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INTRODUCERE

Prevalenta spondilitei anchilozante (SA), cunoscuta si sub denumirile de boala Marie-
Struempell sau boala lui Bechterew, nu este atat de rard precum s-ar crede, ajungand in
general 1n jur de 1% in zonele cu clima temperatd precum Roméania. Cu toate acestea,
spondilita anchilozanta este adeseori subdiagnosticata, din pricina durerilor de tip inflamator
de la nivelul coloanei vertebrale lombare, care sunt de multe ori confundate cu dureri de tip
mecanic i, deci, tratate in consecintd, amanandu-se initierea cu tratamentul biologic, care ar
putea Incetini evolutia naturald a bolii, cu rezultate favorabile.

Cauzele care duc la aparitia acestei boli sunt Inca incomplet elucidate, mecanismul de
producere al bolii fiind cel mai probabil initiat de interactiunea dintre terenul genetic
predispozant si infectiile patogene, dezechilibrele neuroendrocrine, microbiota, functia
imund, precum si alti factori aflati incd in studiu, fapt care conduce la declansarea unei
cascade de reactii inflamatorii care duc la modificarile din cadrul acestei boli.

Spondilita anchilozanta este o artritd inflamatorie cronica afectand in principal
articulatiile sacroiliace si coloana vertebrald, simptomele principale ale bolii fiind
reprezentate de durere, rigiditate, precum si mobilitate limitata. Diagnosticul de spondilita
anchilozanta necesitd observarea distructiilor de la nivelul articulatiilor sacroiliace cu
ajutorul imagisticii, Intr-un numdr mare de cazuri putdndu-se observa chiar anchiloza
coloanei vertebrale, cu aspectul tipic de coloanad de bambus.

Fiind o boala cronica, spondilita anchilozanta are un impact semnificativ asupra multor
aspecte ale calitatiii vietii pacientilor care suferd de aceasta boala. Multe dintre aceste efecte
sunt insuficient Inregistrate de citre medici in cadrul consultului, majoritatea doctorilor fiind
axati pe surprinderea activitatii bolii, a functionalitatii, precum si a instituirii unui tratament
adecvat, aspecte care sunt cu adevarat foarte importante. Cu toate acestea, factorii psiho-
sociali, cum ar fi durerea, mobilitatea redusa, perturbarea somnului, fatigabilitatea si, nu in
ultimul rand, depresia, joacd poate cele mai importante roluri in cadrul vietii pacientilor
bolnavi de spondilitd. De asemenea, acesti factori pot impacta destul de tare viata sociala,
precum si activitatea profesionald a acestor pacienti, mai ales cd spondilita anchilozanta
debuteaza in jurul decadei a treia de viatd, cand ascensiunile sociale si profesionale s-ar putea
situa la apogeu.

Motivatia alegerii acestei teme de doctorat izvoraste dintr-o nevoie identificata de

autor de a completa datele cunoscute in literatura de specialitate, cu informatii la nivel



regional si zonal asupra pacientilor suferind de spondilitd anchilozanta. Astfel, desi exista
cateva studii n acest domeniu, corelatiile dintre parametrii clinici si paraclinici din cadrul
spondilitei anchilozante, cu sau fard manifestari periferice, nu au fost clar definite la
populatia din Romania.

De asemenea, am comparat aceste corelatii, evidentiind similaritatile sau diferentele
in cazul pacientilor suferind de SA forma axiala pura si pacientii cu SA care prezentau si
manifestdri periferice ale bolii.

Totodata, am identificat si corelatiile existente intre activitatea spondilitei
anchilozante, masuratd prin intermediul indicilor BASDAI (The Bath Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Index) si, respectiv, mini-BASDAI, cu ceilalti parametri de
boald, si anume markerii inflamatiei (VSH si CRP), indicatorii de mobilitate (indicii
Schober, de flexie laterald, occiput - perete, menton - stern, deget - sol), scorul ASDAS-CRP
(Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score corelat cu proteina C reactivd), precum si
stadiul maxim de sacroileita.

Astfel, avand in vedere datele din literatura limitate in acest subiect, am conturat mai
bine relatia dintre gradul de evolutie al bolii - asa cum este relevat de cele doua chestionare
(BASDAI si mini-BASDAI) si parametrii clinici si paraclinici de boald, demonstrand
utilitatea indicelui mini-BASDAI prin comparatie cu indicele de referintd din cadrul
spondilitei anchilozante - reprezentat de BASDAL

Ipoteza de cercetare a acestui studiu a fost reprezentatd de analizarea corelatiilor dintre
manifestdrile clinice de spondilita anchilozanta si indicii paraclinici de boald, In vederea
stabilirii unui pattern specific al bolii pe baza prezentei sau nu a manifestarilor periferice si,
astfel, a stabilirii unui plan de tratament individualizat pe viitor.

Obiectivele specifice ale cercetarii au fost reprezentate de:

= Evaluarea pattern-ului evolutiv al bolii la pacientii cu spondilita
anchilozanta.

= Analiza diferentelor date de prezenta sau absenta manifestarilor
periferice ale bolii.

= Identificarea corelatiei dintre manifestarile clinice ale bolii si indicii
paraclinici.

Prezentul studiu s-a incadrat in categoria cercetarilor de tip observational, descriptiv,

culegerea datelor realizandu-se longitudinal. In cadrul acestei cercetiri am analizat un lot de



124 de pacienti avand diagnosticul de spondilita anchilozantd conform criteriilor New York
modificate.

Pacientii studiati au fost diagnosticati si tratati in urmatoarele spitale din Bucuresti:
Clinica de Medicina Interna si Reumatologie a Spitalului Clinic ,,Dr. Ion Cantacuzino” si
Centrul Clinic de Boli Reumatismale ,,Dr. Ion Stoia”, toti pacientii oferind consimtamantul
informat.

Ca rezultate generale, in cadrul lotului nostru, simptomele de boala au debutat in a
patra decada a vietii, majoritatea pacientilor au fost de sex masculin, indicele de masa
corporald a fost In cea mai mare parte normal iar majoritatea pacientilor au fost nefumatori.
Intervalul de timp dintre debutul bolii si diagnosticul de certitudine a fost relativ scurt, de <
1 an, ceea ce ne demonstreaza interesul in randul medicilor asupra recunoasterii precoce a
semnelor si simptomelor de boala.

Astfel, toti pacientii din lot se aflau sub tratament biologic, motiv pentru care indicii
BASDALI si mini-BASDALI au avut valori medii scazute, majoritatea pacientilor incadrandu-
se in grupul de boald inactiva sau cu activitate scazutd. Acest lucru poate fi datorat ori
depistarii precoce a bolii, aceasta neavand suficient timp pentru a isi urma cursul natural de
evolutie, ori instituirii precoce a tratamentului biologic cu rezultate bune, ori a unei
combinatii dintre cele doud. Majoritatea pacientilor au avut un indice Schober scazut, deci o
limitare a flexiei coloanei vertebrale dorso-lombare.

De asemenea, unul dintre cei mai importanti parametri masurati cu ajutorul indicilor
BASDALI sau mini-BASDALI este reprezentat de fatigabilitate. Fatigabilitatea este din ce in
ce mai des recunoscutd drept simptom-cheie in cazul pacientilor bolnavi de SA, fiind
raportatd drept o problema majora la doud treimi din pacienti si avand un impact negativ
asupra calitatii vietii, precum si asupra functionalitatii si durerii resimtite de pacienti.

