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REPERE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea temei. Lupusul eritematos sistemic (LES) este o boala autoimuna severa cu
grave implicatii medico-sociale definite atdt de potentialul invalidant major, de evolutia
progresiva si greu pretabila la terapia specifica, cat si de multiplele necunoscute ce mai planeaza
vizavi de etiologia si factorii ce o intretin §i amplificaA pe parcurs. Lupusul este o boald
ubicuitara, prezentd in toate zonele geografice, dar care se prezintd ca incidentd, evolutie si
pronostic dependentd de factorii demografici, situatia socio-economicd si componenta etnicad a
populatiei.

Conform unor statistici recente oferite de Hebert LA, (1994) [3], incidenta bolii ar
constitui un caz la 10 mii de persoane (variatii 1,8-7,6 la 100 mii) pe an, iar
morbiditatea/prevalenta constituie circa 500 de pacienti la 1 mln. de persoane. LES are o
predilectie pentru sexul feminin, afectand preponderent populatia tanara. Raportul femei/barbati
este estimat de 5/1 si 10/1 [1, 13]. Morbiditatea prin LES se inregistreazd mai frecvent in
intervalul de viata 25 - 45 ani, preponderent la femeile de varsta reproductiva [17]. Ajunsa in
2011, Republica Moldova nu are incd acumulate date ce atestd incidenta si prevalenta LES.

Diagnosticul contemporan al LES se emite n baza criteriilor Colegiului American de
Reumatologie (ACR) [4], utilizate ca un instrument sigur si de 1nalta specificitate si sensibilitate
pentru relevarea anormalitatilor hematologice.

Descrierea situatiei in domeniul de cercetare si identificarea problemelor de
cercetare. In ultimele decenii au fost elucidate o serie intreagd de relevante inedite din spectrul
manifestarilor hematologice in LES, care este o maladie autoimund polisindromicd si de
etiologie Inca necunoscutd. Cert este ca boala se dezvolta pe fundalul unor deficiente complexe
de imunoreglare, determinate genetic, care asociaza hiperproducerea de autoanticorpi dotati cu o
agresivitate specifica pentru propriile tesuturi [2, 6, 22].

In literatura sindromul anemic afisat in contextul clinic al LES este raportat intr-un cadru
variational destul de larg - de la 14 pana la 80%. Patogenia sindromului anemic dezvoltat de
catre bolnavii lupici este complexa incomplet studiatd. Mai frecvent este descrisa dezvoltarea
anemiei hemolitice autoimune, asociatd cu trombocitopenie si anemia din insuficienta renala
cronicd. Anemia ramane in vizorul cercetdtorilor prin frecventa ei inalta la pacientii cu LES [8,
17]. In cadrul bolii concomitent cu anemia fierodeficitard (AFD), anemia hemolitici autoimuna
(AHA) si mielotoxicitatea indusa de medicamente. Alte tipuri de anemii, cum ar fi aplazia pura
de celule rosii (APCR), anemia B12 deficitara (AB12d), mielofibroza, anemia sideroblastica,
sindromul hemofagocitic §i microangiopatia tromboticd sunt forme rare descrise pe durata
lupusului, se discutd si anemia din bolile cronice (ABC). Prin supozitie activitatea redusa a

eritropoietinei (Epo) este rezultatul hipoproductiei ei si a rezistentei induse la actiunea
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eritropoetinei asupra celulelor eritroide, mecanism caruia i se atribuie un rol important in
patogenia bolii cronice, constatate in cadrul diverselor boli cronice, inclusiv autoimune.

Anemia din boald cronicd este de obicei un proces hipoproliferativ. De notat ca studiile
recente au pus in evidenta faptul ca rezistenta la actiunea eritropoietinei in bolile sistemice poate
fi atribuitd autoanticorpilor anti-eritropoetind (anti-Epo) [5, 14]. Gradul de hipoproducere a Epo
si rezistenta redusd la Epo la pacientii cu LES ipotetic se asociaza cu ABC.

Din considerente cd anemia este o anormalitate hematologica comund in LES,
diagnosticul lor este emis prin teste de laborator accesibile, Insd un asemenea scenariu diagnostic
nu poate releva tipurile de anemie care survin pe acest fundal de carente complexe.

Ori, numai studierea detaliatd a mecanismelor patogenetice ale bolii poate explica
implicarea sistemului hematopoietic §i poate directiona conduita terapeuticd in vederea
amendarii sau atenudrii manifestarilor clinice, prevenirii complicatiilor, majorarii supravetuirii
acestor pacienti si mentinerii calitatii vietii lor.

Materialele raportate de catre studiul [7, 19] in urma evaluarii sindroamelor hematologice
ce survin in lupusul eritematos sistemic reflectd multiple aspecte, cercetarile fiind efectuate pe o
cohortd multietnica de bolnavi. Exista si o serie de alte studii realizate la acest subiect, dar care
au vizat un numar redus de pacienti si deci evidentele relevate nu sunt concludente, iar datele
prezentate nu se pot extrapola la pacientii din Republica Moldova.

Si cu referire la tipurile de anemii in corelare cu manifestarile clinice si imunologice ce le
anuntd studiile efectuate nu se expun plenar [10, 15, 20]. Cele mai multe din cercetarile
consultate de noi la etapa lecturilor ce au precedat initierea prezentului studiu, sunt unanime cand
constatd cd anemia este decelatd atat in etapele precoce, cat si pe durata evolutiei lupusului
eritematos sistemic §i cum ca aceastda complicatie se presupune a fi un predictor al activitatii bolii
si lezarii organice [11, 16, 18].

Chiar si la momentul actual, cand prin utilizarea criteriilor de diagnostic si evaluarea
activitatii bolii prin instrumente validate au fost elucidate mai multe aspecte ce tin de afectarea
sistemului  hematologic in contextul evolutiv al LES, aceastd problema ramane o provocare
pentru clinicieni, deoarece surprinderea precoce a dezechilibrelor hematopoietice este un
moment extrem de subtil si suscitd experimentarea i dotarea respectivd a specialistului
examinator [9, 12, 21].

Anume pe acest fagas ne-am orientat atunci cand am decis si noi sa efectuam un studiu in
acest domeniu, iar drept obiectiv central ne-am propus urmatoarea formula:

Scopul studiului. Studierea tipurilor de anemie in cadrul lupusului eritematos sistemic in
confruntare cu activitatea bolii i impactul asupra calitatii vietii pacientilor.

Pentru realizarea acestor deziderate ne-am propus un set de obiective investigationale
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Obiectivele studiului:

1. Particularizarea tabloului clinic, activitatii bolii prin aplicarea scorului SLAM si elucidarea
semnificatiei diagnostice a parametrilor paraclinici la pacientii cu LES si anemie

2. Estimarea valorii diagnostice a feritinei §i eritropoietinei pentru diagnosticul anemiei bolii
cronice la pacientii din studiu

3. Conturarea formelor de anemie si suprapunerea cu nivelul de activitate si indexul lezarii
organice.

4. Aprecierea calitdtii vietii la pacientii cu lupus eritematos sistemic i anemie.

Metodologia cercetarii. S-a fundamentat pe tehnici moderne: anchetarea, examinarea
clinica a pacientilor, investigatii paraclinice, cercetari speciale (determinarea nivelurilor feritinei,
eritropoietinei, Fe seric), procedee statistice.

