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ADNOTARE

Radu luliana, ,,Afectarea aparatului locomotor in hipotiroidie”. Teza de doctor in stiinte
medicale, Chisinau, 2018. Lucrarea contine 149 pagini, fiind constituita din introducere, 3
capitole, concluzii generale, recomandari practice si bibliografie (208 surse), include - 32 tabele,
26 figuri, 10 anexe. Rezultatele obtinute sunt reflectate in 17 publicatii stiintifice, 2 certificate
de inovator. Cuvinte cheie: hipotiroidia primara, aparatul locomotor, alterari reumatice, calitatea
vietii, SF-36. Domeniul de studiu: reumatologie, endocrinologie.

Scopul studiului: determinarea particularitatilor clinice si paraclinice a afectarii aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie, cu elaborarea algoritmului de diagnosticare precoce,
evaluarea calitatii vietii si a factorilor de risc.

Obiectivele studiului: constatarea incidentei si particularitatilor afectarii aparatului locomotor la
pacientii cu hipotiroidie primard prin determinarea aparentelor patologice clinice, a datelor de
laborator si instrumentale; determinarea factorilor predictivi ale afectarii aparatului locomotor la
pacientii cu hipotiroidie primara; aprecierea impactului alterarii aparatului locomotor asupra
calitatii vietii la pacientii cu hipotiroidie primara; elaborarea algoritmului de diagnostic precoce
al afectarilor aparatului locomotor in hipotiroidie primara.

Noutatea si originalitatea stiintifica: a fost determinat tabloul complex al particularitatilor
clinice si paraclinice al efectului hipotiroidiei primare asupra aparatului locomotor. A fost
specificat spectrul alterarilor reumatice, factorii de risc, calitatea vietii pacientilor cu afectari ale
aparatului locomotor in hipotiroidia primara, elaborat algoritmul de diagnosticare precoce.

Problema stiintifica solutionata in teza: au fost identificate tipurile afectarii aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara ce va contribui la cunosterea complexd a acestui
fenomen, argumentate semnele clinice si paraclinice de depistare precoce in scopul optimizarii
conduitei acestor pacienti, constatat impactul afectarii aparatului locomotor la calitatea vietii,
evaluati factorii de risc in dezvoltarea afectdrilor reumatice in hipotiroidie, elaborat algoritmul de
diagnosticare precoce a afectarilor aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie pentru
utilizare ulterioara in practica clinica.

Semnificatia teoretica: rezultatul studiului face mai cunoscute particularititile clinice si
paraclinice a afectarii aparatului locomotor, factorii de risc, calitatea vietii pacientilor suferinzi
de afectarea aparatului locomotor 1n hipotiroidia primara.

Valoarea aplicativi a lucrarii: rezultatele studiului actual vor contribui la actualizarea
indicatiilor clinice si paraclinice, optimizarea diagnosticului precoce si al tratamentului selectiv
la pacientii cu hipotiroidie primara, asociatd cu afectari ale aparatului locomotor.

Implementarea rezultatelor: rezultatele studiului au fost aprobate si aplicate in activitatea
curativa a sectielor Endocrinologie si Artrologie a IMSP Spitalul Clinic Republican ,,Timofei
Mosneaga”, in procesul didactic la Catedra de endocrinologie si in cadrul Departamentului
Medicina Internd, Disciplina de reumatologie si nefrologie a IP USMF ,Nicolae Testemitanu”.



PE3IOME

Pany IOumana, '"HapyumieHusi ONOpPHO-ABUraTebLHOI0 amnmapara npH TIUIOTHpeo3e'.
Juccepranys Ha COMCKAaHUE YYEHOW CTENEHH JOKTOpa MeIUIMHCKUX Hayk. Kummnay, 2018. PabGora
npencrtaBieHa Ha 149 crpaHuiax, COCTOMT M3 BBEIEHUS, 3-X pa3fesioB, BHIBOAOB, MPAKTHUECKUX
pexkomenmanuii, ondimorpaduu, Brirodatomeit 208 ucrounnka, 10 npuiokeHuid, WLTIOCTPUPOBAHA
32 Tabnunamu 1 26 pucyHkamu. Pe3ynbTaThl HCCIeI0BaHus OMyOIMKOBaHbI B 17 Hay4HBIX paboTax.
KiroueBble cJI0Ba: NEpBUYHBIN THUIIOTHPEO3, ONOPHO-IBUIrATENbHBIA ammapar, peBMATHYECKUE
nopaxkeHus, kauectBo xu3Hu, SF-36. O0acTh nccae10BaHusI: PEBMATOJIOTHS, SHIOKPUHOJIOTUSI.

Hesn: ompeneneHne KIMHUYECKUX W TAPAKIUHUYECKHX OCOOEHHOCTEH MOpPaXEHUS OIOPHO-
JBUraTeIbHOIO amnapara y NaueHToB ¢ IEPBUYHOM I'MIIOTUPEO30M, pa3paboTKa TUarHOCTUUECKOro
IrOpUTMa paHHH CTa UM, OLIEHKA KauecTBa KHU3HU U (PAKTOPOB pHUCKa.

3ajgauM Mcc/IeI0BAaHMA: BBIABICHHE YaCTOTHl M OCOOCHHOCTEH MOpakeHUs] ONOPHO-IBUTATEIILHOTO
anmapara y MalMeHTOB C MEPBUYHBIM THIIOTHPEO30M, OIpeAeTeHHe CrenuuIecKnX KIMHHYECKUX
U TapaKIMHUYECKUX TPOSBICHUN; yCTAHOBIEHHE (DAKTOPOB pHCKA; OIEHKA KayecTBa >KU3HH;
pa3zpaboTKa aaropurMa paHHEd IUArHOCTHKU HApyLIEHWH ONOpPHO-ABHUraTeNIbHOTO armnapara Mnpu
NEPBUYHOM TMIIOTUPEO3E.

Hayunass HoBM3HA. YCTaHOBJEHAa KOMIUJIEKCHAs KapTHHA KIMHUYECKHX M TMapaKIMHHUYECKUX
nposiBiieHnid. OnpeneneHbl GakTOpbl pUCKa M KauyeCTBO JKU3HU OOJIBHBIX C HAPYIICHUSIMU OIIOPHO-
JBUTaTEIBHOIO anmapata IOpH [EPBUYHOM TUIOTHpeo3e. PaszpaboTaH anroputMm paHHeEH
JIMarHOCTHKH.

Paspemiennass HayyHasi mpoOJiema. OmnpenesieHbl THUINBI IOPAXKEHU ONOPHO-ABUTATEIBHOTIO
ammapaTa y OOJNBHBIX C MEPBUYHBIM TMIOTHPEO30M, 4YTO OydeT CHOCOOCTBOBATH JIydlllEMY
INOHUMAHHIO J3TOr0 CJIOKHOI'O ABJICHUSA, APryMCHTHPOBAHbLI KIIMHUYCCKUC U IMAPAKIIMHUYCCKUEC
IPU3HAKNU HX paHHeﬁ JUArHoCTUKHU C NLOCJIbKO OIITHUMH3AIIMHM BCIACHUA OOIBHBIX. Y CTAHOBJIEHBI
(axTopsl pHUcKa pa3BUTHA PEBMATHYECKUX 3a00JIEBaHMI NPHU TUIOTHPEO3€E; JaHa OLIEHKAa KayecTBa
JKHN3HH ITalTUCHTOB, pa3pa60TaH AJITOPUTM paHHeﬁ JAUArHOCTUKHU MOPAXKCHU OIMOPHO-ABHUIaTCIILHOI'O
anrnapara y MalueHTOB C TMIIOTUPEO30M.

TBOPCTquCKaﬂ SHAYUMOCTD: PpE3yJibTaTbl HCCICAOBAaHHA OCIA0T OoJjiee TO3HaBATEILHLIMU
0COOEHHOCTH MNOpaXXCHUA OIMMOPHO-ABUIATCIILHOTO alllapara, (l)aKTOpOB PUCKAa U Ka4YC€CTBO XU3HU Y
MaluCHTOB, CTPAAarOIUX IMICPBUIHOM I'HIIOTUPCO30M.

HpaKTH‘leCKaﬂ 3HAYUMOCTDb paﬁOTbI. Pe3y1'IBTaTBI HCCJICAOBAHUA TMOMOI'YT OIITUMH3NPOBATH
PaHHHUIO AOWArHOCTUKY U JICUCHUC OOJBHBIX C HNECPBUYHBIM THUIIOTHPEO30M aCCOLIPIPIpOBaHHBIﬁ C
BOBJICUCHUCM OIIOPHO-ABUTATCIILHOI'O allrapara.

Pe3yabTaThl BHeapeHusi. Pe3ynbTaTbl HCCIENOBaHWS BHEIPEHBI B JICUEOHOW NEATETHHOCTH
OTJIEeICHU SHAOKPUHOJIOTUH U apTpoiiornu PecnyOnukanckoit Knmmanyeckoit bomsautet “Tumodeit
Momnsira”, a Takke B yueOHOM Ipoliecce Ha Kadeapax 3HIOKPUHOJIOTMU U peBmaTtosioru ['YM®
«Huxkonae Tecremunany».



ANNOTATION

Radu luliana, ""Musculoskeletal impairment in hypothyroidism™. PhD thesis in Medical
Sciences, Chisinau, 2018. The paper contains 149 pages, which consists of introduction, 3 chapters,
general conclusions, practical recommendations and bibliography (208 sources), including 32 tables,
26 figures, and 10 annexes. The results are published in 17 scientific papers and 2 innovator
certificates. Key words: primary hypothyroidism, musculoskeletal manifestations, rheumatic
diseases, quality of life, SF-36. The research domain: rheumatology, endocrinology.

The purpose of the study: determining the clinical and paraclinical particularities of
musculoskeletal disorders in patients with hypothyroidism, elaboration of an early diagnostic
algorithm, assessing of the quality of life and risk factors.

The research objectives: to find the incidence and features of the locomotor system in patients with
primary hypothyroidism by determining the clinical pathological appearance, as well as, laboratory
and instrumental results; to identify the early factors; to assess the impact of musculoskeletal
impairment on quality of life in patients with primary hypothyroidism; to develop an early diagnostic
algorithm.

Novelty and scientific originality. This paper describes the complex clinical and paraclinical of
primary hypothyroidism associated with musculoskeletal disorders. It has described the spectrum of
rheumatic involvement, risk factors, quality of life in patients with musculoskeletal disorders in
primary hypothyroidism.

The scientific problem solved in the research. The types of locomotor system involvement in
patients with primary hypothyroidism were identified that will contribute to the complex knowledge
of this phenomenon, argued clinical and paraclinical signs in the early detection in order to optimize
the behavior of these patients, ascertained the impact of locomotor impairment on quality of life in
patients with primary hypothyroidism, assessed the risk factors in the development of rheumatic
affections in hypothyroidism, elaboration of the early diagnosis algorithm for the locomotor system
in patients with hypothyroidism, for subsequent use in clinical practice.

Theoretical significance of the thesis: The results of the study describe the peculiarities of
the musculoskeletal impairment, the risk factors, and the quality of life of the patients suffering
from musculoskeletal disorders in primary hypothyroidism.

The applied value of the thesis: the results of the current study will help to update clinical and
paraclinical recommendations and optimize early diagnosis and selective treatment in patients with
primary hypothyroidism associated with locomotor system disorders.

Practical implementation: The results of the study were applied in the teaching process within the
curative activity of the Endocrinology and Arthrology Department of the Republican Clinical
Hospital ,,Timofei Mosneaga”, and within the Chair of Endocrinology, as well as the Department of
Internal Medicine, Chair of Rheumatology and Nephrology of ,Nicolae Testemitanu” State
University of Medicine and Pharmacy.
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INTRODUCERE

Disfunctia tiroidei este una dintre cele mai importante tulburari endocrine. Ea reprezinta
de la 30% pana la 40% dintre pacientii observati in practica medicului endocrinolog [21].
Raportul recent arata ca 300 milioane de oameni din lume sufera de tulburari tiroidiene [124].
Hipotiroidia primara (hT) prezintd una din cele mai frecvente patologii in endocrinologia
moderna [118] (90% din cazurile de hipotiroidie) [176], dat fiind faptului ca aceasta maladie a
sistemului endocrin detine al doilea loc dupa rata de incidenta, dupa diabetul zaharat [1-4], cu o
frecventa variabila intre tari[112].

Conform datelor din literatura de specialitate 2 - 6% din populatie sufera de hT, incidenta
fiind In crestere continud [1]. Dintre circa 85000 pacienti endocrini aflati in supravegherea
endocrinologilor din Republica Moldova 34000 (40%) sufera de bolile tiroidiene [165]. De
exemplu in anul 2006 numarul de bolnavi cu patologie tiroidiana in Republica Moldova s-a
dublat comparativ cu anul 2000 [2].

Cea mai frecventa cauza de aparitie a hipotiroidiei primare in toata lumea, este tiroidita
autoimuna [191]. Ea afecteazd aproximativ 10 - 12% din populatie, cu predominanta de 6 ori
mai frcventa in randul persoanelor de sex feminin (cu un raport de 10:1 - 20:1 intre sexul feminin
si cel masculin), si evolueaza cu hipotiroidie in 3% - 20% cazuri [6-7, 167], dupa alti autori chiar
si in 41,99% [200], sau chiar 50% din cazuri [189].

Conform datelor Smith E. si coaut. (2010), prevalenta globald a manifestarilor
musculoscheletale cu exceptia osteoartrozei, artritei reumatoide, gutei si durerilor de spate,
constituie 8,4%, fiind clasificate ca povara de invaliditate pe locul al saselea. [114].

Simptomele si semnele afectdrii aparatului locomotor sunt comune si pot fi prima
plangere in hipotiroidie. Conform studiului efectuat de M. Pillai si coaut. (2009), 76,1% din
pacientii cu hipotiroidie primara au semnalat simptome de afectare a aparatului locomotor, iar
45,5% au prezentat diferite anomalii fizice [38].

S. Darshan si coaut. (2016), au constatat la pacientii cu hipotiroidie primara urmatoarele
afectari din partea aparatului locomotor: dureri musculare (12,2%), sindrom de tunel carpian
(STC) (10,8%), slabiciune musculara proximald (6,1%), rigiditate musculara (2,8%) [119].
Rigiditatea, durerile si crampele musculare: conform |., Ramsey au fost observate la 50% din
cazuri [160]. Laxitatea articulara se intalneste la o treime dintre bolnovii cu hT [166].

Conform studiilor efectuate de Atroshi 1. si altii (1999), prevalenta sindromului de tunel
carpian in populatia generala constituie 3,8% [39], iar M.Cakir si coaut. (2003), au raportat
faptul ca 9,5% dintre pacientii cu boli tiroidiene au facut sindrom de tunel carpian, acest

fenomen fiind mai frecvent, dupa parerea autorilor, in randul pacientilor cu hT (30,4%)[40].
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Conform lonescu R. (2006), femeile sunt afectate mai frecvent de tunel carpian decat persoanele
de gen masculin [41]. Conform altor studii sindromul de tunel carpian se intalneste in
aproximativ 30% [42] sau 15% dupa studiu efectuat de West S. (2015), dintre pacientii cu hT
[163].

O manifestare a aparatului locomotor in hipotiroidia primard poate fi artropatia, care
conform studiului realizat de U., KynpsiBiieBa se intalneste in 20 - 25% dintre pacienti cu
mixidem [44].

Conform datelor Cakir M. si coaut. (2003), tot ca manifestari ale afectarii aparatului
locomotor in hT sunt contractura Dupuytren si mobilitatea articulara limitata, care constituie -
21,7% si 8,7%, cat si sindromul “ trigger finger “ (TF), care apare la 10% dintre pacientii cu
hipotiroidism subclinic, si coreleaza (P = 0,03, r = 0,21) cu anticorpii anti-tircoperoxidaza
pozitivi (anti-TPO). Conform autorilor aceste simptoame sunt mai frecvente la pacientii cu
hipotiroidie [40]. Conform datelor prezentate de E. Rezus (2014), invers, barbatii sunt afectati de
7 ori mai frecvent decat femeile, prin contracura Dupuytren, mai cu seama cei cu varsta peste 40
ani [45].

In mai multe studii pe pacientii cu hipotiroidie a fost constatata fibromialgia, prevalenta
careia in tiroidita autoimuna constituie de la 30 pana la 40% din pacienti [46-48].

Conform studiului efectuat de JI. JlaBbinoBa (2004), din 219 pacienti cu hipotiroidie la
efectuarea DMO determinatd prin absorbtiometrie cu raze X cu energie duala, a relevat o
incidenta crescuta a osteopeniei - 79,9% si osteoporozei - 12,8% dintre pacienti, In comparatie
cu populatia generala [199], pe cand in studiul efecuat de J. Pedrera-Zamorano si coaut. (2015),
au constatat 8% au prezentat osteoporoza, 30,66% osteopenie, iar 61,33% au fost avut parametri
normali conform densitometrie (neexistand diferente semnificative in ceea ce priveste prezenta
osteoporozei si a osteopeniei intre total loturilor de femei cu hipotiroidie subclinica tratate (lotul
de bazd) si netratate (lotul martor) cu levotiroxinad (LT4), respectiv 9,66%, 35,71%, si 54,62%
conform densitometrie [201]. Cu toate acestea, un alt studiu longitudinal prospectiv, din 10
pacienti cu hipotiroidie ce au administrat L-tiroxind au demonstrat o reducere de 5,4% a DMO
la nivelul coloanei vertebrale si o reducere de 7%, la nivelul colului femural dupa 1 an de
tratament cu levoteroxina [202].

Incidenta leziunii coafei rotatorilor variaza intre 57 la 40% [151], desi este dificil sa se
stabileasca adevarata incidentd deoarece leziunii coafei rotatorilor nu sunt Intotdeauna
simptomatice. Aproximativ o treime din leziunile coafei rotatorilor vor deveni simptomatice de-a

lungul anilor [152].
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Printre simptomele musculare a fost descrisa si miopatia musculard proximala (miopatia
hipotiroidiand), care conform unor autori se Intalneste in 25 - 79% din cazuri la pacientii adulti
cu hipotiroidie primara [42, 50, 51].

Conform rezultatelor unui studiu realizat de Alakes K. si coaut. (2013), pe 120 pacienti
cu hipotiroidie primara, manifestarile musculoscheletale evidentiate au constituit: dureri ale
corpului si mialgie - 83,33% din pacienti, crampe musculare si rigiditate - 83,33%, dureri de
spate - 50%, artralgii - 25%, capsulita adeziva - 20,8%, mobilitate articulard limitata - 16,67%,
miopatie - 8,33%, STC - 6,6%, TF - 4,1%, contractura Dupuytren - 3,33% si sindromul de tunel
tarsian la 1,6% din pacienti. Din manifestari reumatologice asociate au fost determinate:
osteoartroza in 66,7% cazuri, artrita inflamatorie usoara cu implicarea articulatiilor manii - 50%,
artrita reumatoida la 16,67%, lupus eritematos sistemic - 8,33%, fibromialgie - 5%, fenomenul
Raynaud - 1,66% si boala mixta de tesut conjunctiv la 1,66% pacienti [49]. Un studiu efectuat de
Soy M. si coaut. (2007), pe un lot de 65 pacienti care au fost diagnosticati cu tiroidita
autoimund, inclusiv 77% - cu hipotiroidie, au demonstrat cd manifestarile reumatice inregistrate
au fost diverse precum: fibromialgia - 34%, stomatita aftoasa recurentd - 18%, osteoartroza -
12%, cheratoconjunctivita sicca si xerostomie - 10%, STC - 10%, sindromul Raynaud - 6%,
artrite inflamatorii - 6%, boli autoimune - 18% [52]. Studiu efectuat de Paul R. si coaut. (2012),
pe un lot de 185 de pacienti cu hipotiroidie, dintre care 5,94% au fost diagnosticati cu lupus
eritematos de sistem (dintre care 90,9% au fost femei), artrita 15,1%, artrita reumatoida 8,6%
[192].

Rezultatele studiilor publicate la acest subiect au aratat o diversitate si incidenta diferita
privitor la afectarea aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie, axandu-se pe unele din
afectarile apartului locomotor cu atat mai mult nu exista studii cu privire la acest aspect al bolii
tiroidiene si implicarea aparatului locomotor in populatia Republicii Moldova.

Scopul studiului: determinarea particularitatilor clinice si paraclinice a afectarii
aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie, cu elaborarea algoritmului de diagnosticare

precoce, evaluarea calitatii vietii si factorilor de risc.

Obiectivele studiului:
1. Constatarea incidentei si particularitatilor afectarii aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primard prin determinarea aparentelor patologice clinice, a datelor de laborator si

instrumentale
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2. Determinarea factorilor predictivi ale afectarii aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara.

4. Aprecierea impactului alterarii aparatului locomotor asupra calitatii vietii la pacientii
cu hipotiroidie primara.

5. Elaborarea algoritmului de diagnostic precoce al afectarilor aparatului locomotor in
hipotiroidia primara.

Noutatea si originalitatea stiintifica. A fost determinat tabloul complex al particularitatilor
clinice si paraclinice al efectului hipotiroidiei primare asupra aparatului locomotor. A fost specificat
spectrul alterarilor reumatice, factorii de risc, calitatea vietii pacientilor cu afectari ale aparatului
locomotor 1n hipotiroidia primara, elaborat algoritmul de diagnosticare precoce.

Problema stiintifica solutionata in teza. Au fost identificate tipurile afectarii aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primard ce va contribui la cunosterea complexa a acestui
fenomen, argumentate semnele clinice si paraclinice de depistare precoce in scopul optimizarii
conduitei acestor pacienti, constatat impactul afectarii aparatului locomotor la calitatea vietii la
pacientii cu hipotiroidie primara, evaluati factorii de risc in dezvoltarea afectdrilor reumatice in
hipotiroidie, elaborat algoritmul de diagnosticare precoce a afectarilor aparatului locomotor la
pacientii cu hipotiroidie, pentru utilizare ulterioara in practica clinica.

Semnificatia teoretica. Gratie acestui studiu clinic s-au obtinut dovezi inedite a
particularitatilor afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primard si date
obective noi privitor la factorii de risc si calitatea vietii a pacientilor cu hipotiroidie primara
asociata cu afectarea aparatului locomotor.

Valoarea aplicativa a lucririi. Rezultatele studiului actual vor contribui la actualizarea
indicatiilor clinice si paraclinice si optimizarea diagnosticului precoce si tratamentului selectiv la
pacientii cu hipotiroidie primara, asociatd cu afectdri ale aparatului locomotor.

Rezultatele stiintifice principale inaintate spre sustinere:

1. Posibilitatea identificarii tipului si expresiei afectdrii articulare si periarticulare prin

cunoasterea specificului aparentelor patologice si a datelor de laborator si instrumentale la

pacientii cu hipotiroidie primara;

2. Factorii predictivi in afectdrile aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara;

3. Impactul afectdrii aparatului locomotor asupra calitdtii vietii, exprimat prin conceptele

chestionarului SF-36 la pacientii cu hipotiroidie primara;

4. Algoritmului de diagnostic precoce al afectdrii aparatului locomotor in hipotiroidie primara.
Implementarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele studiului au fost aprobate si aplicate

in activitatea curativa a sectielor Endocrinologie si Artrologie a IMSP Spitalul Clinic Republican
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»limofei Mosneaga”, in procesul didactic la Catedra de endocrinologie si in cadrul
Departamentului Medicind Internd, Disciplina de reumatologie si nefrologie a IP USMF
,.Nicolae Testemitanu”.