Drept urmare, este important de cuantificat si monitorizat gradul de fatigabilitate,
precum si modul in care aceasta variaza de-a lungul timpului sub tratament la pacientii cu
SA.

In literatura de specialitate, nu exista suficiente date despre folosirea indicelui mini-
BASDAI, de aceea am urmadrit s compardm eficacitatea acestuia cu cea a indicelui
BASDALI. Atat BASDALI, cat si mini-BASDALI s-au corelat cu markerii de activitate ai bolii,
in spetd cu VSH, CRP, ASDAS-CRP, precum si cu indicele Schober, in cadrul pacientilor
cu manifestari periferice de spondiliti anchilozanti. In plus, indicele mini-BASDAI s-a

asociat si cu indicele menton - stern, de flexie a coloanei vertebrale cervico-dorsale. In plus



fata de toti ceilalti indici cu care s-au corelat in lotul de pacienti cu manifestari periferice,
atat BASDALI, cat si mini-BASDALI s-au mai asociat cu indicele occiput - perete. Doar in
cadrul pacientilor cu manifestari periferice, BASDAI si mini-BASDAI s-au corelat cu
stadiul maxim de sacroileitd. Totodata, spre deosebire de gradul de afectare in subgrupuri in
functie de indicele BASDAI unde nu au existat cazuri de afectare medie, in cazul indicelui
mini-BASDALI au existat 1,8% cazuri din cadrul subgrupului P+ si 2,9% cazuri din cadrul
subgrupului P- unde valorile mini-BASDALI au fost cuprinse intre 5-5,9.

Subiectul ales este de interes pentru numeroase specialititi medicale, cum ar fi:
medicind internd, reumatologie, recuperare medicald, ortopedie-traumatologie,
neurochirurgie, psihiatrie, medicina de familie, precum si medicind de laborator.

Limitele cercetdrii, manifestate in primul rand prin lotul mic de pacienti (N=124) si
durata scurtd a studiului prin prisma perioadei de timp limitate, deschid orizonturile
cercetarilor viitoare realizate pe loturi de pacienti mai extinse, precum si intervale de timp
mai mari. De asemenea, o perioada de timp mai lungd a studiilor doctorale ar fi permis ca,
la o vizita ulterioara a pacientilor in clinica, s putem evalua si corela mai multe date, cum
ar fi stilul de viata, dieta, prezenta sau absenta depresiei, precum si a altor explorari
imagistice, cum ar fi rezonanta magneticd nucleara sau ecografia musculoscheletala.

Tratamentul biologic, reprezentat prin agentii inhibitori de TNF-a, au revolutionat
tratamentul pacientilor suferind de spondilita anchilozanta, cu tolerabilitate bund. Cu toate
acestea, este nevoie de realizarea mai multor studii care sd stabileascad doza optima de
mentinere pe termen lung la pacientii avand spondilitd anchilozanta in remisie sau cu
activitate scazuta.

Cu toate ca s-au facut progrese mari la fiecare nivel care defineste spondilita
anchilozanta, este totusi nevoie de progrese si mai mari la nivel de cercetare, atat pentru a
stabiliza rezultatele deja obtinute, cat si pentru a optimiza rezultatele, in vederea
imbunatatirii calitatii vietii pacientilor care deja suferd sau care sunt la risc de a dezvolta
boala.

Aceasta tezd de doctorat este structuratd in doud parti: partea generald si partea
speciala. Partea generald este structuratd in 3 capitole, care contin date din literatura cu
privire la spondilita anchilozantd, fiind impartite in date generale asupra bolii, metode de
evaluare paraclinice, precum si perspectivele de tratament din cadrul acestei boli. Partea
speciala contine 6 capitole, structurate astfel: primele doua capitole prezinta ipoteza generala

cu obiectivele generale, precum si metodologia generald a studiului, in urmatoarele trei



capitole am detaliat cele trei studii asupra celor trei obiective ale cercetarii, fiecare cu propria
sa introducere, metodologie a studiului, precum si rezultatele si discutiile aferente, urmand
ca 1n ultimul capitol sa descriu concluziile generale alaturi de contributiile personale ale

cercetarii efectuate.

PARTEA SPECIALA

Ipoteza de lucru si obiectivele generale

Spondilita anchilozantd este o boald inflamatorie cronica care afecteazd coloana
vertebrala si articulatiile mari periferice. Inca din stadiul precoce al bolii sunt afectate
articulatiile sacroiliace iar, tardiv, boala evolueazd spre anchiloza coloanei vertebrale.

Spondilita are o evolutie indelungata, cu exacerbari si remisiuni spontane sau terapeutice.

Ipoteza de cercetare a acestui studiu este analizarea corelatiilor dintre manifestarile
clinice de spondilitd anchilozanta si indicii paraclinici de boald, in vederea stabilirii unui
pattern specific al bolii pe baza prezentei sau nu a manifestarilor periferice si, astfel, a
stabilirii unui plan de tratament individualizat.

Obiectivele generale ale cercetarii au fost urmatoarele:
1. Evaluarea pattern-ului evolutiv al bolii la pacientii cu spondilitd anchilozanta.
2. Analiza diferentelor date de prezenta sau absenta manifestarilor periferice ale
bolii.

3. Identificarea corelatiei dintre manifestarile clinice ale bolii si indicii paraclinici.

Metodologia generala a cercetarii

In cadrul cercetirii am analizat un lot de 124 de pacienti avand diagnosticul de
spondilita anchilozanta conform criteriilor New York modificate.

Cercetarea are la baza studiul celor 124 de dosare medicale ale pacientilor cu spondilita
anchilozanta, din care cea mai mare parte a fost alcatuitd din 96 cazuri a caror date au fost
colectate retrospectiv. Pentru restul de cazuri, 28 pacienti, datele au fost colectate prospectiv,
pe parcursul a doi ani si jumatate.

Selectia pacientilor s-a realizat pe baza criteriilor de includere si de excludere, astfel:



a) Criterii de includere

e Varsta peste 18 ani,

e Pacienti dispusi sa semneze consimtdmantul de participare la studiul nostru,

e Diagnostic cert de spondilitda anchilozantd stabilit de cédtre un medic
reumatolog,

e Pacienti aflati sub tratament biologic pentru spondilitd anchilozanta.

b) Criteriu de excludere

e Pacienti necooperanti sau familie necooperanta.

In studiu au fost inclusi doar pacientii care au indeplinit criteriile de includere si le-au
respectat pe cele de excludere.

Colectarea caracteristicilor individuale ale pacientilor au fost documentate, atat cele
demografice, cat si cele legate de caracteristicile bolii: durata, tipul de implicare articulara,
scorul BASDALI, scorul mini-BASDALI, indici de afectare functionala a mobilitatii coloanei
vertebrale, scorul de activitate a bolii “Assess Disease Activity in Ankylosing Spondylitis”
corelat cu proteina C reactiva (ASDAS-CRP), cat si markerii inflamatiei in sange. Toate
variabilele au fost analizate de la prima vizita in spital a pacientilor, iar informatiile au fost
obtinute atat din fisele pacientilor, cat si de la prezentarea in clinicd, in functie de caz.