Noutatea si originalitatea stiintifica: De pe pozitiile unui studiu analitic au fost evaluate
in ansamblu tabloul clinic si paraclinic la pacientii cu lupus eritematos sistemic si anemie. O
initiativd de premiera a fost evaluarea activitdtii bolii dupa un instrument specific pentru
diagnosticul anemiei — SLAM. Lucrarea a delimitat si specificat spectrul anemiilor prezente in
evolutia lupusului eritematos sistemic atdt prin utilizarea indicilor clasici — hemoglobina,
hematocritul, ferul seric, feritina, cat i unor teste mai noi - eritropoietina.

Problema stiintifica solutionatd in tezd. Au fost evidentiate tipurile anemiilor la
pacientii cu lupus eritematos sistemic. A fost elucidat rolul eritropoietinei in patogenia anemiei
bolii cronice.

Semnificatia teoreticid. Prin evidentierea particularitatilor clinico-evolutive ale
sindroamelor hematologice prezente in contextul evolutiv al LES studiul a contribuit la formarea
viziunii complexe in abordarea diagnostica si terapeuticd a pacientilor cu anemie din Republica
Moldova. Studiul a emis ideea ca identificarea precoce si subclinicd a unor sindroame
hematologice la bolnavii suferinzi de lupus este de o importantd deosebitd in practica medicala,
pentru ca astfel se pot opera corectivele necesare in conduita acestor bolnavi.

Valoarea aplicativi a lucrarii. Rezultatele studiului au argumentat utilitatea si
informativitatea metodelor de evaluare contemporana a pacientilor cu manifestari hematologice
in lupusul eritematos sistemic, care includ instrumente clinice, teste paraclinice, identificarea
biomarcherilor specifici, metode imagistice, precum si chestionarul de apreciere a calitatii vietii.
Pentru evaluarea activitatii bolii a fost valorificat si argumentat de utilitate indicele SLAM.
Parametrii de calitate a vietii au fost examinati 1n viziunea impactului definit de implicatiile
hematologice in lupusul eritematos asupra componentului mental si fizic. In temeiul
recomandarilor si propunerilor elaborate a fost modelat un sistem integru de evaluare a

pacientilor cu afectarea sistemului hematopoietic in lupusul eritematos sistemic.
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Rezultatele cercetari stiintifice ne-au permis implementarea la pacientii cu anemii a unui
set definit de instrumente moderne de evaluare.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere:

- Metodologia de evaluare a pacientului cu afectarea sistemului hematopoietic in lupusul
eritematos sistemic se cere fundamentatd pe analiza particularitatilor de evolutie clinica la
diferite etape ale maladiei.

- SLAM s-a prezentat drept un instrument util de evaluare a activititii LES, deoarece
include indicii ce releva modificarile hematologice

- Testele hematologice se cer operate in raport cu toti pacientii cu lupus eritematos
sistemic pentru a surprinde precoce si a stabili tipul de anemie dezvoltat

- Evaluarea calitatii vietii conform chestionarului generic validat - SF-36 este utila si
indicata bolnavilor cu LES.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Principiile rezultatelor demonstrate de studiu au
fost valorificate in procesul de instruire la Catedra Medicind Internd nr. 3 si Asistentd Medicala
Primara a USMF “Nicolae Testemitanu”, in practica cotidiana a sectiei IV a IMSP Institutul de
Cardiologie Clinica.

Aprobarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele cercetdrii au fost raportate la diferite
foruri de nivel national si international: Sdptamina a 31-a Uniunii Medicale Balcanice (Grecia,
2010); Conferinta stiintifico-practica Mold Medizin & MoldDENT, Chisindu, 2010, Conferinta
a 8-a Europeana in Lupus (Porto, Portugal 2011); VI-eme Congres Africain de Rheumatologie
(Algiers, Algeria, 2011); Zilele Universitatii si Conferinta Stiintificd Anuala a colaboratorilor si
studentilor USMF, Nicolae Testemitanu” (Chisindu 2010, 2011); 18-eme Session Scientifique
Des Journees Medicales Balkaniques (Varna,Bulgarie, 2011).

Teza a fost de asemenea discutatd, aprobatd si recomandatd spre sustinere in sedinta
Catedrei de Medicind Interna Ne 3, USMF “NicolaeTestemitanu” (proces verbal nr. 4 din
27.12.2011), la sedinta Seminarului Stiintific de Profil specialitatea ,,Cardiologie si
Reumatologie” (14.00.06) din cadrul ISMP Institutul de Cardiologie din 12.04.2012 (proces
verbal nr.4).

Publicatii la tema tezei. Materialele studiului au fost reflectate in 20 publicatii
stiintifice, inclusiv 16 articole in reviste recenzate, 4 publicatii de monoautorat, prezentari si
comunicdri rezumative la 2 conferinte stiintifice nationale si 4 congrese internationale.

Volumul si structura tezei. Lucrarea este expusd pe 120 pagini de text electronic §i se
compartimenteazd 1n: introducere, revista literaturii, 3 capitole, concluzii si recomandari

practice, indicele bibliografic citeaza 188 de surse literare. Teza este ilustratd cu 26 tabele, 20



figuri, 4 anexe. Rezultatele obtinute au fost relatate in 20 publicatii stiintifice, 3 certificate de
inovator.
Cuvinte cheie: lupus eritematos sistemic, instrumente de evaluare a bolii, teste

hematologice, factori de risc, anemia bolii cronice, eritropoietina, calitatea vietii.

CONTINUTUL TEZEI
1. LUPUSUL ERITEMATOS SISTEMIC SI PARTICULARITATILE HEMATOLOGICE
(REVISTA LITERATURII)

In pofida faptului ci implicarea sistemului hematopoietic in LES este in  vizorul
specialistilor, pand la moment nu exista un standard de investigatii pentru diagnosticul acestei
patologii. O serie de explorari clinice si de laborator sunt aplicate pentru a sprijini evaluarea
clinica a pacientului cu anemie. Potrivit cercetdrilor recente au fost recunoscute cel putin trei
mecanisme imunopatogenice de baza care sunt implicate in patologia hematologica in cadrul
LES asa ca vasculopatia, hiperproducerea de autoanticorpi si generarea de mediatori ai
inflamatiei. Cu maxima atentie au fost analizate studiile consacrate lupusului ce asociaza
dezechilibre hematologice, urmarind procedeele de evaluare la care se apeleaza pentru a
comensura parametrii sindromului antifosfolipidic, afectarea renala si a sistemului nervos, care
se presupun drept factori de risc ce asociazd dezvoltarea sindroamelor hematologice in LES,
caracteristicele lupusului. Din cele analizate autoarea si-a desemnat ipoteza de lucru a viitorului
studiu prin care se va concentra pe estimarea scorurilor de evaluare a activititii bolii, a
insemnelor de lezare organica, inclusiv a sistemului hematopoietic la bolnavii lupici.