Aprobarea rezultatelor stiintifice. Rezultatele de esenta ale studiului au fost comunicate
si discutate la diverse foruri stiintifice de nivel national si international: Conferinta stiintifico-
practica “Actualitdti in reumatologie”, Chisinau, 2018; zilele Universititii si Conferinta
stiintifica anuald consacratd aniversarii a 90-a de la nasterea ilustrului medic si savant Nicolae
Testemitanu, Chisinau, 2017; al 25-lea Congres al Societatii Romane de Endocrinologie, Cluj-
Napoca, 2017; al VIl-lea Congres al Reumatologilor, Moscova, 2017; al XVII-lea congresul
National de Medicina Interna, Calimanesti-Céciulata, 2017; a treia si a 14-a sesiune stiintifica
interregionald a tuturor tinerilor oameni de stiintd si studenti "Solutia modernd a problemelor
stiintifice actuale ale medicinii", cu participare internationald, Nijni Novgorod, 2017; conferinta
stiintificd anuald ale colaboratorilor si studentilor USMF ,,Nicolae Testemitanu”, Chisindu, 2016;
al XXIll-lea Congres National de Reumatologie, Bucuresti, 2016; al 6-lea Congres International
Medical pentru studenti si tineri medici ,,MedEspera", Chisinau, 2016; al XVI-lea Congres
National de Medicina Interna, Calimanesti-Caciulata, 2016.

Aprobarea temei tezei a avut loc in cadrul sedintei Consiliului Stiintific al [P USMF
Nicolae Testemitanul proces verbal nr. 3 din 25.03.2015. Teza a fost discutatd, aprobata si
recomandata spre sustinere la sedinta Departamentului Medicind Internd, Disciplina de
reumatologie si nefrologie, IP Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu” din Republica Moldova (proces verbal nr.09 din 20.06.2017) si Seminarul
Stiintific de Profil de 321.04 Reumatologie (proces verbal nr.4 din 03.07.2017).

Publicatii la tema tezei. Materialele studiului au fost reflectate in 17 publicatii stiintifice,
inclusiv 5 articole in reviste recenzate (1 articol cu factor de impact), 2 lucrari fara coautori si 10
teze ale comunicarilor nationale si internationale.

Cuvinte-cheie: hipotiroidia primara, aparatul locomotor, alterari reumatice, calitatea
vietii, SF-36

Sumarul compartimentelor tezei. Lucrarea contine 149 pagini, fiind constituitda din
introducere, 3 capitole, concluzii generale, recomandari practice, bibliografie din 208 surse.
Materialul iconografic contine 32 tabele, 26 figuri si 10 anexe.

In Capitolul 1 ,Afectarea aparatului locomotor in hipotiroidia primari: aspecte
epidemiologice, etiopatogenice si de diagnostic (reviul literaturii)”este consacrat sintezei
datelor expuse in literatura de specialitate referitoare la afectarea aparatului locomotor la

pacientii cu hipotiroidie primara. Au fost descrise incidenta si tipurile de alterdri reumatice
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intdlnite in hipotiroidia primara, precum si aspecte epidemiologice, etiopatogenetice si de
diagnostical afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara.

In Capitolul 2 ,Material si metode de cercetare” ilustreaza designul studiului,
reflectarea detaliatd a metodelor de cercetare si investigare a pacientilor, criteriile de includere si
excludere din cercetare, caracteristica generald a pacientilor inclusi in studiu si metodele de
analiza statistica aplicate. Analiza si prelucrarea statistica a fost realizata utilizand programele
Microsoft Office Excel 2010, GraphPad Prisma 6.0, aplicind functiile si modulele acestor
programe. Statistic semnificative au fost considerate diferentele cu valoarea p<0,05.

In Capitolul 3 ,Particularititile afectirii aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara” sunt expuse particularitatile indicilor clinici si paraclinici, calitatea vietii
la pacientii cu hipotiroidie primara si afectarea aparatului locomotor, prin prisma comparativa
intre loturi. Pentru elucidarea importanta nefastd a hipotiroidiei primare asupra aparatului
locomotor sunt redate doua cazuri clinice - pacienti cu hipotiroidie primara si tipurile de
diagnostice constatate in rezultatul examenului clinic si confirmat prin rezultatul examenului
paraclinic, determinanti importanti in diagnosticarea alterdrilor reumatice.

in compartimentul final al tezei sunt expuse in ,,Concluzii” si ,,Recomandarile practice”,
care rezultd din constatdrile si argumentele fundamentate din punct de vedere stiintific

mentionate in cercetare.
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1. AFECTAREA APARATULUI LOCOMOTOR iN HIPOTIROIDIA PRIMARA:
ASPECTE EPIDEMIOLOGICE, ETIOPATOGENICE SI DE DIAGNOSTIC

(REVIUL LITERATURII)

1.1. Hipotiroidia primara: clasificarea si incidenta

Disfunctia tiroidei este una dintre cele mai importante tulburdri endocrine. Ea
reprezintd de la 30% pand la 40% dintre pacientii observati in practica medicului
endocrinolog [21]. Raportul recent arata ca 300 milioane de oameni din lume suferd de
tulburari tiroidiene [124].

Hipotiroidia (hT) primara se datoreaza deficitului secretiei de hormoni tiroidieni.
Conform clasificarii etiologice si patogenicd hT primara este divizata In hipotiroidie congenitala
si dobandita (tabelul 1.1) [24]. In functie de gradul de severitate hT primard poate fi de
urmatoarele tipuri: hT tranzitorie - apare in tiroiditele asimptomatice sau subacute; hT
subclinicd (asimptomaticd) - reprezintd o stare definitd prin valori normale ale nivelului
hormonilor tiroidieni cu o crestere usoara a tirotropinei (TSH) (totusi unii pacienti pot prezenta
simptoame minore); hT manifestd (clinicd) - nivelul tirotropinei este ridicat, iar tiroxina libera
(fT4) scazuta, simptomatologia devenind evidenta [8, 23].

Hipotiroidia primard prezinta una din cele mai frecvente patologii in endocrinologia
moderna [118] (90% din cazurile de hipotiroidie) [176], dat fiind faptului ca aceasta maladie a
sistemului endocrin detine al doilea loc dupa rata de incidenta, dupa diabetul zaharat [1-4], cu 0
frecventa variabila ntre tari [112].

Conform datelor din literatura de specialitate 2 - 6% din populatie sufera de hT, incidenta
fiind in crestere continud [1]. Dintre circa 85000 pacienti endocrini aflati in supravegherea
endocrinologilor din Republica Moldova 34000 (40%) sufera de bolile tiroidiene [165]. De
exemplu in anul 2006 nurmarul de bolnavi cu patologie tiroidiand in Republica Moldova s-a
dublat comparativ cu anul 2000 [2]. In Republica Belarus la fel se constati o crestere a incidentei
hipotiroidier primare de 3,8 ori In comparatie cu anul 1997, constituind in anul 2007,

aproximativ 30 de cazuri la 100000 populatie.
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Tabelul 1.1. Clasificarea etiologica si patogenica a hipotiroidiei primare

A. Congenitala

1. Disgenezia glandei tiroide: hipoplazia glandei tiroide;
aplazia glandei tiroide;
ectopia tiroidiana.

2. Defecte congenitale de biosinteza a scaderea sensibilitatii la TSH;

hormonilor tiroidieni (pot evolua cu gusa): defect a transportarii iodului;
defect in organificarea iodului;
defect in sinteza sau transportul
tireoglobulinei;
defect al deiodarii tirozinelor.

B. Dobindita (cistigata postnatal)

1. postoperatoriu (tiroidectomie totald sau subtotald)

2. tratament cu iod radioactiv al tireotoxicozei si radioterapia tumorilor cu localizare cervicala

3. tiroidita autoimuna Hashimoto (poate evolua cu gusa)

4. tiroidita silentioasa si post partum tiroidita subacutd de Quervain

5. deficit iodat (gusa endemica, cretinism)

6. afectiuni infiltrative sau granulomatoase (sarcoidoza, amiloidoza, histiocitoza, sclerodermie,
etc.)

7. procese neoplazice tiroidiene

8. blocare medicamentoasa (antitiroidiene, saruri de litiu, preparate de iod in exces (inclusiv iod
continut in amiodarona si substantele de contrast iodate), percloratul, aminoglutetimida,
etionamida, acid aminosalicilic, fenilbutazona, sulfamide, nitroprusiatul de sodiu, Interferon-a) —

pot evolua cu gusa

Cea mai frecventa cauza de aparitie a hipotiroidiei primare in toatd lumea, este tiroidita
autoimuna [191]. Ea afecteazd aproximativ 10 - 12% din populatie, cu predominanta de 6 ori
mai frcventd in randul persoanelor de sex feminin (cu un raport de 10:1 - 20:1 intre sexul
femenin si cel masculin), si evolueaza cu hipotiroidie in 3% - 20% cazuri [6, 7, 167], dupa alti
autori chiar si in 41,99% [200], sau chiar 50% cazuri [189]. Prevalenta hT subclinice in
populatia generald variaza intre 1,3% - 17,5%, in functie de varstd si sex. Incidenta
hipotiroidiei subclinice este, deasemenea mai mare la femei decat la barbati, crescand cu varsta

si atingand 21% la femei, si 16% la barbati, la varsta peste 74 de ani [8]. Rata anuala de
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progresie a hT subclinice spre hipotiroidismul clinic constituie 2 - 5% [9], iar morbiditatea
constituie de la 4% pana la 20% din populatia adulta [14, 15]. Studiile epidemiologice indica
faptul ca prevalenta globala a hT manifeste in populatie este de 0,2 - 2%, iar a celei subclinice
- 7 - 10% in randul femeilor si 2,3% in randul barbatilor [10]. In randul femeilor de varsta
inaintatd, prevalenta tuturor formelor de hT este mai crescuta si poate atinge 12% si mai mult
[10, 19]. Estimarile studiului NHANES (National Health and Nutrition Examination Survey)
III, realizat pe un esantion de 17353 persoane, pune in evidentd prevalenta hipotiroidismului
primar in populatia Statelor Unite ale Americii care constitue 4,6% (0,3% - manifesta si 4,3% -
subclinicda). Prevalenta hT subclinic este mai mare la persoanele de rasa alba (5,1%), in
comparatie cu persoanele de culoare neagra (1,7%) sau hispanici (4,2%). Totodata, prin acest
studiu s-a constatat ca ratele de prevalenta cresc cu varsta si se pot apropia de 20% la femei
din populatia generald sanitoasi in perioada postmenopauzald. [11]. In alt studiu NHANES
(1999-2002) realizat pe un esantion de 4392 persoane care reflecta aceiasi populatie a raportat
incidenta hT (definit ca fiind valorile TSH care depasesc 4,5 mUI/l) la 3,7% din populatie.
Conform acestui studiu sansele de a avea hT au fost de 5 ori mai mare la persoanele cu varsta
de 80 de ani si mai mult, decat la persoanele cu varsta cuprinsa intre 12 - 49 ani [110]. Un alt
studiu efectuat in Statele Unite ale Americii (Colorado), demonstreaza ca incidenta hT primare
este de 9,5%, constatanduse o diferenta de 4,9% fata de studiul NHAMES III. in acest studiu
prevalenta este mai mare la femei si creste odata cu varsta. Aceasta variaza de la 4% la femei
cu varsta cuprinsa intre 18 si 24 ani, pana la 21% la femeile cu varsta peste 74 de ani, si 3%
pana la 16% la barbatii din aceeasi grupa de varsta [3]. Nu se poate explica diferentele in
prevalenta hT intre constatdrile studiului NHAMES si cele observate in Colorado, cu toate
acestea, ele se pot referi la metodologia de esantionare si a diferentelor regionale. Comparand
aceste rezultate cu alte meta-analize, s-a constatat ca probabilitatea de dezvoltare a hT in
populatia europeana depaseste aceiasi in populatia americand cu 0,34% pentru persoanele cu
hT necunoscute anterior [22]. Cele mai extinse date au fost obtinute din ancheta Whickham, un
studiu longitudinal pe 2779 adulti selectati aleatoriu din populatia generala din Marea Britanie,
care au fost evaluati intre anii 1972 - 1974, si doudzeci de ani mai tarziu, acest studiu a
constatat o incidenta similara a hT primare de 7,5% printre femei si 2,8% printre barbati de
toate varstele. Valorile TSH nu variaza in functie de varstd la barbati, dar este in crestere
semnificativa la femei dupa varsta de 45 de ani [25].

Potrivit rezultatelor unui studiu asemandtor realizat in Norvegia prevalenta
hipotiroidismului constituie 4,8% la femei si 0,9% la barbati [12]. Conform datelor M.

Balabolchin si coaut. (2007), hipotiroidismul latent se depisteaza la 10% din populatia adulta
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[13]. Studiile efectuate in Europa de Nord, Japonia si Statele Unite ale Americii au raportat o
prevalenta a hT cuprinsa intre 0,6 si 12 cazuri la 1000 de femei si intre 1,3 si 4,0 cazuri la 1000
de barbati [16]. Incidenta hipotiroidiei in cercetarea efectuata de T. Brix si coaut. (2000), a fost
de 0,41% din 5890 femei investigate [195]. Prevalenta hipotiroidiei in randul populatiei adulte
din India s-a dovedit a fi in jur de 10%, dintre care 8% din populatia cu hipotiroidie subclinica
[205].

Rezultatele studiului realizate in Marea Britanie (anii 1993 - 2001) a demonstrat ca
incidenta hipotiroidismului primar variaza intre 3,90 si 4,89 cazuri la 1000 femei pe an. De notat
cd, incidenta hipotiroidismului la barbati in aceasta perioada a crescut In mod semnificativ de la
0,65 pana la 1,01 cazuri la 1000 persoane ( P = 0,0017). Acelasi studiu a constatat diminuarea
varstei medii in hipotiroidismul primar la femei [17, 18]. Un alt studiu din Marea Britanie pe o
perioadd de 8 ani demonstreaza ca incidenta hT la femei reprezinta 3,12 - 5,14%, iar la barbati
0,51 - 0,88% [38]. Studiu efectuat de D. Branisteanu si coaut. (2014), a constatat ca prezenta hT
a fost de 10,7% din pacientii examinati cu probleme a glandei tiroide [20]. Rezultatele studiilor
efectuate in Italia (Pescopagano si Sardinia) au constatat cd incidenta hT in Pescopagano
repezintd 4% (0,2% - hT clinica si 3,8 - hT subclinica)[ 34], respectiv incidenta mai mare in
comparatie cu regiunea Sardinia - 0,7% [35], pe cand in studiul efectuat de H. Vdlzke si coaut.
(2004), din Germania incidenta hT s-a constatat la 1,2% [36]. Studiu efectuat de N. Knudsen si
coaut. (1999), au constatat ca 1% sufera de hT, dintre care 0,7% reprezinta hT subclinica [37].
Confor studiului A. Bose si coaut. (2015), efectuat in India pe un lot de 28677 de persoane s-a
constatat ca incidenta hT a fost de - 7,5% hT clinica (24,07% - barbati si 75,92% - femei) si
6,31% hT subclinica [123].

Mai multi factori pot spori incidenta prin hipotiroidie primara: sex, varsta, etnie si factori
geografici si, in special, cei cu privire la aportul de iod [125]. De exemplu, aproape toate studiile
raporteaza rate de incidentd mai mari pentru hipotiroidia primara la femei, In special cu varsta
inaintatd [26-31], atingdnd o ratd mai mare de 24% la varsta de 60 de ani si mai mult [28].
Studiul Framingham a aratat ca 13,6% dintre femeile din Statele Unite ale Americii cu varsta de
peste 60 de ani au avut un nivel de TSH mai mare de 5 mUI/L [29], iar in Italia - 1,5% [32].
Studiu efectuat de S. Darshan si coaut. (2016), a constatat ca raportul femei/barbati la persoanele
cu hipotiroidie este de 2,4:1, demonstrand similar cd incidenta este mai mare in randul
persoanelor de gen feminin [119]. Prevalenta sexului feminin in hT de asemenea au fost
raportate de P. Saha si coaut. (2007) si N. Ahmad si coaut. (2013), [120, 121]. Deficitul de iod o

alta cauza de hT, mai frecvent intdlnita in tarile slab dezvoltate [122]. Organizatia Mondiala a
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Séanatatii, analizand datele din 130 de tari, perioada 1994 - 2006, a constatat o nutritie de iod
inadecvata la 30,6% din populatie [111].

Asadar, incidenta hipotiroidiei demonstrata prin studiile prezentate este Tnalta, si variaza
de la 1,3% pana la 17,5%, cu o predominanta evidenta in randul persoanelor de gen feminin
(21%), fata de persoanele de gen masculin (16%). Conform unui studiu de metaanaliza realizat
de M. Vanderpump si W. Tunbridge, care a cuprins 12 tari, hipotiroidia primara a fost depistata
la 5% din populatie si prezinta o problema majora de sandtate publica atat la nivel mondial, cat si
in tara [26].

1.2. Incidenta afectirii aparatului locomotor in hipotiroidia primara

Hipotiroidia primara este conditionatd nu numai de raspandirea formelor subclinice ale
acesteia, dar si de caracterul polimorf, neordinar al manifestarilor clinice, care sunt dependente
de sistemul afectat preponderent [1] .

Tegumentele si mucoasele. Frecventa manifestarilor cutanate in cadrul hT este de
aproximativ 78% [20]. Ca rezultat al acumularii de glicozaminoglicani (GAG) hidrofilici (in
special al acidului hialuronic si condroitin sulfat B) in derm se produce un edem mucinos,
denumit mixedem. Mixedemul apare preponderent in mod caracteristic periorbital, pe fata
dorsald a mainilor, picioarelor, in fosele supraclaviculare, si de reguld, nu lasd godeu. Totodata,
mixidemul poate produce macroglosie si ingrosarea mucoaselor faringelui si laringelui, ceea ce
contribuie la timbrul grav al vocii. Din cauza vasoconstrictiei cutanate, tegumentele devin palide
si reci. La aceasta contribuie si anemia. Uneori tegumentele sunt gélbui, datorita
hipercarotenemiei, rezultate din metabolizarea lentd a vitaminei A. Secretiile glandelor
sudoripare si sebacee sunt reduse, conducand la tegumente uscate (hipercheratoza in regiunea
coatelor si genunchilor pana la ihtioza in cazurile severe [17]. Parul devine roscat, uscat, fragil
(tendinta spre alopecie) [7, 15, 20, 21, 22]. Unghiile devin striate, friabile. Cresterea si
regenerarea pielii si fanerelor este mult incetinitd, iar cicatrizarea plagilor este diminuati. in
formele autoimune de hT apare vitiligo sau alopecia areata [7].

Sistemul cardiovascular. Datorita revarsatului pericardic mai intai apare cardiomegalia,
urmatd de bradicardie, scaderea contractilitatii miocardului, scdderea vitezii circulatiei sanguine
si volumului de sange circulant [7, 16, 21], risc crescut de aterosclerozd [23]. Starile de
hipotiroidie sunt insotite de cresterea tensiunii arteriale diastolice [24, 25, 26, 27, 28]. Unii
cercetatori [26, 29, 30] indica o prevalentd mai inaltd a hipertensiunei arteriale in starile de
hipotirodie cronica. Hipotiroidia subclinica, de asemenea contribuie la aparitia hipertensiunei
arteriale [31, 32]. Un sir de studii recente [33, 34, 35, 36] au relatat ca si in categoria subiectilor

cu functie tiroidiana normala este prezenta o asociere directa dintre valorile tensiunii arteriale
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sistolice si diastolice cu concentratia plasmatici a hormonilor tiroidieni. intre 2 si 5% din
pacienti, cu durata lungad de hT, prezintd angina pectorala [37], ischemie [27] si diverse aritmii
[38].

Sistemul respirator. Respiratie nazala ingreuiatd, sforait nocturn, apnee de somn.
Predispozitie la bronsite, pneumonii frecvente [10].

Sistemul digestiv. Pentru afectarea sistemului digestiv in hT sunt caracteristice: atrofia
mucoasei digestive, anorexie, macroglosie, hipoaciditate, gastritd cu greturi, vome, scaderea
motricititii gastrointestinale, constipatii, urmate de ocluzie intestinala, obezitate falsi [7, 16]. In
cavitatea bucala apare sangerarea gingiilor si aparitia cariilor dentare [17]. Vizica biliara este
hipotona, cu dinamica redusa, ce conduce frecvent la formarea calculilor [7, 39].

Sistemul excretor. Din partea sistemului renourinar se constata scaderea ratei filtratiei
glomerulare si proteinuria moderata [7, 16].

Sistemul nervos. Hipotiroidia diminua toate functiile psihice: atentia, perceptia, memoria
etc. Pacientii cu hT acuza: astenie, fatigabilitate, letargie, tulburari de memorie (“gauri de
hipoacuzia, pot fi prezente parestezii [7]. S-a stabilit ca de hT sufera - 9 pina la 56% persoane,
indreptate la consultatia psihologului sau psihiatru cu diagnosticul de trimitere ,,depresie” [42].

Sistemul hematopoetic. Sunt frecvente semnele de anemie (normo sau hipocroma,
sideropenica, normo sau macrocitara, pseudo-bermeriand) cu determinism plurifactorial [7, 39].
Este crescuta fragiliataea vasculara [7].

Conform datelor E. Smith si coaut. (2010), prevalenta globala a manifestarilor
musculoscheletale cu exceptia osteoartrozei, artritei reumatoide, gutei, durerilor de spate,
constituie 8,4%, fiind clasificate ca povara de invaliditate pe locul al saselea [114], cu o
diminuare esentiala a calitatii vietii [43]. In acest context, studiul implicarii afectirii aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primard este important pentru diagnosticul precoce si
corect [114, 206].

Un rol important joaca simptomele si semnele afectarii aparatului locomotor care sunt
comune si pot fi prima plangere in hipotiroidie. Conform studiilor efectuate recent, 76,1% -
88,89% din pacientii cu hipotiroidie primard prezintd simptoame de afectare a aparatului
locomotor, iar 45,5% prezinta diferite anomalii fizice [38].

S. Darshan si coaut. (2016), au constatat la pacientii cu hipotiroidie primara urmatoarele
afectari din partea aparatului locomotor: dureri musculare (12,2%), sindrom de tunel carpian
(STC) (10,8%), slabiciune musculard proximald (6,1%), rigiditate musculara (2,8%) [119].

Rigiditatea, durerile si crampele musculare: conform I. Ramsey (1974), au fost observate la 50%
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din cazuri [160]. Laxitatea articulard se intalneste la o treime dintre bolnovii cu hipotiroidism
[166].

Conform studiilor efectuate de [.Atroshi si altii (1999), prevalenta sindromului de tunel
carpian in populatia generalda constituie 3,8% [39], iar M.Cakir si coaut. (2003), au raportat
faptul ca 9,5% dintre pacientii cu boli tiroidiene au facut sindrom de tunel carpian, acest
fenomen fiind mai frecvent, dupa parerea autorilor, in randul pacientilor cu hipotiroidie (30,4%)
[40]. Conform R. lonescu (2006), femeile sunt afectate mai frecvent de tunel carpian decat
persoanele de gen masculin [41]. Conform altor studii sindromul de tunel carpian se intalneste in
aproximativ 30% [42] sau 15% dupa studiu efectuat de S. West (2015), dintre pacientii cu
hipotiroidism [163].

O manifestare a aparatului locomotor in hipotiroidia primara poate fi artropatia, care
conform studiului realizat de W. KynpsBueBa, se intalneste in 20 - 25% dintre pacienti cu
mixidem [44].

Conform datelor M. Cakir si coaut. (2003), tot ca manifestari ale afectarii aparatului
locomotor in hipotiroidie sunt contractura Dupuytren si mobilitatea articulard limitata, care
constituie - 21,7% si 8,7%, cat si sindromul “ trigger finger “ (TF) care apare la 10% dintre
pacientii cu hipotiroidism subclinic, si coreleazd (P = 0,03, r = 0,21) cu anticorpii anti-
tireoperoxidaza pozitivi (anti-TPO). Conform autorilor aceste simptoame sunt mai frecvente la
pacientii cu hipotiroidie [40]. Conform datelor prezentate de E. Rezus (2014), invers, barbatii
sunt afectati de 7 ori mai frecvent decat femeile, prin contracura Dupuytren, mai cu seama cei cu
varsta peste 40 ani [45].

In mai multe studii pe pacientii cu hipotiroidie a fost constatata fibromialgia, prevalenta
careia in tiroidita autoimuna constituie de la 30 pana la 40% din pacienti [46-48].