Stadializarea bolii a fost facutd de medicul curant reumatolog, presupunand
stadializarea clinico-radiologicd a modificarilor prezente in 1/3 inferioara a articulatiei:

- Stadiul 0 — nicio modificare,

- Stadiul I — aspecte indoielnice, suspiciune de sacroilita,

- Stadiul II — margini cu aspect usor erodat si minima largire a spatiului
articular al sacroiliacelor,

- Stadiul IIT — osteoscleroza sau eroziuni marginale cu ingustarea spatiului
articular,

- Stadiul IV — anchiloza sau disparitia spatiului articular.

Activitatea bolii a fost masurata folosind chestionarul BASDAI, urmand ca apoi sa
calculam indicele mini-BASDAI, prin eliminarea Intrebarilor legate de articulatiile
periferice si entezite (intrebarile 3 si 4).

Chestionarul BASDALI consta din 6 intrebari, la care pacientul raspunde pe o scala
analogd vizuald de 10 cm (VAS). Intrebarile se refera la gradul de fatigabilitate, durere
spinald, durere articulard sau tumefiere articulard, zone de sensibilitate (“tenderness’)

localizate, severitatea durerii, precum si durata blocarii articulare matinale (“stiffness”). Se



noteaza cu 0 = absenta durerii si/sau a oboselii, si cu 10 = durere si/sau oboseala foarte
severa.

Indicele BASDALI se calculeaza adunand scorul total de la Intrebarile 1-4 cu media
intrebarilor 5 si 6, iar rezultatul se Tmparte la 5.

Indicele mini-BASDALI este format din indicele BASDAI mai putin cele doua intrebari
referitoare la manifestari periferice (intrebarile 4 si 5). Indicele mini-BASDALI are relevanta
mai mare in cazul pacientilor cu spondilitd anchilozanta fara manifestari periferice.

Afectarea functionald a mobilitatii la nivelul coloanei vertebrale si a articulatiilor
sacro-iliace am masurat-o prin intermediul indicilor: Schober, de flexie laterald, occiput-
perete, menton-stern, precum si deget-sol.

Markerii inflamatiei au fost monitorizati prin intermediul proteinei C reactive (CRP)
si a vitezei de sedimentare a hematiilor (VSH).

Pentru a fi posibila etapa de prelucrare statistica, datele colectate de la cei 124 de
pacienti au fost incluse intr-o baza de date, creata folosind aplicatia Microsoft Excel 2016.
Variabilele utilizate pentru efectuarea studiului au fost:
- Cantitative, precum varsta, inaltimea, greutatea, durata bolii, valorile
parametrilor biologici si valorile indicilor,
- Calitative, care sunt reprezentate de gen, statutul de fumator, alte patologii
asociate.

In vederea prelucrarii datelor si realizarii graficelor au fost utilizate aplicatiile
Microsoft Office Excel 2013 si IBM SPSS - 22. Prezentarea rezultatelor s-a facut utilizdnd
grafice si tabele adecvate pentru interpretare. Tipurile de grafice utilizate pentru
reprezentarea rezultatelor au fost: diagrame in coloane si In benzi, histograme, diagrame de

structura.
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STUDIUL 1

Evaluarea pattern-ului evolutiv al bolii la pacientii bolnavi de spondilita

anchilozantda

In cadrul acestui studiu, am analizat toate datele existente la pacientii din lotul total
(N=124), in vederea stabilirii unui pattern evolutiv al bolii in cadrul pacientilor cu spondilita
anchilozanta.

Prezentul studiu urmareste metodologia generald, pe componenta descriptivd a
caracteristicilor Intregului lot.
Analiza statistica a rezultatelor este de tip cantitativ, pentru care s-au calculat frecvente

absolute si frecvente relative, valoarea medie Tmpreuna cu deviatia standard.

Pentru compararea rezultatelor in functie de caracteristica de gen, pentru evidentierea

diferentelor semnificative statistic, am utilizat testele Kruskal-Wallis si Fisher Exact.
Rezultate si discutii:

Studiul de fata si-a propus a oferi o imagine de ansamblu asupra unui lot de pacienti
din Romania care suferd de spondilitd anchilozanta, precum si a corelatiilor clinice ale bolii
cu indicii paraclinici. Totodata, am analizat comparativ relatia dintre chestionarele BASDAI
si, respectiv, mini-BASDAI, cu parametrii bolii.

Astfel, lotul studiat a fost alcatuit din 124 de pacienti adulti, care au fost diagnosticati
cu spondilita anchilozanta conform criteriilor New York modificate. Dintre acestia, 56 de
pacienti au prezentat si manifestari periferice (sublotul P+), in vreme ce 68 dintre pacienti
nu au prezentat nicio manifestare perifericd (sublotul P-).

Distributia 1n functie de varsta evidentiaza faptul ca cea mai mare frecventa (15,3 %)
s-a Inregistrat la grupa de varstd 35-39 de ani cu o medie a varstei de 44,43 £ 13,22 ani, ceea
ce corespunde cu studiile lui Gran ef al. (Gran, 1985) care stipuleaza faptul ca simptomele
de spondilita anchilozanta debuteaza in general in a treia decada a vietii, in vreme ce studiile
lui Feldtkeller ef al. au gasit ca varsta medie de debut a bolii ar fi fost Intre 24,8 si 27,7 de
ani. (Feldtkeller, 2003)

In general, majoritatea pacientilor diagnosticati cu SA sunt de sex masculin, in cazul

lotului nostru un procent de 81,5 % dintre pacienti fiind barbati si doar 18,5 % femei.
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Aceleasi date au fost obtinute si de Sieper et al. (Sieper, 2006), precum si de majoritatea
studiilor centrate pe pacientii cu spondiloartropatii.

inél‘gimea medie din lotul studiat a fost de 174,30 £+ 8,43 cm, in vreme ce greutatea
medie a fost de 78,23 + 14,14 kg. Astfel, indicele de masa corporald (IMC) a fost cuprins,
in cea mai mare proportie (48,4 %), in limite normale, si anume Intre 18,5 si 24,9, urmat de
30,6 % dintre pacienti cu un IMC situat intre 25 si 29,9, sugerand astfel supraponderalitate.
Acelasi lucru a fost demonstrat si de catre Zepa et al., care 1n plus a avut in cadrul studiului
si un subgrup de pacienti obezi. (Zepa, 2018)

in privinta statutului de fumator/nefumator, 82,3 % dintre pacienti au fost nefumatori,
restul de 17,7% fiind fumatori, cu o distributie similara de nefumatori la femei si la barbati,
iar cei mai multi fumatori au fost de sex masculin (19,8%). Kaut et al. sugereaza de asemenea
faptul ca fumatul se asociaza cu sexul masculin. (Kaut, 2017)

Intervalul de timp dintre debutul bolii si diagnosticare a fost, in cazul studiului nostru,
de un an sau chiar n decursul aceluiasi an la majoritatea pacientilor, in spetd la 34,7 % si,
respectiv, la 31,5 % dintre pacienti. Acest interval de timp a fost unul relativ scurt,
comparativ cu studiul lui van der Linden ef al. care a evidentiat un interval de timp intre 4 si
9 ani de la debutul primelor simptome si pana la diagnosticarea bolii (van der Linden, 1984).
Acest fapt ne releva importanta recunoasterii primelor semne si simptome ale SA, Indeosebi
pentru Inceperea unui tratament eficient, in cazuri frecvente reprezentat de catre terapia
biologica, cu rezultate favorabile pentru imbunatétirea calitatii acestor pacienti. Astfel,
intrucat spondilita anchilozanta este o boala cronicd, durata acesteia poate fi mult crescuta
prin tratament, daci este diagnosticati si tratatd precoce. In cadrul studiului nostru, cei mai
multi pacienti, in spetd 34,7 %, au avut o durata a bolii intre 6 si 10 ani iar cei mai putini au
avut durata bolii peste 30 de ani. Nu s-au Inregistrat diferente semnificative statistic la
compararea in functie de gen (p=0,19; testul Kruskal-Wallis).