2. MATERIALUL SI METODELE DE STUDIU

In conformitate cu obiectivele ivestigationale dintr-un total de 110 pacienti cu lupus
eritematos sistemic confirmat, 87 dintre care s-au conformat criteriilor de diagnostic pentru LES
emise de Colegiul American de Reumatologie (American College of Rheumatology — ACR,
Hochberg M., 1997), ei constituind lotul de studiu de baza.

Pacientii selectati pentru lotul de studiu au fost cercetati complex, datele obtinute fiind incluse
in tabele de codificare, conform unui protocol special elaborat de noi, care include date personale
despre starea generald a pacientului, clinica, indicii paraclinici si instrumentele de evaluare a
bolnavului reumatologic.

Pacientii au fost evaluati prin cercetari generale si speciale. Evaludrile generale au presupus
anchetarea, examenul clinic standard, antropometria pentru aprecierea indexului masei corporale.
Cercetarile de laborator clinice i biochimice au inclus: glicemia, urograma, ureea, creatinina,
spectrul lipidic (Ch, LDL-Ch, HDL-Ch, TG), C3, C4, complexele imune circulante, proteina C-

reactivd i factorul reumatoid. Investigatiile speciale au vizat aprecierea activitatii bolii,



aADNdc, hemoglobina, leucocite, limfocite, trombocite, VSH, hematocritul, Fe seric, feritina
serica, aprecierea nivelului eritropoietinei si evaluarea calitatii vietii.

2.1. Instrumentele de evaluare a lupusului eritematos sistemic aplicate. Evaluarea criteriilor
de implicare a sistemului hematologic in lupus a operat prin indicele de masurare a activitatii
bolii - SLAM (Systemic Lupus Activity Measure), aplicabil pentru patologia hematologica, ce
reflectd 23 parametri clinici i 7 de laborator, prezenti pe parcursul lunii precedente si atribuite
LES. Acestia au fost evaluati in puncte, scorul acestui instrument variind de la 0 la 20 puncte,
SLAM, fiind considerat preferabil versus SLEDAI la aprecierea anemiei in cadrul lupusului.

Indexul lezarii organice - Systemic Lupus International Collaborating Clinic/ACR
(SLICC/ACR), elaborat de catre Organizatia Internationala de Colaborare preocupata de studiul
lupusului sistemic. Acest parametru complex s-a calculat in paralel cu SLAM si SLEDAI. Suma
afectdrii organice a estimat starea functionald a 12 organe: sistemul nervos, cardiovascular,
plamani, ochi, rinichi, sistemul gastrointestinal, locomotor, muscular, vasele periferice, piclea,
organele genitale si sistemul endocrin. Aprecierea s-a efectuat pe sisteme aparte, iar scorurile
fixate s-au incadrat in intervale ce variau intre 1 i 7 puncte. Scorul maximal marcat poate fi de
cel 48 puncte

Luand in considerare frecventa inaltd a sindromului antifosfolipidic (SAFL) in cadrul
LES (20-40%), multiplele complicatii grave, posibile in cadrul patologiei cercetate, au fost
evaluate prin intermediul unor criterii recent acceptate - la Sydney, 2006.

Anticorpii anticardiolipinici, izotipurile IgG si IgM, s-au cercetat prin metoda
imunoenzimatica, rezultatele fiind notate in unitati internationale GPL (G - phospholipid) si
MPL (M - phospholipid).

Evaluarea globala a activitatii bolii a fost efectuata atat de doctor, cat si de pacient prin

aplicarea Scarii Analogice Vizuale — Vizual Analogue Scale (VAS).

2.2. Metodele de procesare statistica utilizate. Datele obtinute in urma investigatiilor de
program au fost prelucrate computerizat prin metode de analiza variationala, corelationala si
discriminatorie. Gradul de concludentd a relatiilor corelative dintre parametrii evaluati s-a

estimat dupa coeficientul de corelatie R [12].



Lupus Eritematos Sistemic ( ACR,1997)
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3.CUANTIFICAREA CLINICO-PARACLINICA A SINDROAMELOR
HEMATOLOGICE iN LUPUSUL ERITEMATOS SISTEMIC

In acest compartiment au fost prezentati sub forma unui studiu analitic parametrii de
investigare clinica si paraclinica complexa asupra pacientilor cu lupus eritematos sistemic din
lotul desemnat, care au fost cuantificati ca impact si relationarea acestora cu afectarea sistemului
hematopoietic.
3.1 Particularitatile tabloului clinic si parametrilor paraclinici ai pacientilor cu lupus
eritematos sistemic

Semnele clinice aparute simultan sau succesiv prin prezenta cantitativd a diferitor
caractere specifice lupusului stabilite conform criteriilor de diagnostic, inclusiv cele anamnestice
[5] sunt redate in tabelul 3.1.

Tabelul 3.1. Manifestarile clinice si paraclinice ale pacientilor cu LES, redate

conform criteriilor de diagnostic (n = 86)

Manifestari evaluate N=0 %
Eruptii cutanate pe fata 77 89.5
Eritem discoidal 26 30.2
Fotosensibilitate 56 65.1
Ulceratii orale 36 41.8
Artrite/artralgii 74 86.0
Serozite

« efuzie pericardica 7 8.1

* efuzie pleurala 14 16.3
Afectare renald 19 22.1
Afectare neuropsihica 54 62.8
Convulsii 1 1.2

Cefalee 25 29.1
Epilepsie 3 3.5

Choree 1 1.2

Polineuropatii 16 18.6
Modificari hematologice

+ anemie (Hb <100 g/I) 59 68.6
* leucopenie (<4 x 109/1) 62 72.1
« limfopenie (<1500/ mm") 54 62.8
* trombocitopenie (< 100 x 109/1) 29 33.7
Modificari imunologice 62 72.9
Anticorpi antinucleari (ANA) la 83 din 86 96.5

Datele din tabel denota, ca cele mai frecvente manifestari clinice nregistrate in lotul de
studiu au fost eruptiile cutanate de pe fatd - in 89.5%, urmate ca incidentd de artrite/artralgii
86.0% si fotosensibilitate - la 65.1% din cazuri. De notat ca fotosensibilitatea are afinitate
sezonierd - aparea in lunile martie, aprilie, mai. Este un simptom tranzitoriu, de aceea trebuie

cercetat cu acuratete pentru a-1 valorifica. Ulceratiile orale au fost determinate la din 41.8%
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pacienti. De notat cd afectarea mucoaselor a variat de la afte nedureroase, vasculitd pana la
necroze tisulare. Dintre serozitele atestate de consemnat efuzia pleurala, prezentd la 14 (16.3%),
efuzia pericardiali s-a depistat la 7 (8.1%) pacienti. In mod special ne-au preocupat modificarile
hematologice, identificate la peste jumatate de pacienti din lotul de studiu. Cele mai frecvente
dezordini de acest gen au fost limfopenia, leucopenia si anemia, trombocitopenia, atestate la 1/3
din cazuri. Cercetdrile paraclinice au pus in evidenta modificari imunologice la toti pacientii
examinati. Astfel, anticorpii anti-ADN-dublu catenar au fost detectati la 72.9 %, factorul
antinuclear - la 83 (96.5%) din pacientii examinati prin aceasta metodd. Analizand frecventa de
depistare a anticorpilor antifosfolipidici si a reactiei Wasserman fals pozitive, am dedus un
diapazon diferit — 26.7 % si, respectiv, 1.1% pacienti.