Conform studiului efectuat de JI. JlaBeimoBa (2004), din 219 pacienti cu hipotiroidie la
efectuarea DMO determinata prin absorbtiometrie cu raze X cu energie duald, a relevat o
incidenta crescutd a osteopeniei - 79,9% si osteoporozei - 12,8% dintre pacienti, In comparatie
cu populatia generala [199], pe cand in studiul efecuat de J. Pedrera-Zamorano si coaut. (2015),
au constatat 8% au prezentat osteoporozd, 30,66% osteopenie, iar 61,33% au fost normale
conform densitometrie (neexistand diferente semnificative in ceea ce priveste prezenta
osteoporozei si a osteopeniei intre total loturilor de femei cu hipotiroidie subclinica tratate(lotul
de bazd) si netratate (lotul martor) cu levotiroxinad (LT4), respectiv 9,66%, 35,71%, si 54,62%
conform densitometrie [201]. Cu toate acestea, un alt studiu longitudinal prospectiv din 10

pacienti cu hipotiroidie ce au administrat levotiroxind au demonstrat o reducere de 5,4% a
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DMO la nivelul coloanei vertebrale si o reducere de 7%, la nivelul colului femural dupa 1 an de
tratament cu levoteroxina [202].

Incidenta leziunii coafei rotatorilor variaza intre 57 la 40% [151], desi este dificil sa se
stabileasca adevarata incidentd deoarece leziunii coafei rotatorilor nu sunt Intotdeauna
simptomatice. Aproximativ o treime din leziunile coafei rotatorilor vor deveni simptomatice de-a
lungul anilor [152].

Printre simptomele musculare a fost descrisa si miopatia musculara proximald (miopatia
hipotiroidiand), care conform unor autori se intalneste in 25 - 79% din cazuri la pacientii adulti
cu hipotiroidie primara [42, 50, 51].

Conform rezultatelor unui studiu realizat de K. Alakes si coaut. (2013), pe 120 pacienti
cu hipotiroidie primard, manifestarile musculoscheletale evidentiate au constituit: dureri ale
corpului si mialgie - 83,33% din pacienti, crampe musculare si rigiditate - 83,33%, dureri de
spate - 50%, artralgii - 25%, capsulita adeziva - 20,8%, mobilitate articulara limitata - 16,67%,
miopatie - 8,33%, STC - 6,6%, TF - 4,1%, contractura Dupuytren - 3,33% si sindromul de tunel
tarsian la 1,6% din pacienti. Din manifestari reumatologice asociate au fost determinate:
osteoartroza in 66,7% cazuri, artrita inflamatorie usoard cu implicarea articulatiilor manii - 50%,
artrita reumatoida la 16,67%, lupus eritematos sistemic - 8,33%, fibromialgie - 5%, fenomenul
Raynaud - 1,66% si boala mixta de tesut conjunctiv la 1,66% pacienti [49]. Un studiu efectuat de
M. Soy si coaut. (2007), pe un lot de 65 pacienti care au fost diagnosticati cu tiroidita
autoimunad, inclusiv 77% - cu hipotiroidie, au demonstrat cd manifestarile reumatice inregistrate
au fost diverse precum: fibromialgia - 34%, stomatita aftoasa recurenta - 18%, osteoartroza -
12%, cheratoconjunctivita sicca si xerostomie - 10%, STC - 10%, sindromul Raynaud - 6%,
artrite inflamatorii - 6%, boli autoimune - 18% [52]. Studiu efectuat de R. Paul si coaut. (2012),
pe un lot de 185 de pacienti cu hipotiroidie, dintre care 5,94% au fost diagnosticati cu lupus
eritematos de sistem (dintre care 90,9% au fost femei), artrita 15,1%, artrita reumatoida 8,6%
[192].

Asadar, rezultatele studiilor publicate au aratat o diversitate si incidenta diferita privitor
la afectarea aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie, axdndu-se pe unele din afectarile
apartului locomotor. Prin urmare, scopul prezentului studiu a fost de a clarifica asocierea dintre
afectarea aparatului locomotor in hipotiroidie cu includerea detailata a manifestarilor la acest
subiect, cu atat mai mult nu exista studii cu privire la acest aspect al bolii tiroidiene si implicarea

aparatului locomotor in populatia Republicii Moldova.
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1.3. Factori etiopatogenetici cu implicare in patologia aparatului locomotor la
pacientii cu hipotiroidie primara

Scaderea nivelului de hormoni tiroidieni conduce la multiple efecte nefaste asupra
tuturor tipurilor de metabolism, afectind toate organele si sistemele organismului uman. in
hipotiroidie, datorita influentelor pe care hormonii respectivi le au pe metabolismul osului, al
structurilor articulare si al tesuturilor vecine, se inscriu frecvent semne clinice de ordin
reumatismal, studiul carora prezintd un domeniu actual de cercetare [70, 194].

Conform datelor 1. Duncea (2011), cauzele hipotiroidiei primare constituie: 50% -
etiologie autoimuna, 40% - secundare, ca rezultat al tratamentului hipertiroidiei (iod radioactiv,
chirurgical, antitiroidiene de sintezd), iar in 10% - cauze diverse (tratament de substitutie in doze
insuficiente, sechele ale radioterapiei cervicale sau toracice, efecte secundare ale tratamentului
cu saruri de litiu, amiodarona, tratament chirurgical al cancerului tiroidian) [5].

Actualmente factorii etiologici sunt sistematizati in: endogeni si exogeni. Analiza
factorilor etiologici este necesard pentru a intelege patofiziologia patologiei. In patologia
tiroidiana din factorii endogeni un rol deosebit il au factorii genetici si imuni. Sistemul imun are
un rol important in controlul functiei glandei tiroide la pacientii cu tiroiditd autoimuna. Reactiile
imunologice pot cauza hipotiroidia prin mecanizmul distructiv sau inhibitor [53]. Autoanticorpii
anti-tireoglobulina si anti-peroxidaza tiroidiana distrug gradat celulele foliculare tiroidiene, care
sunt invadate de limfocitele T, in urma evenimentelor imunologice prin implicarea
mecanizmului celular si umoral [53, 167]. S-a dedus ca IL-15 este suprareglata constitutiv, ceea
ce ar explica hiperreactivitatea generald a sistemului imun la linia obeza al puilor de gdind si
posibila interventie asupra infiltrarii limfoide a glandei tiroide.

Agregarea familiala a bolilor autoimune tiroidine a dus la studiul asocierii cu genele
complexului major de histocompatibilitate. O gend implicata in tiroidita Hashimoto este HLA-
D3, desi asocierea este slabi dupa unii autori. In schimb, tiroidita autoimuna murini prezinti o
legatura clara cu moleculele complexului major de histocompatibilitate clasa Il. Boala poate fi
indusd cu tireoglobulind, autoantigen comun pentru om si soarecelui. Imunizarea soarecelor
transgenici HLA-DRB1°0301 (DR3) cu tireoglobulind murini/umana se soldeaza cu tiroidita
severd, pe cand gena HLA-DRB1°1502 (DR2) acorda rezistentd in dezvoltarea tiroiditei. Deci,
polimorfismul HLA-DRBI1 determind susceptibilitate la tiroidita autoimuna si implica
tireoglobulina ca autoantigen important [167]. Studiile de concordantd pe gemeni, efectuate de
A. Weetman (2009), au demonstrat i1n mod clar ca tiroidita autoimund este mai raspandita la
rudele pacientilor afectati [57]. Rolul precis al genei ce ar duce la scaderea tolerantei imune si

generarea de autoimunitate, rimane insa neclara [58]. In acelas timp, D. Radu si coaut. (2010), se
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pare ca gena HLA-DRS este puternic implicatd in transmiterea familiald a bolii, ea conferind un
risc relativ cu valoare de 3 in Marea Britanie. Un alt studiu efectuat de N. Manji si coaut. (2006)
a constatat, ca din 400 persoane investigate cu tiroidita autoimuna, istoricul familial de hT a fost
mai frecventa decat cel de hipertiroidism (42,1 vs. 22,8% la femeile afectate, P <0,001) [196].

Sa constatat ca, hormonii tiroidieni regleaza transcriptia genelor in muschii scheletici;
exemple specifice de codificare includ miozina de tip | cu lant greu, reticulul sarcoplasmatic,
Ca2l, pompa de ATPaza si actina [156]. Indivizii cu hipotiroidie si eutiroidie cu anticorpi
antitiroidieni au asocieri mai mari cu anumite boli musculoscheletice, cum ar fi osteoartrita (OA)
si artrita inflamatorie, legata de o crestere a hormonului de stimulare tiroidiana in acid hialuronic
dependent si de sinteza de proteoglicani [73].

Pentru sinteza colagenului este importanta metabolismul matricei tiroxinei (T4) [162].
Hipotiroidismul determina acumularea de glicozaminoglicani in matricea extracelulara, care pot,
la randul lor, predispune, la calcifierea tendonului. Glicozaminoglicanii sunt implicati si in
patogeneza sindromului de tunel carpian din hipotiroidie [79]. Laxitatea articulara este explicata
prin cresterea concentratiei de hialuronat in tesuturile implicate [166]. In mai multe publicatii
stiintifice este mentionat rolul posibil al nivelului ridicat al hormonului de stimulare tiroidiana in
patogeneza artritei in contextul hipotiroidiei, deoarece terapia de substitutie cu hormoni tiroidieni
si scaderea nivelului de TSH la valori normale conduce la inversarea artritei [54, 55, 56].

Actiunea hormonilor tiroidieni este mediata de receptorii hormonilor tiroidieni (TR), care
sunt codificati de genele THRA si THRB. Fiecare dintre TR detine cateva subtipuri - TRal,
TRa2, TRPI1, receptorii TRPB2. Ele sunt localizate nu numai pe tirocite, ci si pe majoritatea
tesuturilor si celulelor umane. Expresia lor in os inseamna, in mod direct, ca acest tesut este sub
influenta hormonilor tiroidieni. Osteoblastele si condrocitele exercitd expresia atat TRa, cat si
TRPB. TRal este considerat principalul mediator functional al triiodotironinei in schelet.
Deficienta sau disfunctia TRo conduce la intarzierea cresterii, varsta osoasd Intarziata,
perturbatiile in mineralizarea osoasa si diminuarea DMO. T3 regleazd condrogeza si
mineralizarea osoasd. T3 stimuleaza IL-6 si IL-8, intensifica efectele IL-1 si IL-6, sporeste
sinteza osteocalcinei, colagenului de tip 1, creste proliferarea, diferentierea si apoptoza
osteoblastelor. Receptorii pentru TSH (TSHR) sunt localizati nu numai in celulele foliculare
tiroidiene, ci si in osteoblastele si osteoclastele. Datele prezentate in studiile fundamentale
stiintifice indica faptul ca TSH este considerat un regulator negativ al turnover-ului 0sos [208].

Cercetarile efectuate au depistat o corelatie evidentd intre osteoartrozd deformantd cu
gradul de obezitate: fiecare kilogram de masd ponderald suplimentard majoreazd prevalenta

osteoartrozei cu 9-13% [103]. In aceasta situatie este importanti influenta factorilor metabolici.
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La momentul actual substantele biologic active, raspunzétoare pentru potentierea osteoartrozei la
pacientii obezi nu sunt cunoscute. Insi, nu se exclude ci in lantul patogenetic participa aceleasi
molecule ca si in progresia maladiilor cardiovasculare: a fost depistata o corelatie intre agravarea
procesului aterosclerotic vascular si osteoartroza deformanta [104]. Mai mult decat atat,
hipotiroidia contribuie evident la majorarea nivelului seric a lipoproteinelor cu densitate joasa
(LDL), a nivelului de colesterol total si o posibild schimbare in lipoproteine cu densitate inalta
(HDL), constituind un factor de risc pentru boala coronariana, insuficienta cardiaca si
ateroscleroza [105, 106]. De asemenea, unele studii sugereaza ca acest fenomen poate fi valabil
si in cazul pacientilor cu hipotiroidism subclinic [107]. Trebuie de remarcat faptul ca indivizii cu
hipotiroidie pot prezenta, de asemenea, o scadere a greutatii corporale , in ordinea de la 2 pana la
13% [198].

S-a constatat ca 1n hipotiroidia primara, in comparatie cu populatia generala, exista intr-
adevir o crestere atat a frecventei hiperuricemiei cat si a gutei. In hipotiroidie este afectat pool-
ul renal, prin scaderea eliminarii acidului uric. Hipotiroidia a fost suspectatd si ca factor
declansator al atacului gutos [47], simptomatologia fiind atenuatd In mare parte datorita
deprimarii functiei neutrofilelor [88, 166].

Pentru metabolismul osos hormoni tiroidieni joaca un rol dominant [109]. Exista unele
dovezi de reducere a turnover-ului 0sos [92]. Hipotiroidismul este legat de o incidenta crescuta a
fracturilor [89]. Conform concluziilor prezentate de B. Ongphiphadhanakul si coaut., femeile
aflate in menopauza ce administreaza pe termen lung tratament supresiv cu levotiroxina (L-T4),
au redus DMO la diferite zone scheletice, care pot creste riscul de fracturi. Dozele de supresie a
hormonului tiroidian TSH trebuie prescrise numai atunci cand este cazul si nu mai mult decat
este necesar pentru a minimiza acest efect advers al dozelor excesive de hormoni tiroidieni pe os
[108]. Ramane inca controversatd intrebarea, daca terapia de substitutie cu hormoni tiroidieni
are, de asemenea, efecte prejudiciabile asupra osului [90]. Studiul efectuat de Schneider D. si
coaut.(1994), au constatat ca femeile care iau doze zilnice de levotiroxina doza echivalent de 200
pg sau mai mult au avut un nivel semnificativ mai mic DMO, comparativ cu cei care au luat doza
mai mica de 200 pg [116].

Receptorii pentru hormonii tiroidieni in tendoanele coafei rotatorilor sugereaza posibile
efecte asupra metabolismului si starea tendoanelor [149] si are nevoie de tratament chirurgical
[150]. Studiul efectuat de F. Oliva si coaut. (2013), a demonstrat ca nivelul marit al receptorilor
nucleari izoformi TRa/P prezenti in banta tendoanelor sandtoase si patologice nu este influentat
de boli tiroidiene. Insa hormonii glandei tiroide - T3 (triiodotironina) si T4 (tiroxina) mariti, in

vitro, duc la cresterea tenocitelor si contracararea apoptozei 1in tenocitele sanatoase izolate de la
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tendon, dependenti de doza si timp. Luate impreund, aceste rezultate consolideaza conceptul de
actiune fiziologica in homeostazia tendoanelor. Ramane neelucidat rolul exact al hormonilor
glandei tiroide in tesuturile tendoanelor si implicatiile lor in rupturile de tendon, tendinopatiile si
cicatrizarea tendonului. Dacd aceastd asociere va fi confirmatad, evaluarea si tratamentul
pacientilor cu afectiuni de tendoane ar putea fi revizuita [59].

In mai multe studii a fost demonstrati asocierea tiroiditei autoimune cu tulburiri
autoimune non-organ-specifice, in special in artrita reumatoida, lupus eritematos sistemic si
sindromul Sjogren. A fost documentata o prevalentd mai mare de autoanticorpi non-organ-
specifici, in special a anticorpilor antinucleari (ANA), la pacientii cu hipotiroidie pe fundal de
tiroiditd autoimuna, variind de la 9 la 37% [60, 61]. Intr-un alt studiu ANA au fost pozitivi in

78,4% de cazuri [192]. Totodata, semnificatia lor clinicd rimane deocamdata incerta [62, 63, 64].

Glandele lacrimale, salivare si tiroida sunt foarte similare din punct de vedere histologic
si functional, si sunt foarte sensibile la daune imune. Leziunile histopatologice focale sau probe
de infiltrare difuza a limfocitelor T ale tiroidei si a glandelor salivare, sugereaza acelasi raspuns
autoimun directionat catre celulele foliculare tiroidiene si a epiteliului glandei salivare, respectiv.
[65, 66]. Astfel, uneori poate fi dificil sa se stabileasca in mod clar daca implicarea glandelor
salivare si a ochilor reprezintd o manifestare extra - tiroidiand sau, invers, dacad aceasta este o
manifestare extra - exocrind a sindromului Sjogren [67].

Dintre factorii exogeni un rol deosebit il au infectiile virale, care sunt citate frecvent ca
un factor major de mediu implicate in bolile tiroidiene [168, 171]. Exista dovezi puternice ca
infectiile acute cu parvovirusul B19 sunt implicate in patogeneza unor cazuri de tiroidita
Hashimoto [169]. Parvovirul pote fi prezent, de asemenea, in creier. Unii autori sustin ipoteza ca
parvovirusul B19 este un agent patogen uman comun, care ar putea explica asocierea dintre
tulburari psihice si bolile tiroidiene datorita capacitatii sale de a infecta creierul si pentru a
induce autoimunitatea [170]. Un alt factor de risc pentru hT este infectia cu virusul
imunodeficientei umane. Prevalenta hT este crescutd in randul acestor pacienti. Dupa cum ne
demonstreaza studiul efectuat de S. Beltran (2003), 16% dintre pacientii cu imunodificienta
umana au avut hT [172].

Fumatul este un factor de risc prezent in leziunile coafei rotatorilor datorita actiunii sale
vasoconstrictoare, care duce la o scadere in furnizarea de oxigen in zonele critice (in special la
insertia tendonului supraspinos si infraspinos de os) [153], fara un rezultat pozitiv ce ar contribui
la vindecarea tendonului [154]. Cu toate acestea, un alt studiu de tip caz - control, contrazice

impactul negativ al tabagismului asupra leziunii tendoanelor [155]. Conform studiul efectuat de
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E. Nystrom si coaut., pe o perioada de 12 ani de urmarire a unui esantion de femei, selectat
aleatoriu, s-a constatat o asociere puternica intre fumat in momentul screening-ului initial si
dezvoltarea ulterioara a hipotiroidismului, riscul relativ pentru un fumator de sex feminin pentru
a dezvolta hT fiind de 3,9 (95% intervalul de incredere 1,6 - 9,1) [173]. Un alt studiu efectual pe
135 de femei cu hipotiroidie primara ne demonstraza ca fumatul creste efectele metabolice ale
hT intr-un mod dependent de doza. Acest lucru poate fi explicat prin modificarea atat a functiei
tiroidiene, cat si hormonala [174]. Riscul de a avea hipotiroidie este de 6 ori mai mare in primii 2
ani dupa incetarea fumatului [175].

De asemenea, factorii de mediu sunt implicati in hT [193]. Au fost observate cresteri
dramatice, desi tranzitorii, cresteri ale concentratiei plasmatice de TSH la sugari si copii mici in
timpul hipotermiei chirurgicale [179]. De asemenea, o secretie prompta si importanta a TSH
apare la nou - nascuti, in primele citeva ore dupa nastere, prevenitd partial prin mentinerea
sugarilor intr-un mediu cald, iar racirea postnatald pare a fi responsabila partial pentru cresterea
secretiei de TSH [180]. In mai multe studii se constata ci, expunerea adultilor la hipotermie nu a
produs nici 0 modificare [181, 182], sau, cresteri minime ale TSH seric [183]. Cu toate acestea,
alti cercetatori au ardtat ca aflarea prelungita in regiunea antarctica peste 6 luni, duce la elevarea
TSH seric cu aproximativ 30% si o scadere a fT4 [184]. In plus, inversarea cresterii TSH seric la
aflarea prelungita in regiunea antarcticii este demonstratd prin suplimentarea cu T4 [185]. Dupa.
B. O’Malley si coaut, temperatura corpului influenteaza valorile TSH circulant, ceea ce duce la
o scadere al nivelului de TSH seric crescut in hipotiroidia primara [186].

Datele cu privire la efectul stresului emotional asupra functiei tiroidiene la om sunt in
principal derivate din studiile pe pacienti cu tulburiri psihice. In studii mai recente, cresteri ale
fT4 s-au constatat in mod constant la internarea pacientilor cu tulburari psihiatrice acute,
incidenta fiind cuprinsa intre 7 si 18%. [187, 188]. Intr-un alt studiu efectuat de K. Cohen si
coaut. (1979), din 480 de pacienti cu tulburari psihiatrice internati, 43 de pacienti (9%) au avut
un fT4 elevat [187].

Acest capitol demonstreaza ca efectele diversilor factori etiologici (endogeni si exogeni)
asupra functiei tiroidiene, trebuie sa fie bine familiarizate de medic. Acesti factori trebuie sa fie
luati in considerare in diagnosticul diferential al hipotiroidiei primare si afectarea aparatului

locomotor.
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1.4. Eterogenitatea manifestarilor clinice si paraclinice a afectarilor aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara

Hipotiroidia primara deseori este mascata de alte boli [69, 126]. Bolile reumatismale sunt
recunoscute din ce in ce mai mult ca avand o pondere importantd in determinarea starii de
sandtate a populatiei, prin diverse manifestari, pornind de la simpla durere localizata pana la
aparitia handicapului de miscare [68]. Hormonii tiroidieni joacd un rol important in dezvoltarea,
maturizarea i mentinerea integritagii morfo-functionale a structurilor aparatului locomotor.

Conform mai multor studii independente, manifestarile clinice reumatologice, produse in
hipotiroidie sunt diverse si includ: poliartralgii (“reumatism hipotiroidian™) [71, 158, 159, 164],
lipsa de indemanare recentd a miscarilor fine ale mainilor [71], sindrom de tunel carpian (mai rar
tarsian), artropatia degenerativd sau de tip acut (guta, condrocalcinoza), capsulita umarului
(adeziva), rigiditate generalizata, miopatia hipotiroidiana [72, 73], osteoartroza deformanta
secundara [74], contractura Dupuytren, tenosinovita stenozanta a degetelor [40] si din asocierea
cu bolile autoimune sistemice precum vitiligo, artrita reumatoidad, sindromul Sjogren, lupus
eritematos sistemic, boala mixta de tesut conjunctiv, sclerodermia sistemica, psoriazis, alopecia
areata, care poate domina tabloul clinic si servesc drept singura manifestare sau simptom al bolii
[75, 178]. Unii pacienti cu hipotiroidie pot dezvolta laxitatea articulara (hipermobilitate) la una
sau mai multe articulatii [166]. Conform datelor V. Nasonova si coaut. (1977), la bolnavii cu
hipotiroidie se pot constata de asemenea atat slabiciune a aparatului ligamentos a genunchiului,
cat si formarea chistului Baker [76]. Artropatia in hipotiroidism poate precede, succede sau sa se
dezvolte simultan cu mixedemul [166], care se manifestd prin rigiditatea, tumefierea
articulatiilor, uneori aparitia de efuziune in cavitatea articulard non-inflamatorie. Manifestarile
reumatismale pot aparea chiar si la pacientii cu eutiroidie, dar si, mai frecvent, la pacientii n
hipotiroidie, in comparatie cu persoanele sanatoase fara afectari ale glandei tiroide [77]. Pacientii
cu hipotiroidie primara pe fondal de tiroidita autoimuna prezinta acuze la rigiditatea articulatiilor
si muschilor, care este exacerbata la expunerea la frig sau poate aparea dimineata sau dupa o
perioadd de imobilitate. Dureri neobisnuite ale peretelui toracic cat si dureri ale umarului sunt
descrise la 10% dintre pacienti. Ele dureaza timp de cateva minute pana la ore si sunt ameliorate
prin schimbari de pozitie sau exercitii usoare [161].

In sindromul de tunel carpian, la comprimarea tendoanelor flexoare si a nervului median,
pacientii prezintd de obicei durere, arsuri sau parestezii la distribuirea mediana (in primele doua
degete si pe latura mediand a celui de al treilea). Aceste simptoame pot sd se agraveze in deosebi
pe timp de noapte sau la flexia incheieturii mainii. In cazuri prelungite de efort fizic pot aparea

slabiciuni sau atrofie a muschiului tenar [50]. Sindromul de tunel carpian bilateral a fost raportat
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in hipotiroidie de J. Chisholm [78], iar laxitatea articulara crescuta, datorita depunerii de
hialuronat intdlnita frecvent, este raportatd de R. Ionescu [41]. Desi testele de provocare a
simptomatologiei sindromului de canal carpian sunt considerate - testul Tinel (parestezii in
primele doua degete si pe latura mediana a celui de al treilea, dupa percutare asupra canalului
carpian) si paresteziile la efectuarea testului Phalen (flectarea pumnului inchis timp de cel putin
60 secunde) [45, 134]. Se considera ca orice pacient cu sindromul de tunel carpian trebuie
investigat in vederea unei posibile hT [88, 136].