In ceea ce priveste tratamentul, pe langi tratamentul biologic, pacientii din lotul nostru
urmau ori tratament antiinflamator cu antiinflamatoare nesteroidiene (AINS), ori tratament
cu medicamente antireumatice modificatoare ale bolii (s-DMARD), ori tratament cu ambele
categorii de medicamente mentionate mai sus. Cu toate acestea, nu s-au inregistrat diferente
semnificative statistic Intre aceste grupuri de pacienti, cu p=0,07 la Testul Fisher Exact. De
asemenea, pacientii care, pe langd tratamentul biologic, urmau concomitent si tratament cu
AINS sau s-DMARD, prezentau si markeri inflamatori, precum si indici de evaluare a bolii

mai crescuti. Aceastd observatie este totusi limitata avand in vedere durata tratamentului si
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administrarea concomitentd a moleculelor biologice, dupa cum a observat si Popescu et al.
(Popescu, 2014)

In randul celor 124 de pacienti inclusi in studiu, indicele BASDAI a variat de la
valoarea minima 0 pana la valoarea 9,2, cu o valoare medie de 1,27 £+ 1,93. Astfel, au existat
atat pacienti care nu au manifestat niciun fel de durere si/sau oboseald, precum si pacienti
prezentand durere si/sau oboseala foarte severa. Cu toate acestea, cei mai multi pacienti (66, 1
%) au avut o valoare cuprinsa intre 0-0,9, simptomatologia fiind deci minima la momentul
includerii in studiu. Doar 5,6 % dintre pacienti au prezentat afectare severa a bolii, restul
avand afectare usoard (94,4 %). Nu s-au inregistrat pacienti cu afectare moderata a bolii.

Acelasi lucru s-a intamplat si in cazul indicelui mini-BASDAI, cu 91,9 % dintre
pacienti cu afectare usoari a bolii si doar 5,6 % cu afectare severa. In schimb, spre deosebire
de indicele BASDALI, indicele mini-BASDAI a inregistrat si o proportie de 2,4 % dintre
pacienti avand afectare moderata a bolii. Acest lucru ne-ar putea indica un nivel de
sensibilitate mai crescuta al chestionarului mini-BASDALI, insa aceste date nu sunt suficiente
pentru a afirma acest lucru, dupd cum a demonstrat si Hakkou et al. in studiul sau. (Hakkou,
2012)

In privinta markerilor inflamatiei, la nivelul lotului de studiu, viteza de sedimentare a
hematiilor (VSH) a avut valoarea medie de 16,56 £ 14,65 mm/h, majoritatea pacientilor
(66,1 %) avand valori care se incadrau 1n limitele normale. De asemenea, proteina C reactiva
(CRP) a avut in cazul majoritatii pacientilor (62,1 %) valori normale, doar 37,9 % dintre
pacienti prezentand valori crescute ale parametrului. Cu toate acestea, atat VSH, cat si CRP,
reprezinta niste instrumente valoroase 1n cuantificarea inflamatiei cronice indusd de boala
autoimuna.

In cadrul studiului nostru, indicatorii de mobilitate pe care i-am folosit pentru
evaluarea coloanei vertebrale au fost urmatorii: indicele Schober, indicele de flexie laterala,
indicele occiput - perete, indicele menton - stern, precum si indicele deget - sol. Astfel, orice
modificari patologice ale acestora pot decela Intrucatva stadiul evolutiv al spondilitei
anchilozante, prin cuantificarea rigiditétii articulare induse de boala.

La pacientii inclusi in studiu, 75,8 % dintre pacienti au avut valori ale indicelui
Schober mai mici de 5 cm, sugerand o limitare a flexiei coloanei vertebrale lombare, in
vreme ce doar 13,7% dintre pacienti au avut valori scazute sub 10 cm ale indicelui de flexie
laterald, ceea ce inseamnd limitarea miscdrilor de flexie laterala. De asemenea, indicele

occiput - perete a prezentat la 61,3% dintre pacienti valori normale, egale cu 0, ceea ce
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demonstreaza o extensie a coloanei vertebrale cervicale in limite normale. Pacientii de sex
masculin au avut Intr-o proportie mai mare (43,6 %) valori scazute ale indicelui occiput -
perete, comparativ cu femeile, cu semnificatie statistica, unde p = 0,01 (Testul Fisher Exact).
In privinta indicelui menton - stern, proportiile de pacienti cu valori normale, comparativ cu
cei cu valori crescute, au fost similare, fiind totusi mai multi pacienti cu valori patologice
(51,6 %). Totodata, indicele deget - sol a avut valori crescute la 89,5 % dintre pacientii din
lotul total, evidentiindu-se limitarea flexiei coloanei vertebrale lombare, cu o proportie de
93,1 % de pacienti de genul masculin si, respectiv, 73,9 % de pacienti de genul feminin,
unde p = 0,01 (Testul Fisher Exact).

Observam astfel faptul ca bérbatii au prezentat in general modificdri mai grave
comparativ cu femeile, dupd cum a mentionat si Lee ef al. in studiul sdu prospectiv pe
cohorta PSOAS. (Lee, 2007)

Cu toate acestea, este dificil de afirmat faptul ca manifestarile la barbati sunt mai grave
decat la femei, doar pe baza indicatorilor de mobilitate sau a analizelor de laborator. Un rol
important 1l joaca si dovezile radiografice. Una dintre limitdrile analizei facute de noi este
reprezentata si de lipsa imagisticii la nivelul coloanei vertebrale. In schimb, ne putem ghida
dupa radiografiile realizate la nivelul articulatiilor sacro-iliace. Astfel, in cadrul lotului
studiat, pacientii s-au incadrat in trei stadii de sacroileita: stadiul III - 44,4 % (cei mai multi),
stadiul IV - 40,3 % si, respectiv, stadiul II - 15,3 %, cu proportii mai mari de pacienti de
genul masculin 1n stadiile cele mai avansate (III si IV) comparativ cu femeile, care se situau
majoritar in stadiul II de evolutie a sacroileitei. De asemenea, lotul nostru este constituit
preponderent din barbati, astfel incat subgrupurile impartite in functie de gen - masculin si
feminin - nu pot fi comparate in mod acurat.