Studiul nostru s-a focalizat pe aspectele complexe ale perioadei de debut al lupusului
eritematos sistemic, In special pe spectrul factorilor declansatori despringi din datele
anamnestice, colectate cu mare acuratete la pacientii inclusi in studiu, care au fost divizati n
doua loturi: cu manifestari hematologice si fard asemenea semne.

Rezultatele obtinute sunt reflectate in tabelul 3.2.

Tabelul 3.2. Ponderea factorilor declangatori in faza de debut al lupusului eritematos sistemic

Factorii incriminati Pacienti fara Pacienti cu 22 P
anemie anemie
n=27 n=59

Stresul 3(11.1%) 6 (10.2%) 5.628 >0.05
psihoemotional

Supraracirea 5 (18.5%) 12 (20.3%) 5.628 >0.05
Menopauza 1 (3.7%) 5(8.5%) 5.628 >0.05
Insolatia 9 (33.3%) 16 (27.1%) 5.628 >0.05
Vaccinarea 1 (3.7%) 1 (1.7%) 5.628 >0.05
Neidentificati 8(29.6%) 19 (32.2) 5.628 >0.05

Analiza rezultatelor cu referire la delimitarea factorilor considerati responsabili de
declansarea bolii ne-a convins, cd expunerea la soare a fost subestimata de catre pacienti, si doar
la insistenta medicului examinator s-a dovedit cd boala s-a declangat dupd o expozitie
indelungata la soare. Datele obtinute ne-au convins cd insolatia s-a impus ca factor semnificativ
in ambele loturi incluse 1n studiu (la 33.3% din cei fara anemie si la 27.1% din cei cu anemie).
Prezenta stresului s-a determinat ca stare preexistentd instalarii lupusului in ambele loturi: la
11.1% si respectiv, la 10.2% din cazuri. Supraracirea s-a regasit atdt In contextul evolutiv al
pacientilor fara anemie — 18.52%, cat si al celor cu anemie — 20.34% cazuri.

Din cele analizate am dedus un moment semnificativ - insolatia, care a declansat lupusul

eritematos sistemic, s-a manifestat a fi protectiva pentru afectarea sistemului hematopoietic pe
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parcursul bolii. Tulburarile hormonale s-au dovedit implicate activ in declansarea lupusului in
general, dar 1n cazul studiului nostru LES s-a instalat la 5 femei aflate in menopauza, astfel ca
datele sunt necompetitive pentru concluzii.

Vaccinarea ca factor provocator in declansarea lupusului eritematos sistemic a fost
raportata 1n literatura de specialitate. Am depistat si noi asemenea cazuri - cate o pacientd din
ambele loturi au dezvoltat LES dupa vaccinarea cu ACDS. Nu ne putem pronunta vizavi de
cercetdrile [15] care au descris sarcina si lactatia ca factor declansator al bolii, deoarece printre
pacientii examinati de noi nu am avut astfel de cazuri.

Am fost interesati sd analizdm activitatea bolii §i indicele lezarii dupa rata diferitor
categorii de VSH. Amintim cd VSH s-a apreciat ca fiind de elevare medie la 12-30, moderata —
la 30-50 moderat si drept accelerare marcata, la peste de 50 mm/ora. ( Tabelul 3. 3.)

Tabelul 3.3.Activitatea bolii si indicele lezarii pe fondul diferitor categorii de accelerare a

vitezei de sedimentarea hematiilor si ale reactivitatii anticorpilor anti ADN-dc

Variabila SLAM P SF-36 ) IL P
evaluata
VSH
<12 6.4 (4.5) <0.001 65 <0.001 1.3(1.9) <0.001
12-30 8.6 (4.6) <0.001 51 <0.001 1.4 (1.8) <0.001
30-50 9.7 (5.5) <0.001 48 <0.001 0.8 (1.3) <0.001
>50 11.5(6.2) | <0.001 46 <0.001 1.0 (1.3) <0.001

Am analizat indicele activitatii — SLAM si IL in dependentda de VSH. Conform datelor
din tabel, rezida ca accelerarea medie, moderata si marcata a VSH au fost independent asociata
cu scorurile inalte ale SLAM. S-a constatat, ca accelerarea VSH s-a asociat atit cu activitatea
bolii, masurata prin SLAM, cat si cu scorurile Tnalte ale SF-36, care au fost in scadere pertinenta.
S-a prefigurat legatura reciprocd intre variabilele indexului lezarii si calitatea vietii, evaluatad prin
SF-36.

De notat cd majorarea VSH nu a fost dependentd de indexul lezarii organice. Putem
conchide, ca viteza de sedimentare a hematiilor este un test relevant si poate fi considerat un
indice sensibil. VSH s-a corelat cu activitatea bolii, evaluatd prin SLAM si a avut impact asupra
calitatii vietii, reiesind din estimarile prin SF-36. Nu s-au descoperit, insa, legaturi de dependenta
ale VSH cu nivelul de anti-ADN si nici cu valorile indicelui lezarii organice.

3.2. Parametrii si caracterele celor doua loturi de pacienti cu LES analizati in
dependenta de prezenta anemiei
Continuand cercetarea, am insistat sa analizam minutios diferitele tipuri de anemii ce
anuntd afectarile sistemului hematopoietic in LES. Anemia, dar si alte dereglari ale sistemului
hematologic, cum ar fi leucopenia, limfopenia, trombocitopenia, constituie o provocare pentru
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clinicieni, din motivul cd acestea ar putea fi atat manifestarea directd a LES, cat si un raspuns
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Pacientii cu maladii cronice inflamatorii, de reguld, dezvoltd anemia bolii cronice, o anemie
normo- sau hipocroma de gravitate medie/moderatd, insd patogenia acesteia ramane obscura.

Aprovizionarea insuficientd cu celule hematopoietice a Epo, impreuna cu rezistenta lor la
proliferare constituie un important mecanism in bolile autoimune [18, 7].

Ne-am ghidat apoi spre coroborarea parametrilor clinici ai pacientilor cu lupus eritematos
sistemic in dependentd de prezenta diferitor tipuri de anemii, iar datele acumulate sub acest
aspect sunt redate in tabelul 3.4.