Privitor la sindromul de tunel tarsian, conform studiilor efectuate de I. Parasca (2008),
afectarea nervului medioplantar la pacientii cu hipotiroidie este observati mai rar [72]. In aceste
cazuri pacientul acuza dureri sub forma de arsuri si parestezii la nivelul halucelui, zonei plantare.
Ca regula, durerile sunt nocturne si pot iradia pe fata posterioarda a gambei. Durerile se pot
ameliora la mers [45]. Mecanismul ce duce la compresie se datoreaza acumularii de
glicozaminoglicani in tesuturile inconjuritoare [72, 79]. In sindromul de tunel tarsian testul Tinel
(percutia posterior de maleola interna determina aparitia Simptoamelor) poate fi pozitiv [41, 45].

Totusi dupa parerea J. Chisholm si coaut.(1981) si H. Kececi si coaut. (2006), standartul
de aur pentru diagnosticare sindroamelor canelare sunt studiile electrofiziologice EMG [78, 135].

O alta afectiune reumatismald observata de unii cercetdtori este contractura Dupuytren,
care se manifesta prin ingrosarea marcatd a aponevrozei palmare, ratatinarea pielii, contracturi in
flexie a degetelor inelar si cel mic fara dureri [45, 80].

Conform E. Rezus (2014), tenosinovita stenozanta a degetelor (degetul in resort sau
»trigger finger”) este cea mai frecventd cauza de durere si dizabilitate la nivelul mainii.

In aceastd patologie mai frecvent sunt afectate tendoanele flexorilor degetelor II - V si
flexorul lung al policelui. Se produce o tenosinovita ce duce la fibroza si constrictia primului inel
fibros care acopera articulatia metacarpofalangiana (MCF). Alunecarea compromisa a tendonului
determinand durere si blocarea degetului in flexie, mai ales, dimineata. La mobilizare se pot
auzi crepitatii [45].

Conform R. lonescu si coaut. (2006) si D. Purnell si coaut. (1961), un indicator clinic util
al prezentei afectdrii reumatismale la pacientii cu hipotiroidie este capsulita adeziva, care se
manifesta prin dureri la rotatia externa pasiva a umarului [41, 79]. Progresia bolii include trei
faze: faza dureroasa - debutul gradual al durerii difuze de umar la mobilizare iradiata mai ales la
nivelul muschiului trapez. Ulterior durerea devine nocturnd, trezind pacientul din somn -
saptamani - luni; faza adeziva (de redoare), durerea devine mai putin severa, nu mai apare in
repauz sau in cursul noptii, dar persistd disconfortul si durerea la finalul miscarii. Sunt limitate

miscdrile glenohumerale de rotatie externd, internd si abductie devin evidente - pand la un an;
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faza rezolutiva (de dezghetare) durerea este mai putin intensd, simptomul dominant este limitarea
miscarilor umarului.

In capsulita umarului diagnosticul este de obicei clinic, putine anomalii de acest gen fiind
descoperite la investigatiile imagistice. In aceste cazuri radiografia este utila pentru excluderea
modificarilor artrozice avansate, tendinitii calcifiante sau neoplaziilor, iar prin ultrasonografie
pot fi evidentiate: tenosinovita bicepsului, restrictia miscarilor si impingementul subacromial
secundar retractiei capsulare [45].

Conform datelor prezentate de B. Dorward si coaut. (1975), suferintele articulare
frecvent se manifestd prin redoarea articulara matinalda si eventualele epansamente de tip
degenerativ. Accelerarea vitezei de sedimentare a hematiilor din alte motive in unele cazuri
preteaza la confuzie cu artrita reumatoida [81]. Rareori, artropatia este monoarticulara sau
eroziva, interesand articulatiile interfalangiene imitand artrozi severa [82, 83]. In unele cazuri,
in lichidul sinovial al pacientului cu hipotiroidie se evidentiaza cristale de pirofosfat de calciu
dihidrat, insa asocierea condrocalcinozei si manifestarilor ei acute (pseudoguta) nu este atat de
frecventa, in comparatie cu hiperparatiroidismul si hemocromatoza [ 84]. Exista dispute asupra
naturii intAmplatoare sau nu a asocierii dintre hipotiroidie si condrocalcinoza [81, 85, 86].
Conform D. McCarty (1988), prezenta cristalelor de pirofosfat de calciu dihidrat in articulatii
se asociazd, probabil cel mai frecvent hipotiroidiei, si doar apoi hiperparatiroidismului,
hemocromatozei, si, respectiv, hipofosfataziei [87]. S-a constatat ca in hipotiroidia primara, in
comparatie cu populatia generala, exista Intr-adevar o crestere atat a frecventei hiperuricemiei,
cat si a gutei [47].

Pentru metabolismul osos hormoni tiroidieni joaca un rol dominant [109]. Exista unele
dovezi de reducere a turnover-ului 0sos [92]. Absorbtiometria cu fascicul dual de raze X
(DEXA) demonstreaza osteopenia sau osteoporoza [8].

Dupa J. Bland si coaut. (1979), in hipotiroidie de obicei se afecteaza genunchii,
articulatiile metacarpofalangiene si interfalangiene proximale (IFP), cat si metatarsofalangiene
(MTF), talocrurale (TC) fara prezenta sinovitei inflamatorii [91]. Aceste afectari depind de
hormonul de stimulare tiroidiand (TSH) 1n cresterea acidului hialuronic si sinteza de
proteoglicani la pacientii cu hipotiroidie [44, 91]. Cele mai multe cazuri de schimbari artropatice
in hipotiroidie la adult implica genunchii si mainile, in timp ce cele de sold si a epifizei capului
femural apare mai frecvent la copii [92]. Conform E. Tagoe si coaut. (2013), de obicei in
hipotiroidie lipseste sindromul dolor la palparea articulatiilor. Mai frecvent, are loc afectarea
simetrica a genunchilor, articulatiilor radiocarpiene, articulatiilor mici ale mainilor (IFP si MCF)

si articulatiilor metatarsofalangiene. Numai in unele cazuri a fost descrisa artropatie distructiva
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cu localizare in principal in articulatiile interfalangiene proximale si, mai putin, in articulatiile
interfalangiene distale (IFD) [77].

In osteoartroza secundarid pacientii prezinti durere de tip “mecanic”, redoare de
inactivitate, limitarea mobilitdtii, instabilitate articulara, crepitatii si cracmente, evidentiate prin
palpare sau audibile. in rezultatul unor cercetari recente s-a constatat ci radiografia simpla este
cel mai util mijloc imagistic in osteoartroza, atat pentru diagnostic, cat si pentru urmarirea
evolutiei [93]. Lichidul sinovial este de obicei de tip neinflamator si extrem de vascos, cu test
Ropes negativ (cu nivel crescut de acid hialuronic si uneori cu cristale de pirofosfat de calciu) si
celularitate saraca [43, 81].

Durerea articulara la adultii cu hipotiroidie poate dezvilui o necroza osoasa aseptica. H.
Rubinstein si M. Brooks (1977), au descris cinci pacienti cu hipotiroidie evaluati pe o perioada
de timp de la 1 pand la 16 ani, care au prezentat dureri articulare si care, mai tarziu, au fost
diagnosticati radiologic si histologic cu necroza osoasa aseptica. Oasele implicate au fost colul
femural uni- sau bilateral la trei pacienti si la doi - oasele carpiene (osul semilunar) [94].

O altd forma de manifestare a afectarii reumatice in hT este mixidemul pretibial, care se
prezinta sub forma unor noduli nedurerosi roz sau rosu deschis, de dimensiuni variabile, situati
pe suprafata pretibiala si care pot avea aspect asemanator eritemului nodos [41].

Conform M. Cruz si coaut. (1966), una din manifestarile musculoscheletale la
pacientii cu hipotiroidie primard poate fi miopatia musculard (hipotiroidiand) care,
simptomele cele mai frecvente raportate de cdtre pacienti sunt: dureri, crampe, rigiditate,
fatigabilitate usoard, si slabiciune musculard. La examenul fizic poate fi descoperit
hipertrofie musculara, sldbiciune musculara proximala, intarzierea fazei de relaxare profunda
a tendonului [95]. La momentul examindrii initiale, se observa o crestere a masei musculare
a mai multor grupuri de muschi, inclusiv trapez, deltoid, rectus capitis, si gastrocnemian
[96]. Rigiditatea sau slabiciunea musculara in miopatie sunt difuze [97, 98]. Mialgiile
generalizate, atunci cand sunt insotite de punctele trigger dureroase, pot sugera diagnosticul
de fibromialgie, dar aceste simptoame nespecifice pot prezenta, de asemenea, faza initiala a
hipotiroidiei [99, 100]. Durerile musculare si senzatia de “intepenire” a muschilor sunt
frecvente si agravate de expunerea la frig [101].

O tulburare clinica rara de miopatie in hT severa este sindromul Hoffman, care se
manifestd prin rigiditate musculard severd, cresterea masei musculare (pseudohipertrofie),
slabiciune musculara variabila, insotite de niveluri ridicate ale creatinkinazei (CK) [102]. La
pacientii cu miopatie hipotiroidiana, de reguld, sunt crescute valorile enzimelor musculare serice

(CK, mioglobina, lactat dehidrogenaza ), chiar si la 90% din pacientii asimptomatici [137, 138,
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139]. Desi aceasta crestere este de obicei usoarda (CK <1000 UI / L), au fost rapoarte cazuri de
polimiozita sau rabdomiolizd cu elevari dramatice a CK [140, 141]. S-a constatat o corelatie
intre valorile crescute a CK si nivelurile TSH, insd aceasta legatura nu a fost asociatd cu gradul
de slabiciune musculard [42, 142]. Desi electromiografia - este mai frecvent normala, totusi
prezintd un mijloc de diferentiere a miopatiei hipotiroidiane de alte miopatii. Trasdturile
caracteristice includ unde repetitive pozitive, activitate de insertie crescutd, si fibrilatii [143,
144]. In biopsia musculard, este observatd atrofia fibrelor musculare de tip II, cu hipertrofie
relativd a fibrelor musculare de tip 1. Alte rezultate nespecifice includ cresterea procentuala a
fibrelor de tip I, prezenta nucleelor internalizate, si structuri asemanatoare celor nucleari [95,
145, 146, 147].

Conform rezultatelor investigatiilor efectuate de 1. Pojarov (2011), la pacientii cu
hipotiroidie in lipsa tratamentului, sunt detectate dereglari ale metabolismului calciului si anume,
tendinta de reducere a nivelului de calciu in sange si excretia lui 1n urind. Totodatd au fost
constatate niveluri crescute a parathormonului si 1,25-(OH)2-vitaminei D3 [133]. Reflexograma

ahiliana este alungita (mai mult de 300 ms) in cazul incetinirii reflexelor tendinoase [8, 157].

1.5. Impactul asupra calitatii vietii pacientilor cu afectarea aparatului locomotor pe fondal
de hipotiroidie primara

In literatura stiintifici de specialitate sunt din ce in ce mai frecvente intdlnite publicatii
directionate asupra cercetarii calitatii vietii pacientilor cu diferite patologii [127]. Studierea
influentei patologiilor somatice asupra calitatii vietii pacientului este exprimata prin impactul
sferelor psiho-emotionale, cognitive si fizice, ce reprezinta o problema actuala [129, 130, 131]

Afectarea tiroidei se rasfrange in modul cel mai negativ asupra stdrii organizmului si a
calitatii vietii pacientului [113]. Bolile cronice reprezintd cauza cea mai serioasa a mortalitatii:
60 % dintre toate decesele de pe glob survin in urma bolilor cronice [115].

Evaluarea calitatii vietii pacientilor este efectuata de de obicei in baza unor chestionare
validate. Forma prescurtata a chestionarului Medical Outcome Study, ce cuprinde 36 de puncte
(SF-36) a fost realizat ca si indicator al starii de sanatate in populatia generald. De asemenea,
testul poate fi folosit ca rezultat calitativ in practica medicald si in cercetare. Ca un instrument
general, SF-36 a fost realizat pentru a fi aplicabil unei varietati mari de conditii. SF-36 este util
pentru a monitoriza pacienfi cu condifii patologice unice sau multiple §i pentru a compara
statusul lor cu cel al populatiei generale [3]. Punctele din SF-36 deriva din chestionarul original
MOS (Rand’s Medical Outcome Study) ce cuprinde 245 de puncte. SF-36 include scale multi-

punct ce masoara urmatorii opt parametrii: functionalitatea fizica (PF), rolul functionalitatii
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fizice (RP), durerea corporald (BP), sanatatea generala (GH), vitalitatea (VT), functionalitatea
sociald (SF), rolul functionalitatii emotionale (RE) si sdnatatea mentalda (MH) [131, 132].

Stiudiul efectual de P. Saravanan si coaut. (2002), a demonstrat ca pacientii care sufera de
hipotiroidie, in pofida faptului ca se afla in stadiul de compensare a bolii, au aratat indici mai
scazuti ai calitatii vietii, fata de lotul de control [148]. Un alt studiu efectuat de T. Morgunova si
coaut. (2010), la pacientii cu hT demonstreaza la fel cd chiar si in stadiu de compensare a bolii in
aproape toti parametrii calitatii vietii sunt inferiori in comparatie cu persoanele sdnatoase. De
asemenea, gradul de severitate al depresiei la acesti pacienti este mai mare comparativ cu
persoanele sanatoase [128].

Studiul efectuat de A. Mithal si coaut. (2010), in 10 de orase din India prin intervievarea
subiectilor si a calitatii vietii acestora prin administrarea chestionarului SF-36 pe un total de
1950 subiecti (varsta medie + 41,4 11,17 ani de sex feminin 81,2%, de sex masculin 18,8%), au
constatat ca subiectii cu TSH anormale au avut scoruri semnificativ mai mici pentru limitarea
rolului din cauza problemelor emotionale ( P = 0,0278), si din cauza sanatatii fizice ( P = 0.0763)
[117]. Conform altui studiu efectuat de A. Roos si coaut. (2005), calitatea vietii s-a imbunatatit
pentru toate cele 8 scale al chestionarului SF-36 pentru ambele grupuri cercetate al pacientilor cu
hipotiroidie primara (la cei cu un nivel seric de TSH mai mare de 50 mUI/L si la cei cu un nivel
mai mic de 50 mUI/L in evaluarea eficacitdtii tratamentului), peste 24 saptamani de tratament
[190].

Deoarece studii de evaluarea a starii de sdnatate a pacientilor cu hipotiroidie asociat cu
afectarea aparatului locomotor nu sunt descrise, am optat pentru aplicarea chestionarul SF-36
scurt In vederea evaludrii globale a starii de sanatate a pacienfilor cu afectarea aparatului
locomotor in hipotiroidia primara, care ia in consideratie toate domeniile mentionate mai sus.
Astfel, ne-am propus sa realizam unele corelatii intre domeniile implicate in chestionarul SF-36
si clinica afectarilor articulare in hipotiroidie, cu atdt mai mult cad relatia dintre aparatul
locomotor si hipotiroidie este in plina discutie In ultimul timp si necesitd studii suplimentare,
inclusiv cu aprecierea calitatii vietii acestor pacienti.

Toate cele expuse mai sus prin analiza surselor bibliografice la tema cercetarii au permis
formularea scopului si obectivelor studiului.

Astfel, scopul propus al cercetarii a constat in determinarea particularitatilor clinice si
paraclinice a afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie, cu elaborarea

algoritmului de diagnosticare precoce, evaluarea calitatii vietii si factorilor de risc.
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Obiectivele studiului:

1. Constatarea incidentei si particularitatilor afectarii aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primarad prin determinarea aparentelor patologice clinice, a datelor de laborator si
instrumentale

2. Determinarea factorilor predictivi ale afectarii aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara.

4. Aprecierea impactului alterarii aparatului locomotor asupra calitatii vietii la pacientii
cu hipotiroidie primara.

5. Elaborarea algoritmului de diagnostic precoce al afectarilor aparatului locomotor in

hipotiroidia primara.

1.6. Concluzii la capitolul 1

1. Hipotiroidismul primar, este o boala foarte raspandita in intreaga lume, incidenta globala
constituind aproximativ. 2 - 6% din populatia generald, fiind de circa 8 ori mai inalta la
persoanele de gen feminin in comparatie cu cel masculin.

2. Studiile etiopatogenetice in hipotiroidism demonstreaza faptul ca aparatul locomotor este unul
dintre cele mai importante obiective ale hormonului tiroidian.

3. Eterogenitatea manifestarilor afectarilor aparatului locomotor variaza la diferiti pacienti cu
hipotiroidie primard, insa, luate impreuna, datele afisate ale mai multor studiilor raporteaza o
incidenta cumulativa diferita a semnelor si simptomelor. Prin urmare, multitudinea
manifestarilor clinice ale bolii este o provocare pentru clinicieni.

4. Afectarea aparatului locomotor in hipotiroidia primara este o patologie raspandita, mai cu
seamd in populatie apta de muncad si contribuie la reducerea semnificativa a calitatii vietii
persoanelor afectate. La momentul actual astfel de studii nu exista, ceea ce solicitd necesitatea
realizarii lor in contingentul de pacienti cu hipotiroidie, asociatd cu afectarea aparatului
locomotor.

5. Relatia dintre hipotiroidie si bolile reumatice este semnificativa si are o importanta esentiala,
in diagnosticul si tratamentul pacientilor. Cunoasterea spectrului de manifestdri clinice
extraglandulare (inclusiv manifestdrile osteoarticulare) este un pas important in perfectarea

managementului pacientilor cu hT, cat si in realizarea sceening-ului populational.
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2. MATERIAL SI METODE DE CERCETARE
2.1 Caracteristicile clinico-statutare ale lotului general de studiu

Pentru realizarea studiului, determinarea asocierilor dintre hipotiroidie si afectarea
sistemului osteoarticular materialul clinic a fost selectat in baza IMSP Spitalul Clinic

Republican, sectia Endocrinologie, in perioada septembrie 2015 - august 2016.

Pentru realizarea scopului propus a fost efectuat un studiu epidemiologic transversal de

tip caz-martor, care a fost desfasurat in trei etape.

Etapa 1. La prima etapa a fost calculat numarul necesar de pacienti pentru a fi inclusi

in studiu. Calculul s-a efectuat cu ajutorul urmatoarei formule:

2
1 2Az,+z) xPz(l—P)
unde: @) (R -R)

Po - 35.0% (Po:0.35).

P1 - Proportia pacientilor cu hipotiroidie in lotul de cercetare vor fi de 2 ori mai mare

(P1=0,7).
P = (PO + P1)/2=0.525

Zo.— valoarea tabelard. Cand pragul de semnificatie este de 95.0%, atunci coeficientul

Z0=1.96

7 — valoarea tabelara. Cand puterea statistica a comparatiei este de 95.0%, atunci

coeficientul Zf3 = 1.65

f = Proportia subiectilor care se asteapta sa abandoneze studiului din motive diferite de

efectul investigat g = 1/(1-f), f=10,0% (0,1).
La introducerea datelor in formuld s-a constatat ca n = 59
Asadar, lotul de cercetare L; va include nu mai putin de 59 de pacienti cu hipotiroidie.

Lotul de control Ly va include nu mai putin de 59 persoane sanatoase cu functia normala

a glandei tiroide.
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Etapa 2. A fost determinatd prezenta afectarii sistemului osteoarticular la pacientii cu
hipotiroidie primara (lotul de baza) si populatia sdnatoasa (lotul martor) prin aplicarea testelor

clinice si paraclinice.

Etapa 3. Evaluarea comparativa a rezultatelor obtinute in lotul de baza si lotul martor.

Designul studiului este prezentat in figura 2.1.

Alcatuirea loturilor de studiu s-a realizat dupa un examen de triere al subiectilor (217
pacienti cu hipotiroidie si 303 persoane din populatia generald), in rezultat au rdmas eligibili
pentru studiu 99 de pacienti cu diagnosticul stabilit de hipotiroidie primara - lotul de baza (I) si
lotul martor (II), format din 60 persoane sandtoase din mediu extraspitalicesc, cu varste
comparabile cu lotul de baza, dar care pentru prima data au fost examinate in cadrul afectarii
aparatului locomotor $i nu au prezentat acuze subiective sau obiective in legaturd cu patologia
tiroidian, reumatici si nu se aflau la evidenta medicului reumatolog sau endocrinolog. in lotul
de baza (pacienti cu hipotiroidie primard) raportul barbati/femei constituind 8/91, pe cand in
lotul martor - 6/54. Varsta medie la momentul cercetarii in lotul de baza constituie 46,51+1,02, si
in lotul martor 46,95+1,10 a fost comparabila (t=0,28, p>0,05), pe cand durata medie de afectare
aparatului locomotor in loturile de studiu sa constatat a fi statistic semnificativa (36,97+1,65 si
47,60+£2,42, t=2,43, p<0,05). Durata medie a hipotiroidei primare in lotul de baza find de
11,14+0,85 (Tabelul 2.1).

Tabelul 2.1. Caracteristica generala a loturilor de studiu

Caracteristicile Lotul de baza, Lotul martor,

n=99 n=60

Barbati/Femei 8/91 6/54

Varsta la momentul cercetarii, ani (M £m) 46,51+1,02 46,95+1,10

Varsta medie de debut a hT, ani(M £m) 35,43+1,34 -

Durata medie a hT, ani (M £m) 11,14+0,85 -

Varsta medie de afectarea aparatului locomotor, 36,97+1,65 47,60+2,42

ani (M +m)

Desfasurarea studiului in corespundere cu exigentile etice a primit aviz favorabil al

Comitetului de Etica a Cercetarii (nr. 24 din 23.03. 2015) IP USMF Nicolae ,,Testemitanu”.
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Criteriile de includere 1n studiu:

Diagnosticul cert de hipotiroidie primara
Varsta 18 - 60 ani

Acordul voluntar al pacientului de a participa in cercetare

Criteriile de excludere din studiu:

Prezenta maladiilor reumatice in antecedente

Prezenta hipotiroidiei secundare (diferite leziuni la nivelul hipofizei ori ale
hipotalamusului - traume, tumori, neuroinfectii, hemoragii masive)

Varsta < 18 si> 60 de ani

Prezenta maladiilor severe asociate: cardiaca, hepatica, renald, pulmonara
Gravidele

Refuzul pacientului de a participa in cercetare

Rezultatele studiului obtinute in urma anchetarii prin sondaj, investigatiilor clinice, testelor

paraclinice si instrumentale au fost trecute in fisa de anchetd epidemiologica, elaboratd in

cadrul Departamentului de Medicina Interna, Disciplina Reumatologie si Nefrologie a IP

USMF ,,Nicolae Testemitanu™ .
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2.2 Metode de cercetare utilizate in studiu

Pacientii inclusi 1n studiu au fost cercetati complex prin examindri clinice, paraclinice si
instrumentale precum si determinarea factorilor de risc si aprecierea calitdtii vietii. Datele

obtinute au fost incluse in tabele de codificare, conform unui chestionar special elaborat de noi.

Evaludrile au presupus anchetarea si au constat in colectarea si inregistrarea datelor
personale, examinarea clinica : acuzele, istoricul actualii boli, examinarea pe sisteme inclusiv
cercetarea aparatului locomotor - numarul articulatiilor dureroase, numadrul articulatiilor
inflamate, localizarea durerii, mobilitatea articulard, deformarea articulara, semnul lui Tinnel,
datele antropometrice (masa, talie, IMC), determinarea intensitatii durerii prin Scala vizuala

analoagd (VAS).

e Semnul Tinel - un semn clasic care apare in afectiunile caracterizate prin iritarea nervilor
si se realizeazad prin ciupirea usoara a tegumentului deasupra retinaculului flexorilor
pentru a stimula aparitia unei senzatii de intepatura in teritoriul de distributie al nervului.

e Antropometria a presupus aprecierea Indecelui Masei Corporale (IMC) conform
recomandarilor OMS [Global Database on Body Mass Index. World Health
Organization, 2006], dupa formula Quetelet: IMC=kg/m2. Se folosesc patru clase ale
IMC astfel, < 18,5 kg/m2 a fost apreciata ca subponderal, 18,6-24,9 kg/m2 -
normoponderal, 25-29,9 kg/m2 -preobezitate, 30-34,9 kg/m2 - obezitate gr. I, 35-39,9
kg/m2 - obezitate gr. II, > 40 kg/m2 - obezitate gr. I1I.

e Scala analog vizuala (VAS) rdmane cel mai frecvent utilizatd in practica clinica si
permite clasificarea durerii in durere usoara VAS <4, durere moderata VAS 4 - 6 si

durere severa VAS mai mare sau egala cu 7.