Principalele comorbiditati ale pacientilor din lot au fost reprezentate de dislipidemie
(4,8%), hipertensiune arteriala (2,4%), psoriazis (1,6%), precum si tuberculoza (1,6%).

Conform scorului ASDAS-CRP, majoritatea pacientilor s-au situat in categoria de
boald inactiva, ceea ce demonstreaza o boala bine tinutd sub control cu tratament biologic.
Pe parcursul studiului, un singur pacient a dezvoltat gastritda iatrogend, din cauza
tratamentului medicamentos, in vreme ce sapte dintre pacienti au avut concomitent si uveita
anterioara acuta, literatura de specialitate mentionand uveita drept o afectare extra-articulara

care se asociazd frecvent spondilitei anchilozante. (Gupta, 2018)
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Alti pacienti din lot au prezentat si antecedente personale patologice, reprezentate prin
glioblastom operat, neoplasm mamar operat, sinovectomie, transplant hepatic, precum si

tuberculoza tratatd in urma cu 20 de ani.

STUDIUL 2

Analiza diferentelor date de prezenta / absenta manifestarilor periferice ale bolii

In cadrul acestui studiu vor fi prezentate rezultatele pacientilor divizati in doua
subloturi, in functie de existenta sau nu a manifestarilor periferice, astfel: lotul cu manifestari
periferice P+ cu 56 pacienti si lotul fara manifestari periferice P- cu 68 pacienti.

Metodologia acestui studiu cuprinde descrierea caracteristicilor celor doud subgrupuri,
pe care am realizat-o Intr-o manierd comparativa, pentru a evidentia diferentele dintre ele,
acolo unde existd. Au fost luati in considerare toti indicii bolii descrisi in metodologia
generala.

Prelucrarea statistica a datelor a cuprins:

- analiza cantitativd a rezultatelor, reprezentatd de calcularea de: frecvente
absolute si frecvente relative, valoarea medie impreund cu deviatia standard;

- compararea rezultatelor in functie de apartenenta la subgrup (cu sau fara
manifestdri periferice de artritd sau entezitd), pentru care am utilizat testele Kruskal-

Wallis si Fisher Exact, in vederea identificérii diferentelor semnificative statistic.

Rezultate si discutii:

In cadrul studiului nostru compus din 124 de pacienti cu spondilitd anchilozanti, un
numar de 56 de pacienti au prezentat si manifestari periferice, in vreme ce 68 de pacienti nu
au avut niciun fel de simptom de boald perifericd. Aceste simptome sunt reprezentate prin
artritd periferica, entezitd, dactilitd si/sau boald extra-articulard (boald inflamatorie
intestinald, uveita, psoriazis).

Comparand subloturile, atat in sublotul de pacienti cu manifestari periferice (P+), cat
si in sublotul de pacienti fara manifestari periferice (P-), cea mai mare frecventa de pacienti
s-a inregistrat la grupa de varsta 35-39 de ani. Varsta medie in sublotul P+ a fost de 45,14 +

14,16 ani, In vreme ce 1n sublotul P- a fost de 43,84 + 12,58 ani, fara diferente semnificative
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statistic intre cele doua subgrupuri (p=0,48; Testul Kruskal-Wallis). Rezultate similare au
fost obtinute si de citre de Winter et al., care a gasit ca varstd medie in cazul pacientilor P+
41 de ani (33-52 de ani), precum si 48 de ani (37-56 de ani) in cazul pacientilor P-. (de
Winter, 2019)

In ceea ce priveste distributia in functie de gen, in cadrul studiului nostru, s-au
evidentiat frecvente mai mari pentru pacientii P- la ambele genuri, respectiv 55,4 % la
barbati si 52,2 % la femei. Astfel, putem conchide intr-o oarecare masura faptul cd boala
afecteaza in aceeasi masura atat femeile, cat si barbatii, in cazul pacientilor fard manifestari
periferice de boald. Cu toate acestea, este dificil de afirmat acest lucru, avand in vedere
numarul limitat de femei din lotul studiat.

Nici indltimea si nici greutatea nu au jucat niciun rol 1n afectarea pacientilor cu SA in
functie de prezenta/ absenta manifestarilor periferice, cu p fara semnificatie statistica. In
general, indicele de masa corporald (IMC) in cazul pacientilor cu SA din ambele subgrupuri
a fost situat Intre limite normale. Cu toate acestea, Vargas et al. a demonstrat faptul ca nu
existd o asociere Intre IMC si severitatea spondilitei anchilozante, atat la pacientii cu forma
axiala pura, cat si la cei care asociaza si manifestari periferice. (Vargas, 2016)

Cat priveste fumatul ca factor de risc in cazul bolnavilor cu SA, in cadrul studiului
nostru au fost prea putini pacienti fumatori pentru a putea afirma niste concluzii ferme,
majoritatea pacientilor fiind nefumatori (85,7 % in cadrul subgrupului P+ si, respectiv, 79,4
% in cadrul subgrupului P-).

Alte studii realizate pe populatii mai mari de fumatori si pe durate mai lungi de timp,
aratd faptul ca fumatul are un impact extrem de negativ asupra evolutiei bolii in cazul
pacientilor cu spondilitd anchilozanta, cu sau fara manifestari periferice. (Wendling, 2015)

Nu s-au Inregistrat diferente semnificativ mai mari intre cele doud subgrupuri in ceea
ce priveste intervalul de timp dintre momentul de debut al bolii si diagnosticare. Cu toate
acestea, pacientii prezentand manifestari periferice au fost diagnosticati mai devreme decat
pacientii din sublotul fard manifestari periferice, si anume in acelasi an de la primele
simptome de boald. Majoritatea pacientilor din ambele subgrupuri au prezentat durate ale
bolii intre 6 si 10 ani de cand au fost inclusi in studiu.

In cadrul studiului nostru, cel mai utilizat biologic a fost adalimumab, atat la pacientii
cu manifestari periferice, cat si la cei fara manifestari periferice. Ceilalti pacienti se aflau
sub tratament fie cu etanercept, fie cu infliximab, golimumab sau secukinumab. Este

important de urmarit raspunsul clinic al pacientului cu SA la tratamentul biologic, in vederea
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realizarii raspunsului terapeutic optim. In cadrul studiului nostru, cei mai multi pacienti -din
ambele subgrupuri-, au folosit un singur biologic de-a lungul studiului nostru, ceea ce
inseamna ca majoritatea pacientilor au raspuns la tratamentul cu biologic intr-un timp dat si
la dozele maximale eficiente. Totodatd, 85,7 % dintre pacientii aflati in sublotul P+ si,
respectiv, 73,5 % dintre pacientii din sublotul P-, aflati deja sub tratament biologic, utilizau
antiinflamatoare nesteroidiene la nevoie, cu rezultate favorabile Tn managementul durerii.

Raspunsul terapeutic bun al pacientilor din ambele subgrupuri (P+ si P-) a fost
cuantificat in primul rdnd prin indicele BASDAI, care a fost cuprins la majoritatea
pacientilor in intervalul 0-0,9, ceea ce releva absenta sau intensitatea foarte scizutd a
simptomelor reprezentate prin durere si/ sau fatigabilitate. Astfel, peste 90 % dintre pacienti
au prezentat afectare usoara a bolii, avand un indice BASDAI intre 0-4,9. Nu s-au inregistrat
diferente semnificative statistic intre cele doud subgrupuri.