Tabelul 3.4.Parametrii clinico-demografici ai pacientilor cu LES raportati la prezenta anemiei

bolii cronice, M+m

Grupul I Grupul II P
Indicii evaluati Fara anemie Anemia Bolii Cronice
n=27 N=34

Varsta de debut, ani 34.74+2.13 37.2£2.16 >0.05
Vechimea bolii, luni 80.6+11.7 123.4+18.07 <0.05
SLAM, puncte 15.8+2.01 22.6+1.94 >0.05
SLICC, puncte 0.5+0.11 1.6+0.33 <0.01
SF-36, puncte 61.2+1.61 41+£3.92 <0.001

Din datele prezentate rezultd, cd 34 din cei 59 pacientii examinati au prezentat semne
incadrabile in entitatea definitd ca anemia bolii cronice (ABC), stabilitd conform unor criterii
validate pentru cercetari [1, 5]. Ulterior am decis sa evaludm variabilele LES la pacientii fara
anemie si la cei cu anemia bolii cronice. Astfel, in lotul fard anemie varsta medie de debut al
bolii a fost de 34 ani, la pacientii cu ABC acest indice a fost ceva mai nalt, constituind 37 ani
(p>0.05). La pacientii cu ABC vechimea bolii a fost mai mare decat la cei fard anemie. Prin
urmare, instalarea sau accentuarea anemiei se produce in corelatie cu durata bolii. Conform
activitatii bolii, apreciatd dupa indicele SLAM, s-a observat ca pacientii cu anemia bolii cronice
au prezentat si o activitate a bolii mai inaltd (22.6+1.94 puncte), iar pacientii la care anemia a
fost absentd 1n cadrul lupusului eritematos sistemic, au prezentat procese de activitate mai joasa
(15.842.01 puncte), p<0.05. Analiza valorilor deduse pentru indexul lezérii organice - SLICC a
pus 1n evidenta cifre mai elevate la pacientii cu anemia bolii cronice (1.6+0.33 puncte), calificat
ca indice de lezare organica mediu comparativ cu grupul I, in care SLICC a fost mult mai redus -
0.5+0.11 puncte si s-a calificat ca afectare organica insemnificativa sau absenta.

La evaluarea parametrilor de calitate a vietii pacientilor prin SF-36 am constatat la
grupul 1 valori Tnalte ale acestui scor (61+1.61 puncte), de vreme ce la pacientii cu anemia bolii
cronice acesta a inscris doar 41+3.92 puncte, care, apreciate conform chestionarului, indica o

calitate a vietii clar diminuata.
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Conform obiectivelor trasate, am procedat si clasarea graduala a anemiilor, apreciate dupa
nivelul hemoglobinei [1]. Datele noastre au pus in evidentd pentru nivelul de hemoglobina

variatii largi - de la 68 pana la 110 g/l. Am considerat oportun sa stratificam nivelul



aparitia afectelor hematologice, cat si dupa instalarea lor, se poate reduce semnificativ incidenta,

prevalenta, complicatiile si mortalitatea prin boli ale sistemului hematopoietic.



statistic semnificativa intre Epo si feritind la nivelul de incredere de 99,0%. Statistica R* indica
faptul, ca modelul echipat explicd 39,4% din variabilitatea Epo. Coeficientul de corelatie este
egal cu 0,63, indicand o relatie medie intre variabilele comparate. Majorarea nivelului feritinei se
coreleazd strict moderat cu diminuarea eritropoietinei, de aceea in abordarea anemiei bolii
cronice se va cauta o corelare reciproc dependentd a eritropoietinei cu nivelul feritinei serice,
care poate deveni punct de reper in diagnosticul diferential intre anemia bolii cronice §i anemia
fierodificitara.
3.5.Factorii de risc pentru dezvoltarea manifestarilor hematologice la pacientii cu LES

Ne-am ghidat ca vector de cercetare spre factorii de risc pentru a evidentia si ulterior a
analiza impactul acestora in instalarea lupusului hematologic si interferenta acestora cu evolutia
ulterioara a bolii. Datele afisate in literatura moderna de domeniu evidentiaza atat factori de risc
general, cat si factori specifici pentru lupusul hematologic. Factorii de risc generali presupun
hipertensiunea arteriala, diabetul zaharat, obezitatea, dislipidemia, fumatul (consumul a peste 10
tigari 1n zi), valvulopatii si/sau fibrilatie atriald, doze cumulative de glucocorticosteroizi - >10 g,
contraceptive orale, patologie tiroidiana (istoric de hipo- sau hipertiroidism, terapie antitiroidiana
sau de substitutie hormonald), istoric familial de afectiune psihiatricd [10]. Factorii de risc
specifici presupun depistarea nivelului crescut de anticorpi antifosfolipidici, prezenta
anticoagulantului lupic si diagnosticul de sindrom antifosfolipidic, prezenta fenomenului
Raynaud, livedo reticularis, vasculita cutanata

Cuantificarea riscurilor prezentate de bolnavele cu LES, putem consemna prezenta
ponderald a sindromului antifosfolipidic, livedo reticularis, vasculitelor cutanate, a consumului
tabagic, apoi si impactul dozei cumulative de glucocorticosteroizi de > 10 g si afectarea renala,
care sunt mai frecvent constatate in contextul lupusului hematologic, decat la cei fara afectarea
hemului. In plus, hipertensiunea arteriala sistemica s-a prezentat ca un potential factor de risc
independent pentru dezvoltarea sindroamelor hematologice, 1n particular si a anemiei.
3.6. Cercetarea relatiilor de sezonalitate ale lupusului

Cu acest scop am decis sa suprapunem activitatea bolii cu o serie de factori predictivi
asa ca actiunea razelor ultraviolete (UV). Am analizat declinatia soarelui dupa anotimpuri in
emisfera nordicd de unde face parte si Republica Moldova. Si unde intensitatea razelor
ultraviolete este maxima din octombrie pand 1n martie, minimele se inscriu in perioada — 25-20
in decembrie si ianuarie, din jumatatea a doua a lunii martie pana la inceputul lunii septembrie si
scaderea intensitatii 5-25 nm. Radiatiile UV sunt cele mai importante ca exercitiu asupra pielii,
invocand eritemul cutanat in forma de fluture, eruptii cutanate pe ariile descoperite ale corpului —

gat, umeri si brate. Am divizat pacientii internati in stationar dupa anotimpuri (Figura 3.5).
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intarescosd doar 1 din 10 cazuri. Asadar, drept ipoteza consideram ca anemia, dar mai cu seama
tipul anemiei - anemia feripriva, hemolitica sau cea din cadrul bolilor cronice, se asociaza cu
afectarea hematologica la pacientii cu lupus. Datele noastre reflecta ca tipurile de anemie au fost
diferite in ambele loturi.

Cercetarile asupra datelor clinice si paraclinice incluse in criteriile de diagnostic in cele 2
loturi de pacienti cu lupus eritematos sistemic cu scopul de a depista asocierile lor mai frecvente
si a desprinde indici ce pot fi considerati factori de risc specifici pentru instalare a anemiilor, ne-
am ghidat sd concluziondm ca unele din aceste criterii nu se asociaza cu lupusul anemic. De
exemplu, eritemul discoid si artritele, care, mai mult, pot fi catalogate drept factori protectivi in
evolutia lupusului pentru anemia. Pe de altd parte, asa manifestari ca afectarea renala,
trombocitopenia, prezenta nivelului crescut de anticorpi aCL se asociazd cu anemia si pot fi
considerate factori de inducere a lupusului hematologic cu impact asupra manifestarilor lupice
prin cresterea indexului lezarii organice si diminuarea calitatii vietii.