Investigatiile de laborator au fost efectuate in laboratorul IMSP Spitalul Clinic Republican
,» Timofei Mosneaga” si Synevo. Pentru interpretarea rezultatelor s-au folosit valorile de referinta
aprobare de laboratoarele respective.

Examinarea paraclinica a inclus: indicii de laborator: analiza generald a sangelui,
proteina C reactiva, acidul uric in ser, 1,25- (OH)2-Vitamina D3, calciu in ser, fosfataza alcalina;
indicii imunologici: factorul reumatoid, ASLO, CIC, Ig. A, G, M; indicii hormonali: hormonii
glandei tiroide (fT3, fT4, TSH, AcTPO), parathormonul.

e Analiza generala a sangelui a fost efectuatd la toti pacientii incusi in studiu In
scopul determindrii prezentei si gradului procesului inflamator, a fost efectuata la

analizatorul automat PCE 210ERMA
39



Cu ajutorul analizatorului cobas 6000 s-a efectuat: proteina C reactiva, ASLO,
factorul reumatoid prin metoda - latex—imunoturbidimetrie. Valori de referinta:
proteina C reactiva 0-5mg/l, ASLO 0-2001U/L, factorul reumatoid 0-141U/ml.
Determinarea cantitativa a imunoglobulinelor (Ig.) A, G, M a fost efectuata dupa
metoda imunodifuziei simple bidimensionale (Mancini 1964). Valori de referinta:
lg. A0,63-4,844¢/l, 1g. G 5,40 - 18,22 g/l, 1g. M 0,22 - 2,93 g/I.

CIC au fost efectuati manual prin reactia de precipitare. Valori de referinta: 0 - 60.
Concentratia acidului uric In ser a fost determinatd la analizatorul automat
Architect ci8200 prin metoda - enzimatica colorimetrica. Valori de referinta 0,150
- 0,420 mmol/L.

1,25-(OH)2 vitaminei D3 a fost determinatd prin metoda - radioimunologica
(RIA). Valori de referinta: 22 - 111 pg/mL.

Calciu in ser a fost determinat prin testul colorimetric cu ajutorul analizatorului
cobas 6000. Valori de referinta: 2,10 - 2,55 mmol/L

Fosfotaza alcalina a fost determinatd prin prin metoda enzimatica cu ajutorul
analizatorul automat Architect ci8200. Valori de referinta: 40,0 - 150,0 u/l.
Parathormon (PTH) determinat prin metoda - imunochimica cu detectie prin
electrochemiluminiscenta (ECLIA). Valori de referinta - 15-65 pg/mL.

Hormonii glandei tiroide (fT3, fT4, TSH, AcTPO) s-au efectuat cu ajutorul
analizatorului cobas 6000 prin metoda imunochimica cu detectie prin
electrochemiluminiscenta (ECLIA). Valori de referinta: fT3 2,5 - 5,8 pmol/L, fT4
11 - 23 pmol/L, TSH 0,17 - 4,05 pUI/mL, anti - TPO 0 - 50 1U/mL.

Din examinarile instrumentale au fost utilizate - radiografia si ultrasonografia (US)

articulatiilor afectate, osteodensitometria ( DEXA ), EMG.

Radiografia articulatiilor afectate a fost efectuatd cu ajutorul utilajul digital Drf
LUMINOS ce dispune de o masa roentghenologicaA mobild atit in plan
longitudinal, cat si in plan tranversal, ceea ce permite, printr-o singura cercetare
ce a servit drept punct de reper in selectarea metodelor paraclinice adecvate
pentru identificarea implicarii aparatului locomotor. Rezultatele au fost
interpretate in comun cu medicul radiolog din incintd - Elena Volcovschi. La
interpretarea radiografiilor sa folosit algoritmul A (aranjamentul pozitional), B

(baza minerala a oaselor), C (calcificari, chisturi), D (distribuirea modificarilor), E
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(eroziuni), F (forma), S (structura tesuturilor moi, spatiu cartilaginos). Avantajul
esential al radiologiei digitale este reducerea cu 90% a nivelului de radiatie fata de
radiologia clasica traditionald si precizia inalta a rezultatelor.

US articulatiilor afectate a fost efectuata cu ajutorul utilajul Toshiba Xario 200,
fiind utilda in detectarea lichidului intraarticular si a modificarilor de cartilaj,
tendoanelor, capsulei, chisturilor sinoviale.

Osteodensitometria DEXA s-a efectuat cu ajutorul aparatului Stratos DR,
investigatiile fiind efectuate de medicul Elena Buga la IMSP Institutul de
Neurologie si Neurochirurgie. Interpretarea rezultatelor cercetdrii DMO sa

apreciat folosind scorului T.

Scorul T prezintd numarul de deviatii standard ale DMO fata de valoarea de varf la

femeile tinere. Scorul T scade cu pierderea treptata a masei osoase odata cu inaintarea in varsta.

OP (osteoporozei) este stabilita de OMS pentru femeile europene si se bazeaza pe determinarea

DMO prin scorul T, in orice punct de cercetare.

In conformitate cu recomandirile Organizatiei Mondiale a Sanatitii (1994). Indicii

DMO se considerda in limetele normei la un T-scor -1 deviatie standard fatd de medie, si

constituie in:

* osteopenie - scorul T de la -1 pina la -2,5 deviatii standard.
* osteoporoza - scorul T-2,5 si < deviatie standard.
* osteoporoza severa - scorul T-2,5 si < si prezenta a cel putin unei fracturi [207].

EMG se refera la studiul conducerii nervoase si presupune un examen de stimulo-
detectie a impulsului nervos prin fibrele motorii (conducere motorie) sau prin
fibrele senzitive (conducere senzitiva). Investigatiile au fost efectuate la IMSP

Institutul de Neurologie si Neurochirurgie de catre medicul Liuba Munteanu.

Anchetarea prin determinarea factorilor de risc si aprecierea calitatii vietii s-a estimat

prin intermediului scorului SF 36 (Short Form 36 - SF-36), instrument generic de

masurare a starii de sanatate.

Calitatea vietii a fost evaluata utilizand chestionarul SF - 36 scurt (Anexa 1).
Punctele din SF-36 deriva din chestionarul original MOS (Rand’s Medical

Outcome Study) ce cuprinde 245 de puncte. SF-36 include scale multi-punct ce
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masoard urmatorii opt parametrii: functionalitatea fizica (PF), rolul functionalitatii
fizice (RP), durerea corporala (BP), sanatatea generala (GH), vitalitatea (VT),
functionalitatea socialda (SF), rolul functionalitatii emotionale (RE) si sanatatea

mentala (MH).
2.3 Metode de prelucrare statistica a rezultatelor

Datele obtinute dupa acumularea materialului primar au fost introduse in baza de date
electronice, iar prelucrarea statistic a fost realizata utilizand programele GraphPad Prisma 6.0,
Microsoft Office Excel 2010, aplicand functiile si modulele acestor programe. In acest scop au
fost folosite metodele de studii epidemiologice expuse in Metode de cercetare si de analiza a
starii de sdnatate (Spinei L., 2012), Epidemiologie generald. Bazele medicinei prin dovezi
(Prisacaru V., 2012).

Testele statistice folosite au fost: criteriului t (criteriul Student), ANOVA, indicele 2 -
Pearson, determinarea riscului relativ. Variabilele categorice au fost prezentate ca numar sau
procent, folosindu-se in analiza intre grupe testul chi-patrat (y2). Testul exact Fisher s-a folosit in
cazul frecventei <5. Variabilele continue au fost exprimate ca medie + DS ( devierea standart).
Statistic semnificative In cazul tuturor metodelor de analiza a fost consideratad valoarea p<0,05.

Riscul relativ poate lua valori:

1) egald cu 1, cand riscul in cele doua grupuri (expusi si neexpusi) nu difera, adica riscul

este la fel si la expusi, si la neexpusi;

2) mai mare de 1, cand exista o asociere intre factorul de risc si boald, deoarece riscul este

mai mare la expusi. Cu cat RR este mai mare decat 1 cu atat asociatia este mai puternicd;

3) mai mic de 1, cand factorul studiat nu este unul de risc, ci de protectie, deoarece riscul

bolii la cei expusi este mai mic decat la cei neexpusi.

Analiza de corelatie intre variabilele continue s-a efectuat prin determinarea coificientilor
de crelatie Pearson (cand variabilele erau aproximativ normal distribuite) si Spearman (cand

variabilele nu sunt normal distribuite sau sunt de ordine).

Prezentarea datelor statistice sa-u efectuat prin procedee tabelare sau grafice.
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2.4 Concluzii la capitolul 2

1. Rezumand datele expuse mai sus, putem conchide ca lucrarea prezentd este un studiu
caz-martor. Subiectii de studiu (lotul de baza) au fost selectati dupa criterii definite care
pe durata studiului n-au fost modificate, iar grupul de comparatie (lotul martor) a fost
format dupa aceleasi principii, insa din populatia generala.

2. A fost elaborat designul studiului. Pentru atingerea scopului si a obiectivelor in
conformitate cu criteriile de selectie, au fost determinati parametrii clinici si paraclinici ai
pacientilor incadrati in studiu, utilizdnd chestionare internationale de acumulare de date.

3. In scopul stabilirii diagnosticului, au fost utilizate criterii ACR si EULAR performante,
care au permis confirmarea diagnosticului reumatologic la pacientii cu hipotiroidie
primara.

4. Analiza si prelucrarea statistic a fost realizata utilizind programele GraphPad Prisma 6.0,

Microsoft Office Excel 2010, aplicand functiile si modulele acestor programe.
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3. PARTICULARITATILE AFECTARII APARATULUI LOCOMOTOR LA PACIENTII
CU HIPOTIROIDIE PRIMARA

3.1. Incidenta si manifestarile clinice prin afectiri ale aparatului locomotor in hipotiroidia

primara

O problema actuala la zi constituie determinarea incidentei afectarilor aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primari. In acest scop a fost efectuati o analiza
comparativa a incidentei afectdrilor aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara in
doua loturi de studii transversale: primul, retrospectiv (lotul martor) in baza fiselor de observatie
a pacientilor cu hipotiroidie primara spitalizati in sectia de endocrinologie a IMSP SCR, in
perioada septembrie 2013 - august 2014; al doilea - 1in baza studiului realizat pe pacientii cu
hipotiroidie primara spitalizati in sectia endocrinologie IMSP SCR, perioada echivalenta primei -
septembrie 2015 - august 2016(lotul de baza). in lotul de baza, prin aplicarea criteriilor ACR si
EULAR de diagnosticare a prezentei afectarilor aparatului locomotor prin utilizarea metodelor
performante clinice si paraclinice, s-a constatat prezenta asocierei patologiei reumatice la 88 din
99 pacienti cu hipotiroidie primard ce constituie 88,89%, in comparatie cu pacientii examinati
retrospectiv in baza fiselor de observatie, la care patologia aparatului locomotor a fost
diagnosticata in 21,98%. Asadar, incidenta reald a afectdrilor aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara constituie 88,89% si este mai inaltd in comparatie cu cea inregistrata oficial,
diferenta fiind aproximativ de 4 ori statistic semnificativa (t = 7,62; p < 0,001), (Tabelul 3.1,
figura 3.1).

Tabelul 3.1. Incidenta prin afectdri ale aparatului locomotor in hipotiroidia primara

Lotul martor Lotul de baza
Inclusiv diagnosticati cu Inclusiv diagnosticati cu
Total pacienti cu afectari ale aparatului Total pacienti cu afectari ale aparatului
hT locomotor hT locomotor
abs. % abs. %
123 27 21,98 99 88 88,89

t=7,62: p <0,001
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Fig. 3.1. Incidenta prin afectari ale aparatului locomotor in loturile de studii: 1 - lotul

martor, 2 - lotul de baza

Tabelul 3.2. Incidenta prin afectarea aparatului locomotor in randul pacientilor cu hipotiroidie

primara (lotul de baza) si in populatia generala (lotul martor)

Nr. de pacienti
Loturile de . Testul
_ selectate pentru reumatica o RR RA,%
studiu f - statistic t
includerea in studiu confirmata
abs. %
Lotul de baza 99 88 88,89 =530
3,56 63,89
Lotul martor 60 15 25,00 p<0,001

Analiza comparativd a incidentei alterarilor reumatice confirmate la  pacientii cu
hipotiroidie primard (lotul de baza) si la persoanele din populatia generald (lotul martor) a
constatat o incidentd mult mai mica in populatia generald 25,0% in comparatie cu lotul de baza
88,89%, diferentd fiind de 63,89%, statistic semnificativa (t = 5,30; p < 0,001). Asadar, riscul
relativ (RR) de a dezvolta alterdri reumatice la pacientii expusi hipotiroidiei primare este de 3,56
ori mai mare fatd de populatia generala, pe cand riscul atribuibil (RA) hipotiroidiei primare in

dezvoltarea afectarilor aparatului locomotor constituie 63,89% (Tabelul 3.2, figura 3.2).
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Fig. 3.2. Ponderea pacientilor cu afectari ale aparatului locomotor in randul pacientilor cu

hipotiroidie primara (1) si populatia generala (2) lotul martor

Analiza morbiditdtii prin hipotiroidia primara conform distributiei in functie de gen
(tabelul 3.3), a constatat o diferenta semnificativa, evidentiind o prevalare neta a ponderii
sexului feminin - 182,98% diferenta fiind statistic semnificativa in comparatie cu cel masculin
- 17,02% (t=13,41; p < 0,001). Aceasta legitate a fost constatatd atat pentru lotul retrospectiv
- 91,06% femei in raport cu 8,94% barbati (t = 8,72; p < 0,001), cat si in lotul de studiu
prospectiv, respectiv -91,92% femei in raport cu - 8,08% barbati (t = 7,84; p < 0,001) (figura
3.3), ceia ce confirma o datad in plus datele din literatura de specialitate, ca hipotiroidia se

intalneste mai frecvent la personele de gen feminin [3, 8, 10, 11,123].

Tabelul 3.3. Distributia pacientilor cu hipotiroidie primard in functie de gen

Lotul de studiu retrospectiv Lotul de studiu prospectiv Total
Femei Barbati Femei Barbati Femei Barbati
abs. % abs. % abs. % abs. % | abs. % abs. %

112 | 91,06 | 11 894 | 91 | 91,92 8 8,08 | 203 | 182,98 19 17,02

Total 123 (100%) Total 99 (100%)

t=8,72;p<0,001 t=7,84;p<0,001 t=13,41; p < 0,001
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Fig. 3.3. Distributia pacientilor cu hipotiroidie primard in functie de gen in loturile de studiu:
retrospectiv (1) si prospectiv (2)

In rezultatul analizei distributiei pacientilor cu hipotiroidie primara, conform categoriilor
de varsta (Tabelul 3.4), sa constatat o pondere mai mare a pacientilor cu varste cuprinse intre 41
-50 (33,33%) s1 51-60 (43,43%) ani si invers o pondere mult mai scazutd a pacientilor cu varsta
tanara pana la 20 ani - 1,01%, 21 - 30 ani - 9,10% si 31 - 40 ani - 13,13% 1in totalul de pacienti.

Asadar incidenta prin hipotiroidie primara sporeste odata cu inaintarea in varsta (figura 3.4), ceia
ce coincide cu datele din literatura de specialitate [3, 11, 110, 28].
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Fig. 3.4. Distributia pacientilor cu hipotiroidie primara conform grupelor de varsta
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Tabelul 3.4. Distributia pacientilor cu hipotiroidie primara dupd varsta

_ Varsta pacientilor Total
Indice
<20 21-30 31-40 41-50 51-60
Abs. 1 9 13 33 43 99
% 1,01 9,10 13,13 33,33 43,43 100

In rezultatul studierii acuzelor pacientilor cu hipotiroidie primara care ar insemna un signal

al dereglarilor din partea aparatului locomotor sa constatat ca sunt variate si includ 15 tipuri de

manifestari (Tabelul 3.5). In studiul nostru, din totalul de pacienti investigati - 88 la numar (lotul

de bazd),100% din pacienti au prezentat acuze la poliartralgii, 60,23% - la lipsa de indemanare

recentd a miscarilor fine ale mainii, 39,77% - la miopatia franca, 14,77% - la pseudohipertrofie

musculard, 61,36% - la dureri si parestezii ale degetelor mainii, 15,91% - la dureri si parestezii in

talpa piciorului, 79,55% - la crampe musculare, 15,91% - la mobilitate articulara limitata,

31,82% - la blocarea temporara a degetului, 95,45% - la dureri de spate, 92,05% - la redoare

matinald, 84,10% - la crepitatii 50,00% - la cianoza digitala, 89,77% - la tumefiere articulara,

39,77% - la entezopatii (figura 3.5). Totodata, sa constatat faptul ca la pacientii cu poliartralgii,

ce constituie 57,96% acuzele sunt permanente.

Tabelul 3.5. Polimorfizmul si frecventa acuzelor din partea aparatului locomotor la pacientii cu

hipotiroidie primara (n = 88)

Nr. Polimorfizmul acuzelelor Pacientii cu acuze
dlo Absolut %
1. Poliartralgii 88 100,00
2. Lipsa de indemanare recenta a miscarilor fine ale mainii 53 60,23
3. Miopatia franca 35 39,77
4, Pseudohipertrofie musculara 13 14,77
S. Dureri si parestezii degetelor mainii 54 61,36
6. Dureri si parestezii in talpa piciorului 14 15,91
7. Crampe musculare 70 79,55
8. Mobilitate articulara limitata 14 15,91
9. Blocarea temporara a degetului 28 31,82
10. Dureri de spate 84 95,45
11. Redoare matinala 81 92.05
12. Crepitatii 74 84,10
13. Cianoza digitala 44 50,00
14. Tumefiere articulard 79 89,77
15. Entezopatii 35 39,77
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Fig. 3.5. Ponderea diferitor acuze a pacientilor cu hipotiroidie primara privitor la suferintele din

partea aparatului locomotor

Mai frecvent bolnavii cu hipotiroidie asociatd cu afectarea aparatului locomotor au
prezentat acuze la poliartralgii in articulatia genunchiului (80,68%), urmatd de articulatia
talocrurala (56,82%), IFP ale mainii si radio - carpiand (cate 47,73%), umarului (43,18%), mici
ale mainii (40,91%), cotului (38,64%), sacroiliacd (34,10%) si mici ale picioarelor (26,14%).
Mult mai rar, la asemenea pacienti au fost observate acuze la artralgii in regiunea policelui,
halucelui, coxofemurala si IFD ale mainii (tabelul 3.6, figura 3.6). La majoritatea pacientilor cu
hipotiroidie, afectarile aparatului locomotor prin artralgie s-au dovedit a fi bilaterale (77,86%) si

numai in 22,13% - unilaterale (Figura 3.7).

De exemplu: articulatiele genunchiului, s-au dovedit a fi afectate de artralgie unilateral in
15,49% cazuri si bilateral in 84,51% de cazuri, articulatia umarului, respectiv, in 36,84% si
63,16% cazuri, articulatia cotului - in 44,12% si 55,88% cazuri, articulatia talocrurala - in 22,0%
si 78,0% cazuri, articulatiile mici ale mainilor - in 8,33% si 91,67% cazuri, articulatia policelui -
in 20,0% si 80,0% cazuri, articulatiile interfalangiene proximale ale mainilor - in 9,52% si
90,48% de cazuri, articulatiile interfalangiene distale ale mainilor - in 0,0% si 100,0% cazuri
bilateral, articulatia radio - carpiana - in 9,52% si 90,48% cazuri, articulatia coxo - femurala - in
44,44% si 55,56% cazuri, articulatiile mici ale picioarelor - in 21,74% si 78,26% cazuri,
articulatia halucelui - in 33,33% si 66,67% cazuri, articulatia sacroiliaca - in 43,33% si 56,67%
cazuri (Tabelul 3.6, figura 3.6).
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Tabelul 3.6. Distributia afectarilor articulare in dependenta de localizare, lotul de baza (n = 88)

Nr. Inclusiv
d/o | Articulatia implicata Pacienti cu acuze Unilateral Bilateral
abs. % abs. % abs. %
1. | Genunchiul 71 80,68 11 15,49 |60 84,51
2. | Umarul 38 43,18 14 36,84 |24 63,16
3. | Cotul 34 38,64 15 44,12 |19 55,88
4. | Talocrurald 50 56,82 11 22,0 39 78,0
5. | Mici ale mainii 36 40,91 3 8,33 33 91,67
6. | Policelui 5 5,68 1 20,0 4 80,0
7. | IFP ale mainii 42 47,73 4 9,52 38 90,48
8. | IFD ale méinii 7 7,95 0 0,0 7 100,0
9. | Radio - carpiana 42 47,73 4 9,52 |38 90,48
10. | Coxo - femurala 9 10,23 4 4444 | 5 55,56
11. | Mici ale piciorului 23 26,14 5 21,74 |18 78,26
12. | Halucelui 6 6,82 2 3333 |4 66,67
13. | Sacroiliaca 30 34,10 13 4333 |17 56,67
Total 393 100,0 87 22,13 | 306 77,86
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Fig. 3.6. Frecventa afectarilor prin durere in functie de de articulatie, la pacientii cu hipotiroidie
(lotul de baza - n=88)
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77,86%

M bilareral  ® unilateral

Fig. 3.7. Ponderea afectarilor bilaterale si unilaterale ale aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara

In ceia ce priveste implicarea prin durere a articulatiilor intervertebrale s-a constatat
predominarea lor in urmatoarele regiuni: cervicala - 13,10%, toracala - 3,58% si lombara - la
32,14% din pacienti. Regiunea sacrald nu a fost afectatd. Asocieri dintre implicarea articulatiilor
intervertebrale toate trei regiuni cervicald, toracala si lombara s-au constatat - la 4,76% cazuri,
in doua regiuni - toracald si lombara - la 16,67%, si cervicald si lombara - la 20,24% si cervicala

si toracala - la 9,52% din pacientii cu dureri in articulatiile intervertebrale (Tabelul 3.7).

Tabelul 3.7. Frecventa si tipurile de implicéri ale articulatiilor intervertebrale la pacientii cu

hipotiroidie primara (n = 88)

Articulatiile intervertebrale - regiunea Abs. %
Cervicala (C) 11 310
Toracala (T) 3 35
Lombara (L) 57 i
sacarala 0 o0
C-T-L 7] 176
Tt 14 16,67
°t 17 20,24
©! 8 9,52

Din numarul total de pacienti care au prezentat acuze la crepitatii, cea mai frecventa

implicare s-a constatat in articulatia genunchiului - 78,41%, inclusiv unilateral in 11,59% cazuri
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si bilateral in - 88,41% de cazuri. In articulatia umarului, respectiv , 33,33% si 66,67%,
articulatia cotului - 11,11% si 88,89%. Implicare numai bilaterala prin crepitatii S-a constatat in
articulatia talocrurala, articulatiile mici ale mainilor, articulatia radio - carpiand si articulatia
coxo - femurala - in 100,0% cazuri. Implicarea bilaterala, desi in cazuri unice s-a constatat si in
articulatiile interfalangiene proximale si distale ale mainilor, si in articulatiile mici ale
picioarelor. Nu s-a constatat cazuri de implicare prin crepitatic in articulatiei halucelui si
policelui. Asadar, crepitatiile, ca manifestare a afectarii aparatului locomotor la pacientii cu

hipotiroidie, de regula au fost bilaterale 90,60% (Tabel 3.8, figuara 3.7).