Deoarece indicele mini-BASDAI nu este suficient de mult folosit in practica curenta,
am decis sa il analizam 1n raport cu indicele BASDAI. Astfel, rezultatele obtinute au fost
aceleasi ca In cazul indicelui BASDALI, cu o majoritate a pacientilor cu afectare usoara in
ambele subgrupuri, singura diferenta fiind faptul ca, in cazul indicelui mini-BASDALI, s-au
inregistrat si procente mici de pacienti cu afectare medie, in vreme ce la indicele BASDAI
nu au existat deloc pacienti cu afectare medie a bolii.

De asemenea, s-au inregistrat diferente semnificative statistic intre pacientii din cele
doua subgrupuri, cu afectare severa a bolii in functie de indicele mini-BASDALI, unde p=0,03
(Testul Kruskal-Wallis). Cu toate acestea, nu putem afirma superioritatea indicelui mini-
BASDALI fata de indicele BASDAI, in primul rand deoarece acesta din urma este mai
complet, cuprinzand si intrebarile referitoare la afectarea periferica a bolii, iar, in al doilea
rand, deoarece studiul nostru este limitat la o perioada de timp scurta si pe un lot relativ mic
de pacienti.

De asemenea, in cadrul analizei noastre, markerii inflamatiei (VSH si CRP) au avut
valori normale la majoritatea pacientilor, atat din subgrupul pacientilor cu manifestari
periferice, cat si din subgrupul celor fara.

Analizand indicatorii de mobilitate din cadrul celor doud subgrupuri, am observat
faptul ca indicele Schober a avut la majoritatea pacientilor valori scdzute sub normal, acest
lucru evidentiindu-ne limitarea mobilitatii dorso-lombare, fara semnificatie statistica la

compararea celor doud subgrupuri (p=0,49).
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De asemenea, indicele deget - sol a avut o majoritate a pacientilor de peste 89 %, atat
in subgrupul P+, cat si In subgrupul P-, ceea ce intdreste afirmatia conform careia flexia
coloanei dorso-lombare a fost mult limitatd in cazul pacientilor din subgrupuri. De
asemenea, scorul ASDAS-CRP in functie de cele doud subgrupuri a demonstrat faptul ca
majoritatea pacientilor au avut boald inactiva, fiind In conformitate cu indicii BASDAI si,
respectiv, mini-BASDAL

In ceea ce priveste stadializarea sacroileitei, pacientii fira manifestiri periferice au
avut Intr-un procent mai mare sacroileita in stadii crescute comparativ cu cei care aveau si
manifestdri periferice, ceea ce ne-ar putea indica o evolutie intr-o oarecare masurd mai rapida
a bolii la pacientii din sublotul P-, rezultat care coincide cu studiile lui de Winter ef al. (de

Winter, 2019)

STUDIUL 3

Corelarea activitatii bolii cu indicii paraclinici

Masurarea activitatii spondilitei anchilozante in lotul studiat prin intermediul
chestionarului BASDALI, a permis calcularea indicelui BASDAI si a indicelui mini-BASDAI
pentru fiecare pacient.

Evidentierea unei relatii dintre acesti indici si indicii de evaluare ai spondilitei
anchilozante, respectiv markerii inflamatiei, indicatorii de mobilitate, scorul ASDAS-CRP
si stadializarea sacroileitei, va permite stabilirea celei mai bune metode de identificare a
corelatiei dintre acestia.

In acest studiu am realizat evidentierea relatiei dintre indicii BASDAI si mini-
BASDAI cu ceilalti indici de evaluare ai spondilitei anchilozante, si anume:

- markerii inflamatiei (VSH, CRP),

- indicatorii de mobilitate (indicii Schober, flexie laterald, occiput -
perete, menton - stern, deget - sol),

- scorul ASDAS-CRP,

- stadializarea sacroileitei.

Analiza statisticd a constat In aplicarea testului de corelatie Pearson. Valorile
coeficientului de corelatie, In valoare absolutd, au permis identificarea puterii relatiei dintre
variabilele studiate. Interpretarea valorilor coeficientului de corelatie Pearson s-a realizat

impreund cu valoarea lui p.
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Au fost luate in considerare valorile coeficientului de corelatie Pearson pentru p < 0,05
pentru o diferenta semnificativa statistic, si p < 0,01 pentru o diferenta Tnalt semnificativa
statistic.

Rezultate si discutii:

In cadrul acestui studiu, am identificat corelatiile existente intre activitatea spondilitei
anchilozante, masurata prin intermediul indicilor BASDALI si, respectiv, mini-BASDALI, cu
ceilalti parametrii de boald, si anume markerii inflamatiei (VSH si CRP), indicatorii de
mobilitate (indicii Schober, de flexie laterala, occiput - perete, menton - stern, deget - sol),
scorul ASDAS-CRP, precum si stadiul maxim de sacroileitd. Astfel, avand in vedere datele
din literatura limitate Tn acest subiect, am conturat mai bine relatia dintre gradul de evolutie
al bolii - asa cum este relevat de cele doud chestionare (BASDAI si mini-BASDALI) si
parametrii clinici si paraclinici de boala, incercand totodata sa demonstrez utilitatea indicelui
mini-BASDALI prin comparatie cu indicele de referintd din cadrul SA - reprezentat prin
BASDAL

La nivelul intregului lot de pacienti, atat BASDALI, cat si mini-BASDAI, s-au corelat
cu markerii inflamatiei (p < 0,01). Astfel, prezenta inflamatiei in organism este corect
identificatad prin intermediul celor doua chestionare, acest rezultat fiind in conformitate cu
datele din literatura de specialitate.

In ceea ce priveste indicatorii de mobilitate, indicele Schober s-a corelat slab cu indicii
BASDALI si mini-BASDALI, 1nsé cu semnificatie statistica (p <0,01), fapt care ne evidentiaza
madsurarea flexiei coloanei dorso-lombare prin intermediul celor doud chestionare.

Cat priveste ceilalti indici, si anume indicele de flexie laterald, indicele occiput -
perete, indicele menton - stern, precum si indicele deget - sol, acestia s-au corelat slab sau
foarte slab cu indicii BASDAI si mini-BASDAI, spre deosebire de scorul ASDAS-CRP,
care a evidentiat o corelatie foarte puternicd atat cu ambele chestionare.

Alte corelatii puternice sau foarte puternice au fost intre VSH si CRP, precum si intre
VSH si ASDAS-CRP, respectiv intre CRP si ASDAS-CRP. De asemenea, indicele Schober
s-a corelat puternic cu indicele deget - sol iar indicele occiput - perete cu indicii menton -
stern si deget - sol. Totodata, indicele menton - stern s-a corelat, la randul sau, cu indicele

deget - sol.
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In cazul pacientilor avand manifestari periferice, atit BASDALI, ct si mini-BASDALI,
s-au corelat cu markerii de activitate ai bolii, si anume cu VSH, CRP, ASDAS-CRP, precum
si cu indicele Schober.