3.8. Evaluarea calitatii vietii pacientilor suferind de lupus

Pacientii din studiul nostru au fost cercetati prin SF-36 — un instrument recent validat in
Republica Moldova, care reprezintd o forma scurtd, usor de aplicat si deci utilizat la scara larga
ca instrument generic de evaluare a calitatii vietii. Chestionarul a fost aplicat pentru toti pacientii
inclusi in studiu. Prin rezultatele de aplicare a SF-36 pacientii au fost divizati 1n cei cu si fara
diminuarea calitatii vietii (Tabelul 3.5).

Tabelul 3.5. Evaluarea cantitativa a calitatii vietii prin chestionarul SF-36 la pacientii cu

lupus eritematos sistemic (M=+m)

Indicii evaluati Pacienti cu anemie Pacienti fara anemie P
n=59 n=27

SF-36 scor total 51.1£2.5 62.3£2.3 <0.01

Componentul mintal 36.6+0.89 40+1.97 <0.001

Componentul fizic 73+0.71 62+1.58 <0.05

Datele furnizate de chestionarul SF-36 atesta impactul afectarii sistemului hematopoietic in
LES asupra calitatii vietii, mai cu seamd prin dezvoltarea sindroamelor hematologice majore,
care afecteaza toate criteriile ce o caracterizeaza. Scorurile joase printre pacientii fara afectiune
hematologica invocd ca boala cronicd se implicd major in viata pacientului, din moment ce
acesta este adesea fortat sa-si revadd unele aspecte ale vietii de zi cu zi, inclusiv in relatiile
sociale, precum si in cele profesionale. Aceste modificari sunt datorate unor motive fizice, dar
ele pot influenta marcat viata psiho-sociala a pacientului.

3.9. Prognozarea incidentei si a prevalentei lupusului eritematos sistemic.
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In perioada anilor 2005-2010 incidenta LES in populatia adultd a avut o tendinti de

majorare de la 5,0 pana la 5,9 cazuri la 100 mii persoane adulte. Intru confirmarea la cele



4. AFECTAREA SISTEMULUI HEMATOPOIETIC iN LUPUSUL ERITEMATOS
SISTEMIC INTERPRETATA PRIN PRISMA VIZIUNILOR MODERNE (DISCUTII)

Recunoasterea manifestarilor hematologice la etapele initiale ale bolii lupice ramane in
continuare o provocare pentru clinicieni. At yrectd a sindroamelor hematologice la cele
cauzate de boala de baza sau la cele care se | Irept reactie la suportarea unei boli cronice
si incurabile, la reactiile adverse la medicamente sau la unele dereglari metabolice, ramane a fi
dilema de ordin de diagnostic [ 8, 13, 20 ]. Din motive ca fiziopatologia acestor manifestari
clinice nu este pe deplin elucidata, acestea nu pot fi fara echivoc atribuite anemiilor. .Un moment
important i o problema cu evolutie dificilda sunt manifestarile subclinice ale implicarii sistemului
hematopoietic in LES, care necesita depistarea precoce si interventie terapeutica graduald cu
scopul amendarii ulterioare a disabilitatii pacientilor. In aceastd ordine de idei se impune lipsa
unui consens in aplicarea diverselor teste hematologice cu potential variat de sensibilitate. In
absenta unui standard de diagnostic si potentiali biomarcheri specifici pentru afectarea
hematologicad, numeroase explorari serologice si investigatii de laborator sunt folosite pentru a
sprijini diagnosticul clinic. Confirmarea acestei situatii se regdseste si in rezultatele studiul
nostru.

Datele estimate de noi la pacientii cu anemie au coincis cu cele relatate in literatura si
invocd necesitatea perfectionarii explordrii precoce, inclusiv prin sensibilizarea medicilor
reumatologi, conlucrarea cu medicii de familie, specialistii hematologi etc. Doar astfel se va
favoriza depistarea timpurie a bolii §i se va miza pe mentinerea unei bune calitdti a vietii.

In studiul nostru relevanta anemiei (independent de cauza ei) s-a estimat ca fiind un
factor de prognostic pe termen scurt (activitatea bolii) si pe termen lung (indexul lezarii) pentru
evolutia bolii.

Datele noastre coincid cu cele raportate de [13] si relevd cd anemia este strict asociatd cu
activitatea bolii si indexul lezarii organice atat In debutul bolii, cat si pe parcursul ei; aceastd
asociere, fiind chiar mai stransa decat cea cu anticorpii anti ADN-dc. Mai mult ca atat, anemia
este asociata cu cateva manifestari clinice, inclusiv, dar nu limitand, la cele ce reflecta o maladie
mai severd asa ca implicarea neuropsihiatrici sau renald. In ideal, biomarkerii trebuiesc
standardizati si vast aplicati, mai ales ca determinarea Ht este un test simplu si accesibil, poate fi
considerat un indicator ieftin pentru evolutia bolii §i permite clinicienilor sa anticipe consecintele

intermediare si de lunga durata al bolii [12].
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI
Concluzii:
1. Anemia s-a constatat In 59 (68.6%) cazuri la pacientii cu lupus eritematos sistemic anemia,
stabilitd in baza datelor clinice, completate cu parametrii paraclinici prin teste hematologice care
s-au instalat treptat pe durata bolii. Cel mai frecvent tip a fost anemia bolii cronice 34 (39.5%),
urmata de anemia fierodeficitarda 20 (23.3%), mai rar s-au depistat anemia hemoliticd autoimuna
3 (3,5%) si anemia in insuficienta renala cronica 2 (2.3%).
2. Evaluarea caracteristicelor principale ale LES au notat ca activitatea lupicd calculata prin
indicele SLAM a pus 1n evidentd activitatea preponderent medie a bolii la 41,9%, joasa si inalta
fiind 1n 10,5% si 16,3%, respectiv. Modificarile hematologice s-au asociat cu anti-ADN-dc,
trombocitopenie, afectare renald, si prezenta nivelului crescut de anticorpi anticardiolipinici.
3. Investigarea spectrului de teste hematologice a depistat diminuarea hemoglobinei,
eritrocitelor, Fe seric la 59 (68.6%) pacienti, atunci cind nivelul feritinei a fost majorat la 30
(34.9%) pacienti, iar nivelul eritropoietinei micsorat la 34 (39.5%) pacienti, ce ne-a sugerat
stabilirea anemiei bolii cronice 1n baza testelor hematologice mai importante - feritinei si
eritropoietinei la pacientii cu lupus eritematos sistemic.
4. Analiza ansamblului anemie — activitate — lezarea organicd a relevat legaturd reciproc
dependenta dintre anemie si activitate si absenta ei Intre anemie si indexul lezarii organice.
5. Aprecierea calitatii vietii prin chestionarul SF -36 la pacientii cu lupus eritematos sistemic si
anemie a conturat diminuarea calitdtii vietii pe baza componentului fizic, totodatd s-au
demonstrat corelatii inverse cu activitatea bolii.