Tabelul 3.8. Spectrul de implicarea prin crepitatie in dependenta de localizarea articulara, n = 88

Numarul de pacienti inelusiv
Localizarea crepitatiilor - ce au manifestat Unilateral Bilateral
articulatia implicata crepitatii
abs. % abs. % abs. %

Genunchiul 69 78,41 8 11,59 |61 88,41
Umarul 6 6,82 2 33,33 |4 66,67
Cotul 9 10,23 1 11,11 | 8 88,89
Talocrurala 18 20,45 0 0,0 18 100,0
Mici ale mainii 3 3,41 0 0,0 3 100,0
Radio - carpiana 6 6,82 0 0,0 6 100,0
Coxo - femurala 3 3,41 0 0,0 3 100,0
IFP ale mainii 1 1,14 0 0,0 1 100,0
IFD ale mainii 1 1,14 0 0,0 1 100,0
Mici ale piciorului 1 1,14 0 0,0 1 100,0
Halucelui 0,0 100 0 0,0 0 0,0
Policelui 0,0 100 0 0,0 0 0,0
Total 117 100,0 11 9,40 106 90,60
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9%

91%

M unilateral M bilateral

Fig. 3.7. Ponderea fenomenului unilateral si bilateral al crepitatiilor in articulatiile afectate la

pacientii cu hipotiroidie

In rezultatul studierii tipurilor, de afectiri ale aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara s-a constatat ca patologiile reumatice diagnosticate sunt variate si au inclus:
osteoartrita - 85,23%, artrita inflamatorie - 43,18%, osteoporoza - 6,82%, osteopenia - 23,86%,
fenomenul Raynaud secundar - 50,00%, capsulita adeziva - 42,05%, boala Dupuytren - 9,10%,
sindrom de tunel carpian - 39,77%, sindrom de tunel tarsian - 9,09%, tenosinovita stenozanta a
degetelor - 31,82%. In comparatie cu lotul martor retrospectiv au fost diagnosticate numai 4
tipuri de afectari reumatice la pacientii cu hipotiroidie primara: osteoartrita (66,67%), artrita
inflamatorie (40,74%), osteoporoza (25,93%) si intr-un singur caz sindromul de tunel carpian ce
constituie 3,70%. Si in lotul martor - populatia generald varietatea afectarilor reumatice s-a
dovedit a fi mai mica in comparatie cu lotul de baza si constituie: osteoartrita (60,00%), artrita
inflamatorie (40,00%), sindromul de tunel carpian (26,67%), tenosinovita stenozanta a degetelor
(20,00%), osteoporoza si osteopenia - cate 13,33%, capsulita adeziva si boala Dupuytren - cate
6,67% (Tabelul 3.9).
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Tabelul 3.9. Tipurile de afectari ale aparatului locomotor cu patologie reumatica confirmata in

loturile de studiu

Lotul de studiu
_ Lotul de baza Lotul martor
) ) retrospectiv
Diagnosticul (n=288) (n=15)
(n=27)
Abs. % Abs. % Abs. %
Osteoartrita 18 66,67 75 85,23 9 60,00
Artritd inflamatorie 11 40,74 38 43,18 6 40,00
Osteoporoza 7 25,93 6 6,82 2 13,33
Osteopenie 0 0,00 21 23,86 2 13,33
Fenomenul Raynaud secundar 0 0,00 44 50,00 0 0,00
Capsulita adeziva 0 0,00 37 42,05 1 6,67
Boala Dupuytren 0 0,00 8 9,10 1 6,67
Sindrom de tunel carpian 1 3,70 35 39,77 4 26,67
Sindrom de tunel tarsian 0 0,00 8 9,09 0 0,00
Tenosinovita stenozanta a
0 0,00 28 31,82 3 20,00
degetelor

Reisind din lotul de baza din numarul total de pacienti diagnosticati cu artitd inflamatorie la 4
ce constituie 10,53% a fost confirmat diagnosticul de artritd psoriazica, la 3 (7,89%) - artrita
reumatoida, iar la 7 (18,42%) - hiperuricemie asimptomaticd. La un singur pacient s-a constatat

diagnosticul de necroza aseptica de cap femural.

In rezultatul evaluarii istoricului bolii s-a constatat ci varsti medie precoce de debut a
afectarii aparatului locomotor in lotul de baza constituie 41,60 + 1,14 ani, pe cand in lotul martor
- 47,60 + 2,42 ani, ceia ce demonstreaza faptul ca hipotiroidia primara conduce la afectarea
precoce a aparatului locomotor. Debutul manifestarilor articulare dupa instalarea hipotiroidiei
primare constituie in medie 5,49 + 0,78 ani. Formele de debut intalnite in afectarea articulara
sunt diferite. Debutul monoarticular s-a constatat la 37 (42,05%) pacienti, oligoarticular la 39
(44,32%) de pacienti si poliarticular la 2 (13,64%) pacienti. Diferenta intre afectarile

monoarticularad si oligoarticulara la debutul bolii este relevata statistic ca fiind nesemnificativa,
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comparativ cu debutul poliarticular: p < 0,05 (tabel 3.10, figura 3.8). Totodata, s-a constatatat, ca
debutul bolii 1a 9 (10,23%) de pacienti a fost acut, iar la 79 (89,77%) pacienti debutul bolii a fost
insidios. Fara o adresare prealabila anterior la medicul reumatolog din cei 88 de pacienti 37
participanti in studiu au mentionat administrarea nesistematica a antiinflamatoarelor

nesteroidiene si doar 3 pacienti - administrare sistematica pentru cuparea sindromului articular.

Tabelul 3.10. Indicele clinic sumar in dependenta de numarul articulatiilor implicate la debutul
bolii

] Monoarticular Oligoarticular Poliarticular Total
Indice
Abs. (%) 37 (42,05%) 39 (44,32%) 12 (13,64%)
t=0,20, p > 0,05
- . _ 88 (100%)
Testul statistic t Monoarticular vs Poliarticular t = 2,16, p < 0,05
Oligoarticular vs Poliarticular t = 2,35, p < 0,05

B Monoarticular
B Oligoarticular

m Poliarticular

Fig. 3.8. Ponderea afectarilor monoarticulare, oligoarticulare si poliarticulare la pacientii cu

hipotiroidie primara (n = 88)

In rezultatul studiului in lotul de baza s-a constatat ci la debutul bolii reumatice afectarile
aparatului locomotor in dependentad de localizarea articulara implicata pot fi atat unilaterale, cat
si bilaterale. Articulatiele genunchiului de exemplu s-au dovedit a fi afectate de artralgie

unilateral in 48,84% cazuri si bilateral in 51,16% de cazuri; respectiv, articulatia umarului - in
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66,67% si 33,33% cazuri, articulatia cotului - in 50,0% si 50,0% cazuri, articulatia talocrurala -
in 20,0% si 80,0% de cazuri, articulatiile mici ale mainilor - in 0,0% si 100% de cazuri,
articulatia policelui - in 0,0% si 0,0% de cazuri, articulatiile interfalangiene proximale ale
mainilor - in 15,38% si 84,62% cazuri, articulatiile interfalangiene distale ale mainilor - in 0% si
100,0% cazuri, articulatia radio - carpiand - 1n 15,38% si 84,62% cazuri, articulatia coxo -
femurala - in 50,0% si 50,0% cazuri, articulatiile mici ale picioarelor - in 50,0% si 50,0% cazuri,
articulatia sacroiliaca - in 40,0% si 60,0% cazuri, articulatiilor intervertebrale - in 4,0% si 96,0%
cazuri (Tabelul 3.11).

Tabelul 3.11. Afectarea articulara in dependenta de localizare in lotul de baza la debutul bolii

Articulatia implicaa Total Unilateral Bilateral
abs. % abs. % abs. %
Genunchiul 43 48,86 21 48,84 | 22 51,16
Umarul 6 6,82 4 66,67 |2 33,33
Cotul 4 4,55 2 50,0 2 50,0
Talocrurala 10 11,37 2 20,0 8 80,0
Mici ale mainii 12 13,64 0 0,0 12 100,0
Radio-carpiana 13 14,77 2 15,38 |11 84,62
Coxo-femurala 2 2,28 1 50,0 1 50,0
IFP ale mainii 13 14,77 2 1538 |11 84,62
IFD ale mainii 1 1,14 0 0,0 1 100,0
Mici ale piciorului 4 4,54 2 50,0 2 50,0
Halucelui 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Policelui 0 0,0 0 0,0 0 0,0
Sacroiliaca 5 5,68 2 40,0 3 60,0
Intervertebrala 25 28,41 1 4,0 24 96,0

In rezultatul studiului s-a mai constatat ca afectarea articulatiilor intervertebrale debuteaza
Ccu regiunea lombard - in 64,0%, urmatd de regiunea cervicala - in 20,0% cazuri si regiunea
toracala - in 8,0% cazuri, regiunea sacarala 4,0%. Sau observat asocieri dintre regiuni cervicala

si toracala in 4,0% cazuri (Tabelul 3.12).

56



Tabelul 3.12. Frecventa afectarii articulatiilor intervertebrale la pacientii cu hipotiroidie primara

la debutul bolii (n = 88)

Avrticulatiile intervertebrale regiunea Abs. %
Cervicala (C) 5 20,0

Toracala (T) 2 8,0

Lombara (L) 16 64,0

sacarala 1 4.0

C-T 1 4,0
Total 25 28,41

Intensitatea durerii in loturile de studiu conform scalei vizuale analogice pentru

evaluarea durerii articulare a constituit 6,13 + 0,21 - in lotul de baza si 4,47 = 0,28 - 1n lotul

martor, diferenta fiind statistic semnificativd (p < 0,001), ceea ce ne confirma faptul ca in

hipotiroidia primara intensitatea sindromului articular este mai elevat in comparatie cu populatia

generald care prezintd afectarea aparatului locomotor in absenta prezentei hipotiroidiei primare.

In acelas timp prezinti interes si numarul de articulatii tumefiate in lotul de bazi unde sa

constatat valori medii de 3,22 + 0,26, comparativ cu lotul martor - 1,93 £ 0,28 (p <0,05).

Nu s-a constatat diferentd statistic semnificativd la evaluarea numarul de articulatii

dureroase care 1n lotul de baza au acumulat valori medii de 7,03 + 0,42, comparativ cu lotul

martor - 7,53 £ 0,62 (p > 0,05) si numarul de articulatii cu sinovita - 0,49+1,14, comparatiVv CU -

0,53+ 0,17 (p > 0,05) (Tabelul 3.13).

Tabelul 3.13. Repartitia valorilor indicilor de inflamatie, durere, sinovita in loturile de studiu

) Lotul de bazd (M+m) | Lotul martor (M+m)
Indice p
n = 88 n=15
SVA 6,13+£0,21 4,47+0,28 p <0,001
NAT 3,22+0,26 1,93+0,28 p <0,05
NAD 7,03+0,42 7,53+0,62 p > 0,05
NA cu sinovita 0,49+1,14 0,53+0,17 p > 0,05
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Dupa rangul de suferinte reumatismale in lotul de baza pe locul I sa clasat - osteoartrita,
locul Il - fenomenul Raynaud secundar, locul Ill - artrita inflamatorie, locul IV - capsulita
adeziva, locul V - sindromul de tunel carpian, locul VI - tenosinovita stenozanta a degetelor,
locul VII - osteopenia, locul VIII - boala Dupuytren, locul 1X - sindromul de tunel tarsian, locul
X - osteoporoza. In total au fost constatate 300 de diagnostice, ceia ce revine unui pacient 3,41%

(Tabelul 3.14).

Tabelul 3.14. Spectrul suferintelor reumatismale dupa rangul ocupat in lotul de baza

Nr. Lotul de baza
d/o Diagnosticul (n=88) Rangul
Abs. %
1. Osteoartrita 75 85,23 I
2. Fenomenul Raynaud secundar 44 50,00 I
3. Artrita inflamatorie 38 43,18 11
4. Capsulita adeziva 37 42,05 v
5. Sindrom de tunel carpian 35 39,77 \Y/
6. Tenosinovita stenozanta a degetelor 28 31,82 Vi
7. Osteopenie 21 23,86 Vil
8. Boala Dupuytren 8 9,10 VI
9. Sindrom de tunel tarsian 8 9,09 IX
10. Osteoporoza 6 6,82 X
Total 300:88 | 3,41:1

In rezultatul studiului s-a constatat ci la pacientii cu hipotiroidie primara (lotul de baza),
alterdrile aparatului locomotor se intalnesc in cea mai mare parte (89,77%) In diverse asocieri
cele singulare constituie numai 10,23%, pe cand in populatia generald afectarirle aparatului
locomotor sunt preponderent singulare (46,67%) (figura 3.10). La pacientii cu hipotiroidie au
fost constatate alterari ale aparatului locomotor de la 2 pana la 7, inclusiv: 2 afectari - in 21,59%
cazuri, 3 afectari 21,59% cazuri, 4 afectari - 25,0% cazuri, 5 afectari - 13,64% cazuri, 6 afectori
4,55% cazuri si 7 afectiri - in 3,41% cazuri. In comparatie cu lotul de bazi, in lotul martor
(populatia generald) au fost depistate alterari numai din 2 - 4 asocieri, inclusiv: 33,33%, 13,33%,
sl 6,67% (Tabelul 3.15, figura 3.11).

58




Tabelul 3.15. Afectari ale aparatului locomotor singulare si in asociere la pacientii cu

hipotiroidie primara (lotul de baza) si populatia generala (lotul martor)

Afectari Lotul de baza Lotul martor
abs. % abs. %
1 afectare 9 10,23 7 46,67
2 afectari 19 21,59 5 33,33
3 afectari 19 21,59 2 13,33
4 afectari 22 25,0 1 6,67
5 afectari 12 13,64 0 0,0
6 afectari 4 4,55 0 0,0
7 afectari 3 3,41 0 0,0
Total 88 100% 15 100%
50%
45%

40%
35%
30%

25%
20%
15%
10%
5%
0%

1 afectare2 afectari L., T TSy e N ———
3 afectari .
4 afectari ..
5 afectari

m Lotul de baza m Lotul martor

6 afectari

7 afectari

Fig. 3.10. Incidenta afectarilor singulare si in asociere ale aparatului locomotor in loturile de
studiu
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M singulare H multiple M singulare m multiple

Fig. 3.11. Ponderea afectarilor singulare si in asociere a aparatului locomotor la pacientii cu

hipotiroidie (1) si populatia generala (2)

In rezultatul analizei manifestarilor clinice (poliartralgii de tip mecanic sau inflamator,
redoare matinala, dorsolombalgii, blocarea in flexie a degetelor, parestezii in primele trei degete,
crepitatii, epizoade de vasospasm a degetelor, entezopatii, psoriazis, testul Tinel/Phalen,
ingrosarea aponevrozei palmare, dureri la rotatia umarului) depistate in cazul afectarii aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primard (lotul de baza), in dependenta de tipul
diagnosticului (Tabelul 3.16) s-a constatat: in osteoartrozd semnele clinice s-au manifestat
preponderent prin - poliartralgii de tip mecanic - in 100,0% cazuri, redoare matinala ( < 30 min )
si dorsolombalgii - in 96,0% cazuri fiecare si prin crepitatii - in 85,33% cazuri. In artrita
inflamatorie - au fost constatate deasemenea poliartralgii insa de tip inflamator - in 100,0%
cazuri, dorsolombalgii - 97,36% cazuri, redoare matinald ( 30 - 60 sau > 60 min) - in 89,19%
cazuri, entezopatii - in 63,20% cazuri, ceea ce denota faptul importantei specificarii tipului de
poliartralgie si a duratei redorii matinale in aprecierea diagnosticului de osteoartritd sau artritd
inflamatorie in hipotiroidia primara. Pentru osteoporoza, din semnele clinice cu impact
diagnostic important s-a dovedit a fi dorsolombalgiile - in 100,0% cazuri. Pentru diagnosticul de
osteopenie: specifice s-au dovedit a fi dorsolombalgiile, constatate in 90,48% cazuri. Pentru
fenomenul Raynaud specific sa dovedit a fi epizoade de vasospasm a degetelor - in 100,0%
cazuri. In boala Dupuytren semnul clinic caracteristic este ingrosarea aponevrozei palmare,
consatatatd in 100,0% cazuri. in STC si STT o importantd diagnostici deosebitd prezinta
paresteziile in primele trei degete ale mainilor (STC) sau picioarelor (STT), poliartralgiile de tip

inflamator si testul Tinel/Phalen, constatate - la 100% din pacientii cu hipotiroidie primara
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asociati cu STC sau STT. In tenosinovita stenozanti preponderent au fost determinate
poliartralgiile de tip inflamator - in 71,43% cazuri si blocarea in flexie a degetelor - in 100,0%
cazuri. In rezultatul putem constata faptul ca frecventa si tipurile de manifestari clinice sunt
diverse, evidentiate prin procentajul majorat de semne modificate, si au importantd majord in
diagnosticarea diferentiala a tipurilor alterarilor reumatice la pacientii cu hipotiroidie primara, ce
necesitd a fi cunoscute nu numai de medicul reumatolog dar si de medicii endocrinologi si
medicii de familie in constatarea asocierii afectdrilor aparatului locomotor, la pacientii cu

hipotiroidie primara.
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Tabelul 3.16. Frecventa si tipurile de manifestari clinice 1n afectarile aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara (lotul de baza)

Tipurile de manifestdri clinice: nr. abs. rezultate clinice modificate / nr. abs. total pacienti investigati (%)
poliartralgii — :_?, @ -
9 (] g) © ~ . — §“
Diagnosticul 5 8 = g e |= 3 . T 5
= ) e & O — o= v 3 ] n = O O -
L © L —= o ST =™ P S 89O o N = 5S%s o = B
c o s = Q N o s S Qa o = s | =
] S < £ [e) L3 L = = o D+ N © ] Lo < =2
O o} o = 2 S o h o o, N O Y o = 2= 2 S E| o
2 T |BEf |& g |8E |5 |fgg2 |g |BE |BPgs|St
S E= L E S £ o T ‘= S o >T o a Lo Ecal|lo B
O © oNjoN
Osteoartrita 75/75 - 72/75 72/75 - - 64/75 - 4175 - - - -
(100,0) (96,0) | (96,0 (85,33) (5,33)
Acrtrita - 38/38 33/37 37/38 - - 10/38 - 24/38 4/38 - - -
inflamatorie (100,0) | (89,19) | (97,36) (26,32) (63,20) | (10,53)
Osteoporoza - - - 6/6 - - - - - - - - -
(100,0)
Osteopenie - - - 19/21 - - - - - - - _
(90,48)
Fenomenul - - - - - - - 44]44 - - - - i
Raynaud (100,0)
Capsulita - 37137 - - - - - - - - - B 37/37
adeziva (100,0) (100,0)
Boala - - - - - - - - - - - 8/8 -
Dupuytren (100,0)
STC 35/35 - - - 35/35 - - - - 35/35 - -
- (100,0) (100,0) (100,0)
STT - 8/8 - - - 8/8 - - - - 8/8 - -
(100,0) (100,0) (100,0)
Tenosinovita 20/28 28/28
stenozanta - (71,43) - - (100,0) - - - - - - - -
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Concluzii

Hipotiroidia primard este o boald complexd, evedentiind o prevalentd netd a ponderii
sexului femenin (91,92%), ceia ce confirma o data in plus datele din literatura de specialitate.
Incidenta reala a afectérilor aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara (88,89%)
este mult mai Tnaltd in comparatie cu cea inregistratd oficial (21,98%), diferenta fiind statistic
semnificativa (t = 7,62; p < 0,001). Caracterul polimorf in afectarile aparatului locomotor cat si
frecventa acuzelor atat la debut cét si pe parcursul evolutiei hipotiroidiei - impune minutiozitate
in efectuarea si confirmarea diagnosticului corect prin alterdri reumatice la acesti pacienti.
Reiesind din studiile efectuate afectarile aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara
predomind in asocieri (89,77%), ceea ce demonstreaza riscul inalt de dezvoltare a acestei

patologii secundare si necesitatea constatarii lor pentru un tratament eficace.

3.2. Manifestirile paraclinice in afectirile aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie

primara

Examenul clinic este partea cea mai importanta in procesul de investigare a bolnavului,
lar examenul paraclinic este partea indispensabila in confirmarea alterarilor reumatice la
pacientii cu hipotiroidie primara. In capitolul 3.1 a fost constatat faptul ci in hipotiroidia primara
sunt specifice procese evolutive de afectare a aparatului locomotor, care se manifesta diferit in
functie de articulatiile si tesuturile afectate, determindnd totodatd scaderea -capacitatii
functionale. Pentru a facilita diagnosticul precoce, cat si instituirea unui tratament adecvat la
pacientii cu afectarea aparatului locomotor asociata hipotiroidiei primare, se impune suplimentar

investigatiile paraclinice: de laborator, imunologice, hormonale si instrumentale.

Indicii de laborator. Intru confirmarea diagnosticului in alterrile aparatului locomotor la

pacientii cu hipotiroidie primara (lotul de baza) au fost determinati urmatorii indici de laborator:
VSH, acidul uric, PCR, 1,25 - (OH), - Vitamina D3, Ca, fosfataza alcalina, ASLO. Rezultatele

obtinute sunt prezentate in tabelul 3.17.
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Tabelul 3.17. Rezultatele investigatiilor paraclinice (de laborator) la pacientii cu afectarea
aparatului locomotor 1n hipotiroidia primara

ndicii Valori normale Valori modificate f § g

Z ez
M+m abs. | % M+m abs. | % abs.
VSH, mm/ora 8,29+0,50 66 75,0 20,77€1,26 |22 | 25,0 88
Acidul uric, mmol/I 0,261+0,007 | 81 92,05 | 0,481+0,019 | 7 7,95 88
PCR, mg/l 1,81+0,17 61 69,32 | 10,98+2,02 |27 | 30,68 88
1,25 - (OH), - Vit. D, 53,41+4,36 22 75,86 | 12,36+1,94 |7 24,14 29

pg/mL

Ca, mmol/L 2,32+0,02 73 82,95 | 1,99+0,03 15 | 17,05 88
Fosfotaza alcalina, u/l 68,61+£2,17 84 95,45 | 34,45+2,10 |4 4,55 88
ASLO, IU/L 87,44+5,61 76 86,36 | 359,8+43,42 | 12 | 13,64 88

Din tabelul prezentat, putem observa ca valori majorate ale VSH - au fost constatate la
25,0% dintre pacienti, media valorilor constituiind 20,77+1,26, acidului uric - la 7,95% pacienti,
valoarea medie constituind 0,481+0,019, PCR - la 30,68% pacienti, valoarea medie constituind
10,98+2,02, ASLO - la 13,64% pacienti, valoarea medie constituind 359,8+43,42 si invers valori
modificate micsorate de la nivelul de referinta sau constatat pentru: 1,25 - (OH)2 - Vitamina D3 -
la 24,14% pacienti, valoarea medie constituind 12,36+1,94, Ca - la 17,05% pacienti, valoarea
medie constituind 1,99+0,03 si fosfotaza alcalind in medie - la 4,55% pacienti, valoarea medie
constituind 34,45+2,10.

In comparatie cu persoanele din populatia general cu afectarea aparatului locomotor (lotul
martor) in rezultatul evaluarii indicilor de laboarator s-a constatat o diferenta statistic
semnificativa (p < 0,05) pentru acidul uric valoarea medie pentru lotul de bazd constituind
0,279+0,009, pe cand in lotul martor - 0,2324+0,016, ceea ce demonstraza faptul cd hiperuricemia
poartd un caracter mai agresiv la pacientii cu hipotiroidie primara fata de lotul martor. Ceilalti
indici de laborator (VSH, PCR, 1,25 - (OH); - Vitamina D3 Ca, fosfotaza alcalind, ASLO) in
rezultatul comparatd ca valori intre aceste doua loturi n-a fost determinatd nici o diferenta

statistic semnificativa (p > 0,05), rezultatele sunt prezentate in tabelul 3.18.
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Tabelul 3.18. Rezultatele investigatiilor de laborator ale pacientilor cu afectarea aparatului

locomotor in loturile de studiu

Lotul de baza, M+m

Lotul martor, M+m

Indicii imuni Testul statistic t
(n =88) (n =15)

VSH, mm/ora 11,41+£0,76 14,93+2,02 t=1,75, p>0,05
Acidul uric, mmol/I 0,279+0,009 0,232+0,016 t=2,00, p<0,05
PCR, mg/I 4,62+0,77 8,13+3,85 t=1,44, p>0,05
1,25 - (OH), - Vitamina D3

43,50+4,69 49,55+9,85 t=0,62, p>0,05
pg/mL
Ca, mmol/L 2,26+0,02 2,32+0,03 t=1,18, p>0,05
Fosfotaza alcalina, u/l 67,06+2,21 76,40+6,71 t=1,56, p>0,05
ASLO, IU/L 124,6+12,50 125,54+29,15 t=0,03, p>0,05

Prezinta interes si valorile indicilor imunologici determinate la pacientii cu afectari ale

aparatului locomotor pe fond de hipotiroidie primara: factorul reumatoid, complexele imune

circulante (CIC), Anti. CCP, Ig. A, G si M.