Indicele mini-BASDAI a demonstrat in plus o asociere buna si cu indicele menton -
stern, de flexie a coloanei vertebrale cervico-dorsale. Valorile BASDAI, mini-BASDAI,
VSH si CRP au fost mai mari in cazul lotului de pacienti cu manifestari periferice, lucru
demonstrat si de Hakkou et al. (Hakkou, 2012), precum si de Song ef al. (Song, 2009).

In lotul de pacienti fara manifestiri periferice, atit BASDAI, cét si mini-BASDAI, s-
au corelat si cu indicele occiput - perete, in plus pe langa toti ceilalti indici cu care s-au
corelat si in cadrul lotului cu manifestari periferice.

Valorile mini-BASDALI au fost mai mari in cazul ambelor loturi de pacienti, acest
rezultat fiind demonstrat si de Hakkou et al. (Hakkou, 2012), precum si de Song et al. (Song,
2009), dar si de Heuft-Dorenbosch et al. (Heuft-Dorenbosch, 2004).

Song et al. a evidentiat si faptul ca sensibilitatea la schimbare era similard intre
BASDALI si mini-BASDALI in cazul pacientilor tratati cu terapii biologice si antiinflamatoare
nesteroidiene, motiv pentru care indicele mini-BASDAI nu a demonstrat superioritate in
evaluarea activitdtii de boald la pacientii fard manifestari periferice de spondilitd
anchilozanta (Song, 2009).

Acest fapt este relevat si de studiul nostru, In ciuda limitarilor de cercetare prin prisma
faptului ca studiul nostru a fost realizat pe un lot relativ mic de pacienti (N=124) comparativ
cu alte studii.

Astfel, avand 1n vedere gradul de acuratete al masurarii evolutiei bolii oferit de cele
doud chestionare, BASDAI si mini-BASDAI, fara diferente notabile intre ele, putem
concepe programe de recuperare tintite pe parametrii de boala modificati, in baza corelatiilor

dintre chestionare si indicii clinici sau paraclinici ai spondilitei anchilozante.
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CONCLUZII S1 CONTRIBUTII PERSONALE

Spondilita anchilozanta reprezintd o artritd inflamatorie cronica care afecteaza in
principal articulatiile sacroiliace si coloana vertebrald, rezultind in durere, rigiditate
articulara, precum si mobilitate redusa.

Cercetdrile din ultima decada au condus la multe progrese in intelegerea si definirea
acestei boli, transformand vietile pacientilor, dar totodata conducand la si mai multe dileme
si contradictii in randul specialistilor.

Avand in vedere faptul cd mecanismele genetice si imunologice care stau la baza SA
incep sa fie deslusite, vor aparea, pe langd tratamente noi, si o serie de informatii cu valoare
diagnosticd si prognostica pentru pacientii suferind de aceasta boala.

De asemenea, pe langd tratamentele farmacologice, o intelegere mai buna a
interactiunilor complexe cu microbiota, precum si cu biomecanica, vor duce la o abordare
multidisciplinara a acestei boli, care implica inclusiv modificarea stilului de viata si dietei
acestor pacienti.

Studiul de fata si-a propus a oferi o imagine de ansamblu asupra unui lot de pacienti
din Romania care suferd de spondilitd anchilozanta, precum si a corelatiilor clinice ale bolii
cu indicii paraclinici. Limitele cercetarii, manifestate Tn primul rand prin lotul mic de
pacienti (N=124) si durata mica a studiului, deschid orizonturile cercetdrilor viitoare
realizate pe loturi si intervale de timp mai mari.

In cadrul lotului nostru, simptomele de spondilitd anchilozanti au debutat in general
in a patra decada de viata (35-39 de ani), cu o majoritate a pacientilor de gen masculin.

Indicele de masa corporald a fost cuprins in cea mai mare majoritate in limite normale.

Majoritatea pacientilor au fost nefumétori, insa dintre fumatori majoritatea au fost de
sex masculin.

La cei mai multi pacienti din lot, intervalul de timp dintre debutul bolii si diagnosticare
a fost de un an sau chiar mai putin. Acest interval scurt ne demonstreaza progresul inregistrat
de tehnicile imagistice, precum si de criteriile de clasificare ale bolii, la care se adauga
aportul crucial al medicului curant, educat in recunoasterea timpurie a semnelor si
simptomelor de boald. Astfel, prin diagnosticul la timp al SA si inceperea tratamentului

biologic devreme in cursul evolutiei bolii, putem incetini progresia acesteia.

21



Cu toate acestea, datd fiind durata scurtd a studiului, este greu de estimat daca
inceperea tratamentului biologic precoce are cu adevarat beneficii pe termen lung in cazul
SA.

Nu s-au 1inregistrat diferente semnificative statistic intre pacientii care luau
antiinflamatoare nesteroidiene si cei care luau medicamente antireumatice modificatoare ale
bolii sau cei care luau ambele categorii de medicamente mentionate.

Pacientii care urmau concomitent tratament cu AINS sau cu s-DMARD aveau in
schimb markeri inflamatori si indici de evaluare a bolii mai crescuti decat cei care se aflau
doar sub tratament biologic.

In ceea ce priveste indicele BASDALI acesta a variat de la valoarea minima pani la
valoarea maxima, cu valori medii scazute, deci simptomatologie minima. Astfel, este dificil
de afirmat daca acest fapt se datoreaza diagnosticarii precoce a bolii sau a tratamentului cu
molecula biologicd, ori a combinatiei dintre cele doua.

Acelasi fenomen a fost intalnit si in cazul indicelui mini-BASDAL

Majoritatea pacientilor au avut valori normale ale markerilor de inflamatie VSH si
CRP.

Cuantificarea rigiditatii articulare a fost realizatd prin intermediul indicatorilor de
mobilitate.

Majoritatea pacientilor din lotul general au avut valori mai scazute ale indicelui
Schober, ceea ce este sugestiv pentru limitarea flexiei coloanei vertebrale dorso-lombare.

Flexia laterald a coloanei vertebrale a fost limitatd la un numar mic de pacienti.

Extensia coloanei vertebrale cervicale a fost normala la majoritatea pacientilor.

In schimb, flexia coloanei vertebrale cervicale a fost limitata la cei mai multi pacienti.

In general, barbatii au prezentat modificiri mai accentuate comparativ cu femeile.
Acest lucru este insd greu de afirmat cu certitudine in cazul studiului nostru, indicatorii de
mobilitate si analizele de laborator fiind insuficiente pentru a formula aceastd concluzie.

Principalele comorbiditati ale pacientilor au fost reprezentate de dislipidemie,
hipertensiune arteriald, psoriazis si tuberculoza.

Majoritatea pacientilor au avut boala inactiva conform ASDAS-CRP, boala fiind deci
bine tinutd sub control. Un singur pacient a dezvoltat gastritd iatrogena pe parcursul
studiului.

In cadrul studiului nostru, la pacientii fara manifestiri periferice, SA a afectat in

aceeasi masurd atat pacientii de sex feminin, cat si pe cei de sex masculin.
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Iniltimea si greutatea nu au fost asociate in niciun fel cu severitatea spondilitei
anchilozante, atat la pacientii cu manifestari periferice, cat si la cei farda manifestari
periferice.

Pacientii cu manifestari periferice au fost diagnosticati mai devreme decét pacientii
fara manifestari periferice.