Solutionarea problemei stiintifice care consta in evidentierea tipurilor de anemii la
pacientii cu lupus eritematos sistemic, cu elucidarea rolului eritropoietinei in patogenia anemiei
bolii cronice, a fost realizata pe deplin, fapt ce a permis formularea unor recomandadri practice
propuse specialistilor diverselor structuri, dupa cum urmeaza:

Evaluarea clinica a pacientilor cu lupus eritematos sistemic de catre medicul de familie va
viza cercetarea clinicd, inclusiv starea pacientilor prin VAS. Manifestarile hematologice sunt o
componentd frecventd a tabloului clinic in lupusul eritematos sistemic si se exprima prin
afectarea sistemului hematopoietic, indicatorii cdruia ar trebui cercetati minutios la toti pacientii
cu lupus eritematos sistemic, fapt pentru care trebuie sa fie sensibilizati specialistii ce abordeaza
acestei patologii.

Pentru aprecierea severitatii bolii, prognozarea complicatiilor, inclusiv instalarea patologiei
hematologice , se impun ca teste oportune pentru evaluarea gradului de activitate a bolii indicele

SLAM si pentru lezarea organica indicele SLICC.
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10.
11.

12.

13.

in algoritmul de evaluare a LES, indeosebi la pacientii de vArstd tanird am aplicat teste
hematologice pentru diferentierea anemiei bolii cronice nivelul crescut de feritind i scazut de
eritropoietina, titrarea hemoglobinei, Fe seric, leucocitelor, limfocitelor, trombocitelor,
masurarea VSH pentru depistarea modificarilor hematologice precoce in lupus eritematos
sistemic.

Examinarea pacientului de cétre reumatolog si hematolog, aditional la evaluarea primara, a
presupus cercetarea urmatoarelor domenii: stabilirea diagnosticului hematologic si atribuirea
sindroamelor ca fiind declansate de lupusul eritematos sistemic, evaluarea severitatii de afectare
a sistemului hematopoietic, examinarea clinicd sau paraclinicad oportuna pentru fiecare sindrom
hematologic in parte.
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ADNOTARE

Samohvalov Elena, ,,Spectrul anemiilor in lupusul eritematos sistemic la femei”, teza
de doctor in medicina, Chisinau, 2012. Lucrarea este expusd pe 120 pagini de text electronic si se
compartimenteazd 1n: Introducere, revista literaturii, 3 capitole, concluzii si recomandari
practice, indicele bibliografic citeaza 188 de surse literare. Teza este ilustratd cu 26 tabele, 18
figuri, 5 anexe. Rezultatele obtinute au fost relatate 1n 20 publicatii stiintifice, 3 certificate de
inovator.

Cuvinte cheie: lupus eritematos sistemic (LES), instrumente de evaluare a bolii, teste
hematologice, factori de risc, anemia bolii cronice, calitatea vietii.

Domeniul de studiu: reumatologie. Scopul studiului: Studierea tipurilor de anemie in
cadrul lupusului eritematos sistemic in confruntare cu activitatea bolii §i impactul asupra calitatii
vietii pacientilor. Obiectivele studiului: Particularizarea tabloului clinic, activitatii bolii prin
aplicarea scorului SLAM si elucidarea semnificatiei diagnostice a parametrilor paraclinici la
pacientii cu LES si anemie; estimarea valorii diagnostice a feritinei i eritropoietinei pentru
diagnosticul anemiei bolii cronice la pacientii din studiu; conturarea formelor de anemie si
suprapunerea cu nivelul de activitate si indexul lezarii organice; aprecierea calitdtii vietii la
pacientii cu lupus eritematos sistemic §i anemie. Metodologia cercetarii stiintifice: s-a
fundamentat pe tehnici moderne: anchetarea, examinarea clinicd a pacientilor, investigatii
paraclinice, cercetari speciale (determinarea nivelurilor feritinei, eritropoietinei, Fe seric),
procedee statistice. Noutatea si originalitatea stiintifica: De pe pozitiile unui studiu analitic au
fost evaluate in ansamblu tabloul clinic si paraclinic la pacientii cu LES si anemie. O initiativa de
premiera a fost evaluarea activitatii bolii dupa un instrument specific pentru diagnosticul anemiei
— SLAM. Lucrarea a delimitat si specificat spectrul anemiilor prezente in evolutia LES atat prin
utilizarea indicilor clasici — hemoglobind, hematocritul, ferul seric, feritina, cat si unor teste mai
noi - eritropoietina. Problema stiintificA importanta solutionati in tezi. Au fost evidentiate
tipurile anemiilor la pacientii cu lupus eritematos sistemic. A fost elucidat rolul eritropoietinei in
patogenia anemiei bolii cronice. Semnificatia teoretica si valoarea aplicativa a lucrarii:
rezultatele studiului au argumentat utilitatea si informativitatea instrumentelor contemporane si
a metodelor clasice de evaluare a anemiilor lupice, studiul a emis prototipul sistemului integru de
evaluare a pacientului cu dereglari hematologice, prin evidentierea tipurilor de anemii in cadrul
LES, instrumentelor de evaluare, a activitdtii bolii si de estimare a calitatii vietii lor.Rezultatele
cercetarii au fost implementate: principiile celor demonstrate de studiu au fost valorificate in
procesul de instruire la Catedra Medicina Internd N3, se aplica In practica cotidiand a sectiei [V a
Institutului de Cardiologie si in Clinica de Asistentd Medicalda Primara a USMF “Nicolae