Valori majorate ale factorului reumatoid au fost constatate la 7,95% dintre pacienti, media
valorilor constituiind 60,50+21,71, CIC - la 51,76% pacienti, valoarea medie constituind
88,41+3,52, 1g. G - la 3,61% pacienti, valoarea medie constituind 21,214+2.44, Ig. M - la 6,02%
pacienti, valoarea medie constituind 5,12+1,19 si anti. CCP - la 50,0% pacienti, valoarea medie

constituind 136,3+44,55. Valori fara modificari de la nivelul de referinta sau constatat pentru: Ig.

A -1a100,0% pacienti, valoarea medie constituind 2,12+0,08 (Tabelul 3.19).
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Tabelul 3.19. Rezultatele investigatiilor imunologice la pacientii cu afectarea aparatului

locomotor in hipotiroidia primara

R=gt=]

2 5

Valori normale Valori modificate g ‘%D

Indicii 2o

= 2

© .-
=

M=+m abs. % M=+m abs. | % abs.
Factoru reumatoid, IU/ml | 8,21+0,35 81 92,05 | 60,50+21,71 | 7 7,95 |88
CIC 38,71+2,14 41 48,24 | 88,41+3,52 |44 |51,76 | 85
lg. A, g/l 2,12+0,08 83 100,0 - 0 0,0 83
lg. G, g/l 12,85+0,24 80 96,39 | 21,21+2,44 |3 3,61 |83
lg. M, g/l 1,29+0,07 78 93,98 | 5,12+1,19 5 6,02 |83

Anti CCP 7,00+0,00 4 50,0 | 136,3+44,55 |4 50,0 |8

Tabelul 3.20. Rezultatele investigatiilor paraclinice (imunologice) in loturile de studiu cu

afectarea aparatului locomotor

Indicii Lotul de baza, M+m | Lotul martor, M&m |  Testul statistic t
(n =88) (n =15)
Factorul reumatoid, IU/ml | 12,37+2,23 8,31+0,63 t=0,72, p>0,05
CIC 64,44+3,42 45,21+9,68 t=2,07, p<0,05
lg. A, g/l 2,12+0,08 3.67+0,84 t=3,96, p<0,05
lg. G, g/l 13,16+0,30 12,11£0,90 t=1,27, p>0,05
lg. M, g/l 1,52+0,14 4,18+2.91 t=2,21, p<0,05
Anti CCP 71,63+£31,97 7,00£0,0 t=1,40, p>0,05

Evaluarea indicilor imunologici

ale pacientilor din lotul de baza in comparatie cu

persoanele din populatia generala cu afectarea aparatului locomotor (lotul martor) la evaluarea

indicilor imunologici s-a constatat o diferenta statistic semnificativa (p < 0,05) pentru CIC

valoarea medie pentru lotul de bazd constituind 64,44+3,42, pe cand in lotul martor -

45,2149,68, Ig. A - valoarea medie constituind 2,12+0,08 si 3,67+0,84, 1g. M - valoarea medie

constituind 1,52+0,14 si 4,184+2,91. In ce consta factorul reumatoid, Ig. G st Anti. CCP la
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compararea lor intre aceste doud loturi n-a fost determinata nici o diferenta statistic semnificativa
(p > 0,05). Rezultatele sunt prezentate in tabelul 3.20.

In ce priveste indicii hormonali valoarea medie pentru pacientii din lotul de bazi
constituie - 7,17+3,02 pentru fT3, 13,30+0,99 pentru T4, 23,53+£3,56 pentru TSH, 234,2+22,45
pentru anti -TPO, 41,74+1,54 pentru parathormonul, in urma caruia sa constatat hipotiroidie
clinica la 33 (37,5%) pacienti si hipotiroidie subclinica la 55 (62,5%) (Figura 3.12).

m hipotiroidie clinica m hipotiroidie subclinica

Fig 3.12. Distributia hipotiroidiei primare in dependenta de evolutie la pacientii cu afectarea

aparatului locomotor

Este important de mentionat ca nivelele mai mari de TSH au fost asociate cu un istoric
familial de hipotiroidie la rudele de gradul I si II. Totodata, la acesti pacienti sa constatat o
asociere semnificativa cu durerile articulare de tip mecanic si o varsta mai precoce de afectarea
aparatului locomotor la acesti pacienti, ceea ce denotd faptul ca la pacientii cu hipotiroidie
primard TSH elevat are un impact negativ asupra aparatului locomor cat si a varstei mai tinere de
afectare, al pacientilor apti de munca.

Investigatiile paraclinice al pacientilor din lotul de baza a continuat cu efectuarea
examenului instrumental (radiografia si US articulatiilor afectate, osteodensitometria DEXA,
EMG), ceea ce a permis confirmarea sau infirmarea afectdrii aparatului locomotor la acesti

pacienti (Tabelul 3.21).
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Tabelul 3.21. Evaluarea radiologica in lotul de baza, n = 88

Articulatiile . ) ) Total
ovaluate Stadiul radiologic, abs (%) Pacienti
St.0 St. | St. 11 Sat. 11 St. IV | investigati

Mainilor 9(64,29) |5(3571) |0(0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 14
Genunchiilor 3(8,82) 10 (29,41) | 14 (41,18) | 7(20,60) |0(0,0) 34
Sacroiliace 9(25,71) |18(51,43) | 8(22,86) |0(0,0) 0 (0,0) -

(3 bilater) | (3bilater)
Coxofemurale 4 (50,0) 3(37,5) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(12,5)

(3 bilater) 8
Plantelor 7(31,82) | 15(68,18) | 0(0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 22
Coloana vertebrala | 3(13,04) |3(13,04) |9(39,13) |8(34,78) |0(0,0) ’
cervicala
Coloana vertebrala | 0 (0,0) 1(16,67) | 3(50,0) 2(33,33) [0(0,0) 6
toracala
Coloana vertebrala | 1 (4,35) 2 (8,70) 14 (60,90) |5(21,74) |1(4,35) ’
lombara
Total 36 57 48 22 2 165

Analiza rezultatelor examenului radiologic constituie unul dintre reperele de diagnostic al
afectarii articulare si serveste drept criteriu al evolutiei bolii si severitatii. In studiul nostru au
fost examinate un numar de 165 de imagini radiologice comparative ale articulatiilor care au
prezentat o dizabilitate functionald semnificativa (in medie la fiecare pacient a fost efectuata cate
doua radiografii si maxim trei). In rezultatul analizei, daci ne referim la stadiile radiologice ale
articulatiilor afectate inregistrate la pacientii inclusi in studiu, au fost constatate unele
particularitati. In lotul de baza, modificari osteoarticulare ale articulatiilor mainilor predomina
cele de stadiul radiologic | - la 35,71% pacienti, genunchilor predomind modificarile ale stadiul
radiologic | - 29,41% pacienti, stadiul radiologic II - la 41,18% pacienti, si stadiul radiologic III -
la 20,60% pacienti. In articulatiile sacroiliace predomini modificarile stadiului radiologic I - la
51,43% (dintre care la 3 pacienti afectarea a fost bilaterald) pacienti, si stadiul radiologic II - la
22,86% (dintre care la 3 pacienti afectarea a fost bilaterald) pacienti, pe cand in cele
coxofemurale predomina modificarile stadiului radiologic | - la 37,5% (la toti a predominat
afectarea bilaterala) pacienti, si stadiul radiologic IV - la 12,5% pacienti, plantelor cu

predominarea modificarilor stadiului radiologic I - 68,18% pacienti, coloana vertebrala cervicald
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cu predominarea modificarilor stadiului radiologic I - la 16,67% pacienti, stadiul radiologic II -
la 39,13% pacienti, si stadiul radiologic III - la 34,78% pacienti, coloana vertebrala toracala cu
predominarea modificarilor stadiului radiologic I - la 16,67% pacienti, stadiul radiologic II - la
50,0% pacienti, si stadiul radiologic Il - la 33,33% pacienti, coloana vertebrald lombara cu
predominarea modificarilor stadiului radiologic I - la 8,70% pacienti, stadiul radiologic II - la
60,90% pacienti, stadiul radiologic Il - la 21,74% pacienti, si stadiul radiologic IV - la 4,35%.

In comparatie cu persoanele din populatia generald la pacientii din lotul de bazi s-a
constatat o predominare a stadiului II si IIT de modificari radiologice si intr-un procentaj mai mic
stadiul radiologic IV, pe cand in lotul martor predomina stadiile incipiente - I si II de modificari
radiologice si intr-un procentaj mai mic stadiul radiologic I, cu implicarea articulatiilor, ceea ce
demonstreaza impactul negativ al hipotiroidiei primare prin progresia si agresiviatatea de afectare

articulara in comparatie cu populatia generala fara hipotiroidie (Tabelul 3.22, figura 3.13).

Tabelul 3.22. Valorile stadiilor radiologice in loturile de studiu

Lotul de baza Lotul martor
Stadiul radiologic (n=88) (n=15)
abs. % abs. %
St. | 19 21,60 7 46,66
St. 1l 43 48,86 5 33,33
St. 11 24 27,27 3 20,0
St. IV 2 2,27 0 0,0

60%

50% 48,86%
46,66%
b /\-\
33,33%\ 3
. 4= Lotul de baza
0,
/ \Q,ZM == Lotul martor
21,60%

20,00%

10% \
2,27%
0% 0,00%

St. | St. i St. 1l St. IV
Fig. 3.13 Repartizarea incidentei stadiilor radiologice de afectare articulara in loturile de studiu

20%
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Examenul radiologic constatd modificarile osoase si chiar unele semne indirecte de
afectare a cartilajului, insa US articulatiilor este metoda extrem de valoroasa si de inaltd precizie
in constatarea cu exactitate a modificarilor atat articulare cat si cele periarticulare. In studiul
nostru investigatia prin US articulara a fost efectuata la 42 de pacienti din lotul de baza si la 10
persoane din lotul martor cu afectdri ale urmatoarelor articulatii: talocrurald, genunchiului si
umarului. Modificari articulare si periarticulare preponderent au fost depistate la pacientii cu
hipotiroidie primara, articulatiile ghenunchiului si umadrului, precum urmeaza: lichid
intraarticular in cantitati sporite - la 52,38% si 11,90% pacienti, capsula articulara ingrosata -
42,86% si 9,52% pacienti, cartilajul hialinic subtiat - 78,57% si 19,05% pacienti, sinovita -
42,86% si 11,90% pacienti, tenosinovitd - 9,52% si 11,90% pacienti. Tot prin US la articulatia
ghenunchiului s-au mai constatat: chistul Baker - 32,81% pacienti, corp osteocondromic -
14,29% pacienti, protuzia meniscului - 54,76% si leziunea meniscului - 50,0% pacienti. Intr-un
procentaj mai mic, modificari articulare si periarticulare sa constatat in articulatia talocrurala:
lichid intraarticular in cantitati sporite - 6,98%, capsula articulara ingrosata - 9,52%, cartilajul
hialinic ingustat - 9,52% (tabelul 3.23). Grosimea cartilajului hialinic pentru articulatia
talocrurala Tn medie a constituit 1,27+0,22, respectiv pentru articulatia genunchiului - 2,05+0,13,
iar pentru articulatia umarului - 1,4840,08, ceea ce ne demostreaza ca hipotiroidia primara are un

impact negativ asupra cartilajului prin ingustare la aceste articulatii.

Tabelul 3.23. Incidenta modificarilor articulare depistate prin US la pacientii din lotul de baza,

n=42
Tipul modificarilor Articula‘,[iile. evaluate _ ‘
Talocrurale Genunchilor Umarului
abs. | % abs. % abs. %

Lichid intraarticular in cantitati sporite 3 6,98 22 52,38 |5 11,90
Capsula articulara ingrosata 4 9,52 18 42,86 |4 9,52
Cartilajul hialinic ingustat 4 9,52 33 78,57 |8 19,05
Chistul Baker - - 10 23,81 |- -
Corp osteocondromic - - 6 14,29 | - -
Protuzia meniscului - - 23 5476 | - -
Leziunea meniscului - - 21 50,0 |- -
Leziunea aparatului capsulo - ligamentar | - - - - 0 0,0
Sinovita - - 18 42,86 |5 11,90
Tenosinovita - - 4 9,52 5 11,90
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Analiza comparativa a rezultatelor in lotul de baza si martor sa constatat ca, in lotul de
baza a predominat stadiul ultrasonografic III - la 35,71% si stadiul ultrasonografic II - la
57,14%, si intr-un procentaj mai mic sa constatat stadiul ultrasonografic I - la 7,14%, pe cand in
lotul martor a predominat stadiul incipient ultrasonografic I - la 40,0%, urmat de stadiul

ultrasonografic II si III care sa constatat la 30,0% fiecare (figura 3.14).

60%

57,14%
50% 1”’~."‘-.;
40,0% / \
40%
° TN 35,71%
30% M 30,0%
"/’//, 30,0%
20% === Otul de baza
/ == otul martor
10%

/ 7,14%

0%

st. | st. 1l st. 1l

Fig. 3.14. Repartizarea incidentei conform stadiilor ultrasonografiei de afectare articulara in
loturile de studiu

Un interes deosebit prezintd rezultatele prin masurarea densitatii mineral osoase.
Osteodensitometria DEXA reprezintd principala metodd in diagnosticul osteoporozei si
osteopeniei. In studiul nostru osteodensitometria DEXA a fost efectuati la 60 de pacienti din
lotul de baza si la 15 persoane din lotul martor la nivelul coloanei vertebrale lombare (L1 - L4),
soldului si la nivelul regiunii distale a antebratului. In lotul de baza - scorul T -1 si -2,5 deviatii
standart a fost constatat la 35,0% pacienti cu scorul T mediu = -1,7 + 0,10 si scorul T < 2,5
deviatii standart - la 10,0% pacienti cu scorul T mediu = -2,84 + 0,11; iar in lotul martor - scorul
T -1 si -2,5 deviatii standart - la 13,33% persoane si scorul T < 2,5 deviatii standart - la 13,33%
persoane, cu un scor T mediu = -1,55+0,45 si -2,70+0,10. Asadar rezultatele studiului
demonstreaza faptul ca scaderea densitatii minerale osoase, atit a osteopeniei si osteoporozei, Se
inregistreaza intr-un procentaj mai mare la pacientii cu hipotiroidie primara in comparatie cu
populatia generald, constatat si prin valoarea medie a scorului T la pacientii din lotul de baza = -
0,48+0,23 in comparatie cu lotul martor = -0,14+0,36, demonstrand o diferenta statistic

semnificativa (p < 0,001) (Tabelul 3.24).
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Tabelul 3.24. Caracteristica osteodensitometriei DEXA prin scorului T in loturile de studiu

Lotul de baza

Lotul martor

Scorul T
M+m abs. % M+m abs. %
-1 si -2,5 deviatii standart -1,78+0,11 |21 35,0 -1,55+0,45 | 2 13,33
< 2,5 deviatii standart -2,96+0,12 | 6 10,0 -2,70£0,10 |2 13,33
general -0,48+0,23 | 60 100,0 -0,14+0,36 | 15 100,0

Pentru confirmarea leziunilor de la nivelul tunelului carpian sau tarsian, concomitent cu
examenul clinic si anamneza a fost utilizata investigatia paraclinica - electromiografia, efectuata
la 35 de pacienti din lotul de bazi si la 15 persoane din lotul martor. in rezultat s-a constatat, ca
in lotul de baza sindromul de tunel carpian este prezent la 100,0% din pacienti si sindromul de
tunel tarsian - la 22,85%, pe cand in lotul martor incidenta a fost mai mica pentru sindromul de
tunel carpian - la 26,66% pacienti, iar sindromul de tunel tarsian nu s-a constatat (Tabelul 3.25).
Mai mult ca atat, majoritatea cazurilor de sindrom de tunel carpian in lotul de baza s-au dovedit a
fi bilaterale cu bloc sever de conducere, fapt ce demonstreaza impactul negativ si agresiv al

patologiei de baza hipotiroidia primard, asupra aparatului locomotor, in special in regiunea

articulatiei radiocarpiene si talocrurale.

Tabelul 3.25. EMG in constatarea sindromului canelar in loturile de studiu

Electroneurografia

Lotul de baza

Lotul martor

abs. % abs. %
STC 35 100,0 4 26,66
STT 8 22,85 0 0,0
Total investigati 35 100,0 15 100,0

In rezultatul analizei modificarilor paraclinice redate in tabelul 3.26 (VSH, acidul uric,
PCR, 1,25 - (OH); - vitamina D3, Ca, fosfotaza alcalina, ASLO, Ig. G si M, factorul reumatoid,
CIC, anti. CCP, radiografia, US, osteodensitometria DEXA, EMG) de la nivelele de referinta in
afectdarile aparatului locomotor la pacientii din lotul de bazd, in dependenta de tipul

diagnosticului s-a constatat: in osteoartroza modificarile au fost constatate mai preponderent prin
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- radiografie si US - in 100% cazuri si CIC - in 37,33% cazuri. In artrita inflamatorie - la fel prin
radiografie 100% si US - in 90,90% cazuri, ceea ce denota faptul importantei acestor doua
investigatii in stabilirea diagnosticului afectarii de osteoartroza si artritd inflamatorie la pacientii
cu hipotiroidie primara, la fel important anti. CCP - in 100% cazuri, CIC - in 42,11% cazuri,
osteodensitometria DEXA - in 33,33% cazuri,VSH - 1n 31,58% cazuri si PCR - in 29,0% cazuri.
Pentru osteoporoza, din rezultatele paraclinice modificate, un impact diagnostic important s-a
dovedit a fi osteodensitometria DEXA - in 100% cazuri, 1,25 - (OH); - vitamina D3 - in 50%
cazuri si radiografia - in 33,33% cazuri. Pentru diagnosticul osteopenie: mai sensibile s-au
dovedit a fi deasemenea odensitometria DEXA - in 100% cazuri, radiografia - in 52,40% cazuri,
cat si nivelul de calciu scazut - in 23,81% cazuri. Pentru fenomenul Raynaud mai sensibile s-au
dovedit a fi CIC - in 43,18% cazuri si anti. CCP - in 33,33% cazuri, iar in capsulita adeziva CIC
- in 51,35% cazuri, US - in 50,0% cazuri, VSH - 37,84% cazuri si PCR - in 37,84%. in STC si
STT o importanta deosebitd are ENG, constatata - 100% 1n ambele cazuri, CIC - in 62,5% cazuri
si 54,29% cazuri. In boala Dupuytren si tenosinovita stenozanti examinul paraclinic a cedat celui
clinic, demonstratand modificari neinsemnate ale rezulatatelor paraclinice. Asadar examenele
paraclinice evidentiate prin procentajul majorat de modificari, denotd importanta lor in

diagnosticarea diferentiala a alterarilor reumatice la pacientii cu hipotiroidie primara.
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Tabelul 3.26. Frecventa si tipurile de manifestari paraclinice ale afectarii aparatului locomotor la pacientii din lotul de baza

Rezultate paraclinice modificate

Diagnosticul 2 = 2 a =
T | 2| &5 |82 5 |8 o |= |58l oo | 5 a|%|¢
S 12| % g8 °|g5| 3|2 |2 |85/° |2 g - | &8¢
(&] [Q V]
< — e2| Z e < g
Osteoartrita  |13/75° [4/75 |16/75  |4/21 13/75 |- 4175 2/72 2172|475 |28/75 |- 75/75 [39/39 |- -
(17,33) |(5,33) [(21,33) [(19,04) |(17,33) (533)  |(2,66) [(2,66) [(533) |(37,33) (100,0) |(100,0)
Artrita 12/38  |3/38 |11/38  |3/17 8/38 4/38 8/38 2/35 3/36  |3/38 [16/38 [3/3 38/38 [20/22 |9/27 -
inflamatorie | (3158) [(7.90) [(29,0) |(17,64) |(21,05) |(10,53) [(21550) |[(5,71) |(8,33) |((7,90) [(42,11) |(100,0) |(100,0) [(90,90) |(33,33)
Osteoporoza |- - - 2/4 - - - - - - - - 2/6 - 6/6 -
(50,0) (33,33) (100,0)
Osteopenie - - - 1/7 5/21 1/21 - - - - - - 11721 |- 21/21 -
(14,30) |(23,81) |(4,76) (52,40) (100,0)
Fenomenul 10/44 |- 14/44 |- - - 5/44 2/38 2139 [2/44 [19/44 |13 - - - -
Raynaud (22,73) (31,82) (11,40) [(5,26) |(5,13) |[(4,55) |(43,18) |(33,33)
Capsulita 14/37 |- 14137 |- - - - 2/36 2136 |- 19/37 |- - 5110 |- -
adezivi (37,84) (37,84) (5,56) | (5,56) (51,35) (50,0)
Boala 1/8 1/8 1/8 - - - - - - - - - - - - -
STC 13/35 |1/35 |[8/35 - - - - 1/33 2133 |- 5/8 - - - - 35/35
(37,14) [(2,86) |(22,86) (3,03)  |(6,06) (62,5) (100,0)
STT 3/8 - 3/8 - - - - 7 17 - 19/35 |- - - - 8/8
(37,5) (37,5 (14,30) |(14,30) (54,29) (100,0)
Tenosinovita [10/28 |- 9/28 - - - - 1/25 3/26 - - - - - - -
stenozanta (35,71) (32,14) (4,0) (11,54)

* Remarci: nr. abs. rezultate paraclinice modificate / nr. abs. total pacienti investigati (%)
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Pentru a elucida importanta nefasta a hipotiroidiei primare asupra aparatului locomotor
propunem doud cazuri clinice - pacienti cu hipotiroidie primara si tipurile de diagnostice
constatate in rezultatul examenului clinic, confirmat prin rezultatele examenulor paraclinice, ce
denota fapul ca ele pot servi ca determinanti importanti in diagnosticarea alterarilor reumatice.

Prezentare de caz

Caz clinicNr. 1

Pacienta E. E., 23 ani, internatd pe 26.10.15 in Spitalul Clinic Republican, sectia
“Artrologie” cu urmatoarele acuze:

e poliartralgii (frecvent ziua) n articulatiile mici ale mainilor, umeri (disconfort si durere la
finalul miscarii) - bilateral, simetric;
e tumefactia articulatiilor IFP, MCF;
e redoare matinald > 2 ore;
o fatigabilitate;
¢ lipsa de indemanare recentd a miscarilor fine ale mainilor;
e blocarea periodica a degetului Il maina dreapta;
e edemul buzelor, pleoapelor;
¢ intoleranta la frig;
e cresterea in volum a glandei tiroide cu precddere in ultimii doi ani;
e dereglarea ciclului menstrual.
Intensitatea durerii prin scala vizuala analoaga 8 - 9 cm.

Din istoricul bolii: pacienta suferd de hipotiroidie de la varsta de 14 ani in evolutia
naturala a bolii, nu a urmat tratament decat in ultimele 5 luni (tab. L - Thyroxin 50 mcg/zi);
duphaston, AINS. Manifestarile articulare au aparut la un an de la debutul hipotiroidiei, cu
localizare in articulatiile mici ale mainii (IFP) si articulatiile coxofemurale bilateral. La medicul
reumatolog pana in prezent nu sa adresat.

Antecedentele eredo-colaterale - mama, bunica de pe mama sunt cu hipotiroidie.
Examenul clinic: piele rece si uscati, par uscat si fragil, unghii hipertrofice, hipotermie (36,1 C).
Glanda tiroida palpator dupa OMS gradul I ( Figura A). Numarul de articulatii tumefiate - 5.
Numarul de articulatii dureroase - 8. Numarul de articulatii cu sinovita - 2 ( Figura B).