Toti pacientii din cadrul studiului nostru au folosit un singur biologic pe toatd durata
studiului, acest lucru fiind un indicator al raspunsului terapeutic la tratament. Astfel, este
foarte important de stabilit molecula de biologic optimd pacientului, atdt in vederea
incetinirii progresiei bolii, cat si a imbunatatirii calitatii vietii pacientilor.

In literatura de specialitate si mai ales pe populatia de cetiteni roméni, nu existi
suficiente date despre folosirea si eficacitatea indicelui mini-BASDALI. Astfel, la compararea
datelor identificate cu ajutorul BASDAI si, respectiv, mini-BASDALI, rezultatele obtinute au
fost aceleasi, singura diferenta constand 1n faptul ca, la indicele mini-BASDALI, o parte dintre
pacienti ar fi fost incadrati si in categoria de afectare medie a bolii, in vreme ce indicele
BASDALI a relevat doar pacienti cu afectare usoard sau severa a SA.

Cu toate acestea, nu putem afirma faptul ca mini-BASDALI ar fi superior in vreun fel
indicelui BASDAI, in primul rand deoarece studiul nostru a fost limitat la un lot relativ
scazut de pacienti si realizat pe o perioada de timp scurtd si, in al doilea rand, deoarece
indicele BASDALI cuprinde si intrebarile referitoare la afectarea periferica a bolii - care la
mini-BASDALI lipsesc. Indicele mini-BASDALI poate fi insa util de folosit in practica atunci
cand pacientii nu acuza simptome de boala periferica, fiind mai timp-eficient decat indicele
BASDALI

In ceea ce priveste stadializarea sacroileitei, pacientii cu SA axiald pura au avut intr-
un procent mai mare sacroileita in stadii avansate comparativ cu pacientii care prezentau si
manifestdri periferice. Acest fapt ar putea fi sugestiv pentru o evolutie mai rapida a bolii la
pacientii din sublotul fard manifestari periferice.

La nivelul intregului lot, atat indicele BASDAI, cét si indicele mini-BASDAI s-au
corelat cu markerii inflamatiei (VSH si CRP), relevand in mod acurat prezenta inflamatiei
in organism.

Indicele Schober s-a corelat cu indicii BASDAI si mini-BASDAI, ceea ce ne
evidentiazd masurarea flexiei coloanei dorso-lombare prin intermediul celor doud

chestionare (p < 0,01).
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In ceea ce priveste ceilalti indici, si anume indicele de flexie laterala, indicele occiput
- perete, indicele menton - stern, precum si indicele deget - sol, acestia s-au corelat slab sau
foarte slab cu indicii BASDAI si mini-BASDALI Cu toate acestea, scorul ASDAS-CRP a
evidentiat o corelatie foarte puternica cu ambele chestionare.

Alte corelatii puternice sau foarte puternice au fost intre VSH si CRP, precum si intre
VSH si ASDAS-CRP, respectiv intre CRP si ASDAS-CRP. De asemenea, indicele Schober
s-a corelat puternic cu indicele deget - sol iar indicele occiput - perete cu indicii menton -
stern si deget - sol. Totodata, indicele menton - stern s-a corelat, la randul sau, cu indicele
deget - sol.

In cazul pacientilor avand manifestari periferice, atit BASDALI, ct si mini-BASDALI,
s-au corelat cu markerii de activitate ai bolii, si anume cu VSH, CRP, ASDAS-CRP, precum
si cu indicele Schober.

Indicele mini-BASDAI a mai demonstrat si o buna asociere cu indicele menton - stern,
de flexie a coloanei vertebrale cervico-dorsale.

In lotul de pacienti fara manifestiri periferice, atit BASDAI, cét si mini-BASDAI, s-
au corelat si cu indicele occiput - perete, in plus pe langa toti ceilalti indici cu care s-au
corelat si in cadrul lotului cu manifestari periferice.

Astfel, avand in vedere faptul ca nu exista diferente mari intre indicii BASDAI si mini-
BASDALI, putem concepe programe de recuperare tintite pe parametrii de boala modificati,
in baza corelatiilor dintre chestionare si indicii clinici sau paraclinici ai spondilitei
anchilozante, indiferent dacd alegem sa folosim chestionarul BASDAI sau mini-BASDAI
ca indice de monitorizare a bolii.

Totodata, unul dintre cei mai importanti parametri masurati cu ajutorul BASDAI sau
mini-BASDALI este reprezentat de fatigabilitate.

Fatigabilitatea este din ce in ce mai des recunoscutd drept simptom cheie in cazul
pacientilor bolnavi de SA, fiind raportata drept o problema majora la doud treimi din pacienti
si avand un impact negativ asupra calitatii vietii, precum si asupra functionalitatii si durerii
resimtite de pacienti.

Drept urmare, este important de cuantificat si monitorizat gradul de fatigabilitate,
precum si modul in care aceasta variaza de-a lungul timpului sub tratament la pacientii cu

SA.
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Evolutia naturald a spondiloartropatiilor este mai greu de prezis si mai heterogena
decat in cazul poliartritei reumatoide, motiv pentru care strategiile de tratament agresive
risca sd duca la supra-tratarea unui numar mare de pacienti.

Inhibitorii TNF au transformat tratamentul SA si sunt in general bine tolerati. Cu toate
acestea, avand in vedere progresul rapid al cercetarilor medicale din acest domeniu, va fi
interesant de observat efectul agentilor biosimilari care vor patrunde pe piatd. De asemenea,
este nevoie de cercetari mai laborioase care sd stabileascd dozele optime de mentinere pe
termen lung ale moleculelor biologice In SA, in special la pacientii aflati in remisie sau cu
boala cu activitate usoara.

Tratamentele tintite direct catre cauza care a condus la aparitia bolii, precum si a
recuperarii functionale a parametrilor modificati, necesita cercetari mai laborioase realizate
de o echipa multidisciplinara care sd investigheze atat cauzele genetice, cat si de laborator,
imagistice si clinice, toate coroborate.

In vreme ce rezultatele imagistice ar putea conferi un tablou legat de inflamatia aflata
la un nivel dat, aceasta imagine este Intrucatva una superficiald, deoarece in cazul pacientilor
bolnavi de SA este nevoie de intelegerea mai aprofundatd a evolutiei naturale a bolii, pentru
a evita tratarea unor variante imagistice normale in cursul bolii sau a unor simple raspunsuri
biomecanice.

In concluzie, avand in vedere datele obtinute, prin realizarea de corelatii cu ajutorul
celor doi indici, respectiv BASDALI si mini-BASDALI, am identificat utilitatea aplicarii celor
douad chestionare in practica clinicd, indeosebi a indicelui mini-BASDAI care nu a mai fost

studiat pand acum in literatura de specialitate din tara noastra.
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LISTA DE ABREVIERI

AINS - antiinflamatoare nesteroidiene

ASDAS - Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score

BASDALI - The Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index

CRP - proteina C reactiva

Mini-BASDALI - The mini-Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index

s-DMARD/ MARMB - medicamente antireumatice modificatoare ale evolutiei bolii
de tip conventional

SA - spondilitd anchilozanta

VSH - viteza de sedimentare a hematiilor
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