Testemitanu”.
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-PE3IOME

CamoxBanoBa Enena, “CnekTp aHeMHMidi NpPHM CHCTEMHOH KPAaCHOW BOJYAHKE Y
sKeHIIMH”. Jluccepranys Ha COUCKaHUE HAyYHOM CTENEeHU AOKTopa MeauuuHbl. Kummunsy, 2012.
Pabora mpencrasnena Ha 120 cTpaHMIIaXx OCHOBHOTO TEKCTa, COCTOMUT W3 BBEACHHUS, 0030pa
JUTEPATYpPhl, 3 TJIaB, BHIBOJIOB, MPAKTUYECKUX PEKOMEHIAIMNA, OMOIMorpaduu, BKIIOYAIOIICH
188 wcTouHWKa, 5 TPUIOKEHHWHA, WUIIOCTpUpoBaHa 26 Tabmumamu u 18 pHCYHKaMHU.
[TomydeHHble pe3yibTaThl OBUIM OMyONWKoBaHbI B 20 Hay4dHBIX paboTax, 3 HOBAaTOPCKHX
ceprudukara. KiroueBbie cjioBa: cucremHas kpacHas Bomdanka (CKB), mHCTpyMeHTBI aiist
OIICHKH 3a00JICBaHMsI, TEMATOJOTHYECKHE TECThl, (PAKTOPHI PHUCKA, AHEMHS XPOHHYECKOTO
3a0oyieBaHus, KauyecTBO >XKU3HH. OO0jacTh ucciegoBanusi: pesmarosnorus. Leas m 3agaum
HCCJIeJOBAHMS: M3yUYEeHHE OCOOCHHOCTEH KIMHUYECKOW KapTHUHBI, aKTUBHOCTH 3a00JIeBaHUs
npu nomomu SLAM u BbIsIBICHHS JUArHOCTUYECKOW 3HAYUMOCTH MapaKIMHUYECKHX
napametrpoB y OonbHbiXx CKB u anemwuei, olieHKa IUArHOCTUYECKOTO 3HAYCHHS YPOBHS
dbepuTrHa M SPUTPONMOATHHA JUIsl JUATHOCTHPOBAHHUS aHEMUU XPOHMYECKOTO 3a00JeBaHUS Y
UCCJIETyeMbIX MAIlMeHTOB, KOHTYPUPOBAHUE PA3TUYHBIX (OPM aHEMHUN U MX COMOCTABICHHS C
YPOBHEM aKTUBHOCTU U CHEKTPOM OPraHUYECKUX MOPaXeHUH, OMpeAesieHHe KauecTBa KU3HU Y
O6ompHbIx ¢ CKB wu aHemueil. MeTomo0JIOTHSI HAYYHOIO HCCJIEJOBAHMSA: B JaHHOM
UCCJIEIOBAaHUM OBLTM TMPUMEHEHBl CJEIyIOUIMe METOAbl MCCIEAOBaHUs: aHKETHPOBAHUE,
KJIMHUYeCcKoe oO0cieloBaHUe, MapakiMHUYECKUe HCCIENOBAHMs, CIEHUANbHBIE METObI
UCCIICIOBaHMsI, MHCTPYMEHTHI [JIsl OpPEIEJICHUs SBOJIOLUUHU 3a00JeBaHMs, T'€MaTOJIOTHYECKue
1ab0paTOpHBIE TECTHI, CTATUCTHYECKast 00paboTka. HayuHasi HOBH3HA: B XOJ¢ aHATTUTHYECKOTO
WCCJICIOBAHUS YCTAHOBIICHBI 00IIMEe OCOOCHHOCTH KJIMHUYECKOW U MapaKkIMHUYECKOW KapTUHBI
y 6onpHBIX ¢ CKB, acconuupoBanHo# ¢ aHemueid. HoBo¥Wl WMHHIIMATHBON OBLJIO TNPUMEHEHHE
cnenuduieckoro vHCTpyMeHta SLAM | Tak e CHeKTp aHeMHid ObUT MPOCIEKEH C MOMOIIBIO
Kiaccuuecknx Tmokasateneid — Hb, Ht, VSH u coBpemeHHOro Tecta — SpPUTPOIOITHHA.
TeopeTnueckass 1 NpaKTHUYECKAs 3HAYUMOCTH PadoThI: pe3ysbTaThl UCCIEIOBAHNS MTOKA3aIN
JIOCTOBEPHOCTh U MH(POPMATUBHOCTH COBPEMEHHBIX METOJOB OLIEHKH COCTOSIHUS MAllUEHTOB C
anemusmMu npu CKB B PecnyOnuke MonpoBa. IlpukiaagHasi 3HAYMMOCTB: IPOBEAEHHOE
UCCJICIOBAHNE TMPEIJIOKUIO MPOTOTUIl WHTETPAIBHON MOJenu OOCIeIOBaHUS MAI[MCHTOB C
reMaTOJIOTHYECKUMU HAPYIICHUSMH, TIOCPEACTBOM OMpPEACIICHUs] OCOOCHHOCTEH KIMHUKO-
JUHAMUYECKUX nposiBiieHnd aneMuil nmpu CKB, HHCTPYMEHTOB 1Sl OLIEHKH, T€MATOJIOTHYECKUX
TECTOB U OIpEJEICHUE KauecTBa XU3HU.BHeApeHue B NMPaKTUKY: pe3yibTaThl UCCIEI0BAHUM
HAIIUTH IPUMEHEHHUE B TIPOIECCe MOATOTOBKH CTYACHTOB Ha Kadenpe BayTpennnx 6omne3neit N3,
YHusepcurerckoil kimHUKM ['oc Men Yuauepcurera «H.A. Tectemuniany» u B IOBCEIHEBHOU

npaktuke [V-ro otaenenuss Mucturyra Kapanonorumu.
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SUMMARY

Samohvalov Elena, “Spectrum of anemias in systemic lupus erythematosus at women”.
Doctoral degree thesis in medicine, Chisinau, 2012. The thesis contains introduction, literature
review, 3 chapters, conclusions and practical recommendations, it is presented on 120 pages of
typed text, illustrated with 26 tables and 18 diagrams, reference list quotes 188 sources and 5
appendices. The results of the thesis were published in 20 scientific works, 3 innovator
certificates.

Key words: systemic lupus erythematosus (SLE), tools for disease, haemathological
tests, assessment risk factors, anaemia of chronic disease, quality of life. Domain of research:
rheumatology. Aim of study: studying the types of anaemia in systemic lupus erythematosus,
associated with and disease activity, index of organic disturbances and their impact on quality of
life. Study objectives: particularities of clinical features, estimation of the disease activity by
SLAM and determination of the diagnostic importance of the investigations parameters in
patients with anaemia in SLE, estimation of feritin and erythropoietin diagnostic importance for
anaemias evaluation in patients from our study, detection of the whole spectrum of different
forms of anaemia and ther overlap with desease activity and variability of organic lesions,
quality of life scoring in patients with anaemia. The methodology of scientific research: the
research methods used in the study: survey, clinical examination of patients, laboratory
investigations, special investigations (level evaluation of feritine, eritropoietin, Fe seric),
statistical methods. The scientific novelty and originality: there was performed a analytic
integral evaluation of the peculiarities of a whole clinical and laboratory features in patients with
lupus associated with anemia. An initiative was applying of new a specific instrument - SLAM.
There will be evaluated spectrum using classic indicators of anemia - Hb, Ht, ESR and modern
tests - erythropoietin. Theoretical value: The results of the research have proved utility and
informational value of the modern methods of diagnostic evaluation of anaemia in SLE patients
from Republic of Moldova. The important scientific problem solved in the thesis. Were
identified types of anemia in patients with systemic lupus erythematosus. It was elucidated the
role of erythropoietin in the pathogenesis of anemia of chronic disease. The theoretical and
practical importance: There was elaborated a complex assessment model for patients’
evaluation with hemathological dereglations, through the clinical course manifestations of the
anaemia in SLE, evaluation tools, haemathological tests, questionnaires for quality of life
assessment. Practical implementation: The results of the study have been implemented in
educational process at the Internal Medicine Nr. 3. Department of the State Medical and
Pharmaceutical University “Nicolae Testemitanu”, and in practical work of the 4" Department of

the Institute of Cardiology.
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