Examenul paraclinic

relevante la momentul internarii au fost urmatoarele: fT4 - 23,93 pmol/L TSH - 0,045 pUI/mL,
anti - TPO - 9,95 IU/mL, hemoglobina - 112 g/l, VSH - 15 mm/ora, PCR - 11,29 mg/L, factorul
reumatoid 21,7 IU/mL, fibrinogenul - 5,6mg/dL, Ac- anti CCP >200 U/mL, 1,25 - (OH)2 -
vitamina D3 - 19,4 pg/mL.
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Radiografia mdinilor precizeaza osteoporozad juxta - articulard exprimatd, subtierea placilor
subcondrale, formatiuni chistice in epifizele metacarpienelor, ingustarea spatiilor in articulatiile
carpo - radiale (figura C). Radiografia plantelor precizeaza: osteoporoza exprimata a oaselor
plantare (Figura D).

Osteodensitometria DEXA regiunea lombara T-Score = -2,3 (Figura E)

V

Figura A Glanda tiroida Figura B Sinovita acuta (articulatiilor IFP II

mana dreapta si [FP III mana stangd)

Figura C Radiografia mainilor
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Figura D Radiografia plantelor
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Figura E Ostodensitometria DEXA

Diagnosticul: Hipotiroidie primara pe fondal de tiroidita autoimuna gradul I (supradozare

de L-Thyroxina). Artritd reumatoida, poliartrita seropozitiva, evolutie lent - progresiva, gradul de

activitate 111 (Disease Activity Score (DAS 28) - 4,95), stadiul radiologic 11, IFA Il. Capsulita

adeziva. Osteopenie (T scor =-2,3). Tenosinovita stenozanta.

Pacienta L. M., 53 ani, internata

Caz clinic Nr.2
pe 21.10.2016 in Spitalul Clinic Republican, sectia

“Endocrinologie” cu urmatoarele acuze:
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e poliartralgii (permanente) in articulatiile ghenunchilor, umerilor, policelui, articulatiile
interfalangiene distale bilateral si coloana vertebrald regiunea toracala si lombara;

e tumefactia articulatiilor genunchilor, articulatiile mici ale mainilor, radiocarpiene;

e redoare matinala si dupa perioadele de repauz < 30 minute;

e  crepitatii si mobilitate redusa in articulatia ghenunchiului;

¢ lipsa de indemanare recentd a miscarilor fine ale mainilor;

e marirea in volum a ghenunchilor;

e intoleranta la frig;

e parestezii in primele doua degete ale mainilor si pe latura mediana a celui de al treilea
pe timp de noapte sau la flexia incheieturii mainii,

e (Crampe musculare.

Intensitatea durerii prin scala vizuala analoaga 8 cm.

Din istoricul bolii: pacienta sufera de hipotiroidie de la varsta de 43 ani, urmeaza
tratament cu tab. L - Thyroxin nesistematic. Manifestarile articulare au aparut la 3 ani de la
debutul hipotiroidiei, cu localizare in articulatiile genunchilor, mici ale mainilor bilateral. La
reumatolog nu sa adresat.

Antecedentele eredo-colaterale - neagravat.

Examenul clinic: piele rece si uscata, par uscat si fragil, unghii hipertrofice. Glanda
tiroida palpator dupa OMS gradul I. Testul Phalen pozitiv. Ingrosarea marcati a aponevrozei
palmare, ratatinarea pielii, contracturi in flexie a degetelor inelar si cel mic la mana dreapta.
Numarul de articulatii tumefiate - 10. Numarul de articulatii dureroase - 14. Numarul de
articulatii cu sinovita - 2.

Examenul paraclinic

Relevante la momentul internarii au fost urmatoarele: fT4 - 11,88 pmol/L TSH 6,99
pUl/mL, anti - TPO - 600 1U/mL, hemoglobina - 117 g/l, VSH - 13 mm/ora, PCR - 1,71 mg/L,
factorul reumatoid 4,0 IU/mL, fibrinogenul - 5,1 mg/dL, acidul uric 0,430 mmol/l, 1,25 - (OH)2
- vitamina D3 - 46,1 pg/mL.

Radiografia madinilor precizeazd semne moderate de poliosteoartroza articulatiilor
mainilor (figura F). Radiografia genunchilor precizeaza: artroza articulatiilor ghenunchiului
drept st. Il -HI inclusiv femuro patelard. Semne de artroza incipientd a genunchiul stang.
Tendinoza patelara. (figura G).

Osteodensitometria DEXA regiunea lombara T-Score = -2,2.

EMG: sindrom de tunel carpian bilateral cu bloc moderat -sever de conducere (figura H).
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US genunchiului drept: Gonartroza gradul III (clas. ecograf). Cartilajul hialinic de la
2,8 pana la 0,5 mm, contur neregulat, structurd neomogend. Chist Baker = 33x8 ml, continut

neomogen - coloid. Sinovita reactiva .

Figura F Radiografia mainilor

Figura G Radiografia genunchilor
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Figura H Electroneuromiografia

Diagnosticul: Hipotiroidie primard pe fondal de tiroiditd autoimund gradul I
Osteoartrozad deformanta secundara, forma generalizatd, cu afectarea preponderentd a
articulatiilor mici - noduli Heberden si Bouchard, articulatiilor mari - gonartoza bilaterala stadiul
radiologic 11 - 11, IFA 1. Chist Baker (33x8 ml) genunchiul drept. Capsulita adeziva. Osteopenie
(T scor = -2,2). Hiperuricemie asimptomatica. Contractura Dupuytren. Sindrom de tunel carpian

bilateral cu bloc sever de conducere.
Concluzii

Asadar, investigatiile paraclinice faciliteaza diagnosticul precoce prin alterdri reumatice

la pacientii cu hipotiroidie primara.

Analizand investigatiile paraclinice de laborator si imunologice 1in cele doud loturi (de
baza si martor) putem concluziona ca cele mai elevate devieri in aparatul locomotor se produc
anume la pacientii cu hipotiroidie primard in comparatie cu populatia generald, iar diferenta
este statistic semnificativa (p < 0,05), mai exprimata fiind pentru urmatorii indici: acidul uric,
CIC, 1g. A, lIg. G. De asemenea, in comparatie cu persoanele din populatia generald (lotul
martor) la evaluarea radiologica si US a stadiilor de afectare sa constatat predominarea stadiilor
mai avansate pentru lotul de baza decat lotul martor in care s-a constatat stadiile incipiente. EMG
si osteodensitometria DEXA la fel incidenta modificarilor prin constatarea sindrumului canelar

sau densitatii mineral osoase s-a constatat in lotul de baza in comparatie cu populatia generala.
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3.3. Factori de risc in dezvoltarea afectirii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie
primara si specificirile impactului afectarii aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie asupra calitatii vietii apreciata prin chestionarul SF-36

Rezultatele estimarii factorilor de risc generali pentru hipotiroidie si factorilor cu
potential de a induce afectarea aparatului locomotor in hipotiroidia primara, sunt redate in tabelul
3.27. Conditiile de lucru precare au fost identificate ca factor de risc major in aparitia afectarii
aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara (OR 10,000, 95%CI - 1,227 - 81,474),
din care sau evidentiat supraracirea sau supraincalzirea si chimizarea.
Tabelul 3.27. Estimarea factorilor de risc, asociati afectarii aparatului locomotor la pacientii cu

hipotiroidie primara

Pacienti cu hipotiroidie primara
cu afectarea fara afectarea
Factori de risc aparatului aparatului OR 95%ClI

locomotor, n=88 locomotor, n=11

abs. % abs. | %
Ereditar 36 40,91 4 36,40 1,211 | 0,330-4,445
Tabagismul 8 90,10 0 0,0 2,428 | 0,131-44,955
Alcoolul 27 30,70 1 9,10 4,426 | 0,539-36,326
Stresul 69 78,41 6 54,55 3,026 | 0,832-11,004
Infectii bacteriene 52 59,10 5 45,45 1,733 | 0,491-6,114
Infectii virale 18 20,45 1 9,10 2,571 | 0,308-21,421
Conditii de lucru 44 50,0 1 9,10 10,00 | 1,227-81,474
precare
Alimentatia bogata | 70 80,0 6 54,55 3,240 | 0,887-11,831
in grasimi
Obezitatea 48 54,55 3 27,27 3,200 | 0,795-12,869
TSH elevat 60 68,18 6 54 55 1,785 | 0,502-6,350
1,25-OH-vit D3 7 31,81 0 0,0 2,333 | 0,107-50,583
L-Thyroxin 34 38,64 3 27,27 1,679 | 0,416-6,771
nesistematic
L-Thyroxin 46 52,27 6 54,55 0,912 | 0,259-3,212
sistematic

Ca factor de risc major in dezvoltarea alterdrilor reumatice la pacientii cu hipotiroidie
primara, de asemenea au fost constatati obezitatea (OR 3,200, 95%CI - 0,795 -12,869), consumul
de alcool (OR 4,426, 95%CI - 0,539 - 36,326), alimentatia bogata in grasimi (OR 3,240, 95%CI -
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0,887-11,831) si stresul (OR 3,026, 95%CI - 0,832 - 11,004). Ultimul in marea majoritate a fost
explicat ca consecintad a problemelor familiale.

Ca factor de risc 1n dezvoltarea afectarilor aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara in rezultatul studiului s-au mai constatat infectiile virale (OR 2,571, 95%ClI
- 0,308 - 21,421), infectiile bacteriene (OR 1,733, 95%CI - 0,491-6,114), tabagismul (OR 2,428,
95%CI - 0,131 - 44,955), nivelul diminuat de 1,25 - (OH)2 - vitamina D3 (OR 2,333, 95%ClI -
0,107 - 50,583), cat si anamneza ereditara (OR 1,211, 95%CI - 0,330 - 4,445), cu predominarea
rudelor de gradul I in comparatie cu cele de gradul II.

Mentionam si faptul cd in rezultatul studiului a fost evidentiatd semnificatia acuratetii
administrarii preparatului antihipotiroidian - L-Thyroxina. S-a constatat ca administrarea
nesistematica a preparatului prezinta un factor de risc (OR 1,679, 95%CI -0,416 - 6,771), pe
cand administrarea sistematica, conform indicatiei medicului endocrinolog, s-a constatat a fi un
factor protector pentru afectarea aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara (OR
0,912, 95%CI - 0,259-3,212), constatat si in alte studii.

Impactul afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara asupra calitatii
vietii a fost apreciat prin utilizarea chestionarului SF-36, care prezinta un instrument general,
elaborat pentru a fi aplicabil unei varietati mari de conditii. SF-36 este util pentru a monitoriza
pacienti cu conditii patologice unice sau multiple si pentru a compara statusul lor cu cel al
populatiei generale [3, 35]. Hipotiroidia primara are un impact socioeconomic major, astfel am
fost interesati in relevarea impactului afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie
primara. Cu atat mai mult acest chestionar este usor de aplicat fara costuri suplimentare. Punctele
din SF-36 deriva din chestionarul original MOS (Rand’s Medical Outcome Study) ce cuprinde
245 de puncte. Chestionarul, SF-36 permite evaluarea starii generale de sanatate a pacientilor
prin analizarea unor domenii specifice: functionalitatea fizica (PF), rolul functionalitatii fizice
(RP), durerea corporald (BP), sdnatatea generald (GH), vitalitatea (VT), functionalitatea sociala
(SF), rolul functionalitatii emotionale (RE) si sanatatea mentala (MH). Scorurile standartizate
obtinute prin aplicarea acestui instrument au fost notate pe o scald de la 0, in cazul cel mai prost
scor, pana la 100, in cazul celui mai bun. Scorurile fiecarei intrebari sunt codate in pasi multipli,
depinzand de numarul punctelor interogatorii.

Hipotiroidia primara duce la scaderea calitatii vietii pacientilor constatat in literatura de
specialitate, dar scopul nostru a fost sa consatatam calitatea vietii la pacientii ce au fost
diagnosticati cu asocierea patologii aparatului locomotor, dacd sinergismul acestor doua
patologii scade sau se mentine la acelasi nivel in comparatie cu pacientii diagnosticati cu

hipotiroidie primara fara asocierea afectarii aparatului locomotor.

82



Tabel 3.28. Evaluarea calitatii vietii (SF-36) la pacientii cu afectarea aparatului
locomotor in randul pacientilor cu hipotiroidie primara (lotul de baza) si in populatia generala -

persoane sanatoase (lotul martor)

Lotul de baza, n=99 Lotul martor, n=60
fara afectarea | cu afectarea populatia generala
Scala aparatului aparatului | Testul statistic t | sanatoasa (fara hipotiroidie
locomotor locomotor si afectarea aparatului

locomotor)
PF (M+m) 67,27+7,61 30,59+2,60 | t=4,69, p<0,001 90,33+1,38
RP (M+m) 36,36+10,32 17,33+3,41 | t=2,17, p<0,05 79,44+2,42
BP (M+m) 40,45+9,52 28,58+1,91 | t=2,07, p<0,05 79,00+1,78
GH (M+m) 41,82+5,19 35,11+2,46 | t=2,21, p<0,05 71,78+2,06
VT (M+m) 45,91+8,42 31,97+2,28 | t=1,97, p>0,05 69,70+1,67
SF (M+m) 46,59+7,74 42,95+2,56 | t=0,47, p>0,05 86,67+2,26
RE (M£m) 33,34+7,78 21,21+3,69 | t=1,12, p>0,05 94,07+1,92
MH (M+m) 52,36+6,79 40,57+2,28 | t=1,71, p>0,05 80,27+1,67
M=+m 45,56+3,31 31,04+3,11 | t=2,96, p<0,01 81,41+3,01

In rezultatul studiului s-a constatat ca scorurile scalei pentru parametrii PF, RP, BP, GH,
VT, SF, RE st MH pentru pacientii cu hipotiroidie asociata cu afectarea aparatului locomotor au
constituit: 30,59, 17,33, 28,58, 35,11, 31,97, 42,95, 21,21, 40,57, media scorului sanatatii
generale constituind 31,04 + 3,11. In lotul pacientilor cu hipotiroidie neasociati cu patologii ale
aparatului locomotor scorulile scalei prezentand aceiasi parametri a constituit: 62,27, 36,36,
40,45, 41,82, 45,91, 46,59, 33,34, 52,36, media scorului sanatatii generale constituind 45,56 +
3,31. Semnificativ statistic sa constatat a fi diferenta dintre scorul sanatatii generale al pacientilor
cu hipotiroidie si afectarea aparatului locomotor fatd de pacientii cu hipotiroidie fara afectarea
aparatului locomotor - t=2,96, p<0,01 (Tabelul 3.28).

Din figura 3.15, devine evident faptul ca calitatea vietii pacientilor din lotul de baza cu
hipotiroidie si afectarea aparatului locomotor este mult mai joasa in comparatie cu pacientii din
lotul de baza care fac hipotiroidie fara afectarea aparatului locomotor. Diferenta intre scale mai
mare n lotul de baza la pacientii fara si cu afectarea aparatului locomotor a constituit pentru PF -
36,68, RP - 19,03 ceea ce denota faptul cd la pacientii ce prezintd si afectarea aparatului

locomotor pe fondal de hipotiroidie primard impactul negativ al calitatii vetii se explicd prin
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limitdri ale activitatilor fizice si astfel parvin probleme de munca sau alte activitati zilnice

rezultate din sandatatea fizica.

MH
RE
SF
vT m hT farg afectarea|aparatului
locomator
GH .
B hT cu afectarea aparatului
locomotor
BP
RP
PF
0 10 20 30 40 50 60 70 80

Fig. 3.15. Calitatea vietii apreciata la pacientii din lotul de baza prin chestionarul SF-36

Analiza comparativa a valoarii medii a PF la pacientii cu hipotiroidie primara cu si fara
afectarea aparatului locomotor, a constatat urmatoarele valori: 30,59 + 2,60 si 67,27 = 7,61 (t =
2,77, p < 0,01). in comparatie cu lotul martor pe cand in comparatie cu lotul martor (persoane
sandtoase fara hipotiroidie si fard afectarea aparatului locomotor), media PF constituie - 90,33 +
1,38 (t = 13,11, p < 0,001), determinand o diferenta statistica semnificativa in abele cazuri.

La evaluarea scalei RP ce releva influenta starii fizice asupra activitatilor cotidiene s-a
constatat o diferentd statisticd semnificativa (t = 2,17, p < 0,05) la pacientii cu hipotiroidie
primara asociatd cu afectarea aparatului locomotor (17,33 + 3,41) si pacientii cu hipotiroidie
primara fara afectarea aparatului locomotor (36,36 + 10,32). in comparatie cu lotul martor
(persoane sanatoase fara hipotiroidie si fara afectarea aparatului locomotor) RP constituie - 79,44
+ 2,42 rezultatul e inalt semnificativ statistic ( t = 12,22, p < 0,001). Datele analizei statistice a
valorii scalei ce releva intensitatea durerii corporale (BP) au demonstrat o diferenta statistica
semnificativa (t=2,07, p<0,05) intre loturile de studiu - pacienti cu hipotiroidie si afectarea
aparatului locomotor (28,58+1,91) si pacienti cu hipotiroidie primara fara afectarea aparatului
locomotor (40,45+9,52). in comparatie cu lotul martor (persoane sinitoase fara hipotiroidie si
fara afectarea aparatului locomotor) calitatea vietii prin acest indice (BP) este mult mai bun -

79,00 + 1,78 si cu un indice semnificativ statistic (t = 17,03, p < 0,001).

84



Perceperea propriei stari de sandtate un parametru la fel important ce reflectd calitatea
vietii, inclus in acest chestionar (GH), la pacientii cu hipotiroidie si afectarea aparatului
locomotor valorile scorului constituie 35,11 + 2,46, in comparatie cu pacientii cu hipotiroidie
fara afectarea aparatului locomotor - 41,82 + 5,19 diferenta rezultatelor fiind statistic
semnificativa (t = 2,21, p < 0,05), fiind totusi mult mai joase, in comparatie cu lotul martor
(persoane sanatoase fara hipotiroidie si fara afectarea aparatului locomotor) media valoarei GH
constituie 71,78 + 2,06 (t = 9,79, p <0,001).

Nivelul de energie (VT) comparat in lotul de baza la pacientii cu hipotiroidie si afectarca
aparatului locomotor (31,97 + 2,28) si cei fara afectarea aparatului locomot (45,91 + 8,42) a fost
nesemnificativ statistic (t = 1,97, p > 0,05), pe cand in comparatie cu lotul martor (69,70 + 1,67, t
= 11,07, p <0,001) s-a dovedit a fi statistic semnificativ.

Valorile scalei in privinta extinderii si frecventa obstacolelor in activitatile sociale
datorate problemelor fizice si emotionale (SF) nu au demonstrat diferenta statisticd semnificativa
la pacientii cu hipotiroidie cu si fard afectarea aparatului locomotor (42,95 + 2,56 si 46,59 +
7,74; 1 = 0,47, p > 0,05), constatanduse totusi o diferenta statisticd semnificativa cu lotul martor
(86,67 +£2,26, t=11,17, p > 0,001).

Starea emotionalda (RE) la pacientii cu hipotiroidie cu afectarea aparatului locomotor a
fost apreciatd la nivelul scalei de 21,21 + 3,69, iar la pacientii cu hipotiroidie la care nu s-a
diagnosticat alterari reumatice - 33,34 + 7,78, diferenta statistica fiind nesemnificativa (t = 1,12,
p > 0,05), pe cand in comparatie cu lotul martor unde valorile scalei constituie 94,07 + 1,92,
diferenta este statistic semnificativ (t = 13,62, p < 0,001). Sentimente de nervozitate si depresie
(MH) comparat in lotul de baza la pacientii cu hipotiroidie cu si afectarea aparatului locomotor
deasemenea nu a constatat o diferenta statistica semnificativa (40,57 + 2,28 si 52,36 = 6,79; t =
1,71, p > 0,05), invers, comparat cu lotul martor (80,27 + 1,67) diferenta statistica sa dovedit a fi
semnificativa (t = 11,67, p > 0,001).

In rezultatul analizei corelationale dupi metoda Person la pacientii cu hipotiroidie si
afectarea aparatului locomotor (lotul de baza) functionalitatea fizica (PF) a corelat moderat cu
capacitatea de munca (RP) (r = 0,45, p < 0,001), starea emotionala (RE) (r = 0,47, p < 0,001),
senzatia de epuizare (VT) (r = 0,40, p < 0,001) si sanatatea mentala (MH) (r = 0,49, p < 0,001),
si o corelatie mai slaba sa constatat, cu functionalitatea sociald (SF) (r = 0,37, p < 0,001), durerea
corporala (BP) (r = 0,25, p < 0,05), si cu sanatatea generala (GH) (r = 0,36, p < 0,001). La
pacientii numai cu hipotiroidie primard fara afectarea aparatului locomotor sa constatat o
corelatie puternica a PF cu sandtatea mentala (MH) (r = 0,79, p < 0,001), corelatie moderata cu
functionalitatea sociald (SF) (r = 0,52, p < 0,05), si 0 corelatie slaba cu durerea corporala (BP) (r
= 0,36, p > 0,05), sanatatea generala (GH) (r = 0,31, p > 0,05). Corelatie slaba insa indirecta s-a
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constatat intre functionalitatea fizica si capacitatea de munca (RP) (r = -0,20, p > 0,05). Cele
expuse denotd faptul ca la pacientii cu hipotiroidie primara cu afectarea aparatului locomotor
activitatile fizice obisnuite zilnice efectuate de-a lungul zilei influenteaza capacitatea de munca
prin reducerea timpului acordat muncii sau altor activitati din cauza dificultatii de realizare, ceea
ce la pacientii cu hipotiroidie primara fara afectarea aparatului locomotor capacitatea de munca
este inflentatd mai slab, dar cu un accent mai mult pe starea emotionald manifestat prin depresie,
neliniste, nefericire.

Privitor la capacitatea de munca (RP) a pacientilor cu hipotiroidie primara si afectarea
aparatului locomotor in rezultatul analizei corelationale Person s-a constatat o asociere puternica
cu starea emotionald (RE) (r = 0,76, p < 0,001) si o corelare moderata cu sdnatatea generald
(GH) (r = 0,44, p <0,001), pe cand la pacientii cu hipotiroidie primara fara afectarea aparatului
locomotor - cu RE (r = 0,09, p > 0,05) nu s-a constatat corelare, iar cu GH (r = 0,30, p < 0,001)
S-a constatat un coificent mai mic in comparatie cu pacientii cu hipotiroidie si afectarea
aparatului locomotor. Acestea sunt un argument in plus cd capacitatea de muncad din cauza
problemelor afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara este nefasta, ce are
ca consecintd diminuarea ritmului de munca din cauza limitarii activitatii fizice si a sindromului
dolor, in comparatie cu pacientii cu hipotiroidie fard afectarea aparatului locomotor, la care nu s-
a constatat asociere neglijabild. La pacientii cu hipotiroidie primara si afectraea aparatului
locomotor deasemenea sa constatat corelatie slabd a RP cu senzatia de epuizare (VT) (r = 0,32, p
< 0,01), sanatatea mentalda (MH) (r = 0,29, p < 0,01) si durerea corporala (BP) (r = 0,33, p <
0,01), iar la pacientii cu hipotiroidie fara afectarea aparatului locomotor - o corelatie slaba
directd cu sanatatea mentala (MH) (r = 0,21, p > 0,05) si indirecta cu durerea corporala (BP) (r =
-0,29, p > 0,05), si corelatie neglijabila cu senzatia de epuizare (VT).

La pacientii cu hipotiroidie si afectarea aparatului locomotor extinderea dureri, sau
limitarea cauzata a durerii (BP), a corelat moderat cu probleme de munca sau alte activitati
emotionale (RE) (r = 0,42, p < 0,001), senzatia de epuizare (VT) (r = 0,61, p < 0,001),
sentimente de nervozitate si depresie (MH) (r = 0,41, p < 0,001) si cu perceperea propriei stari
de sanatate (GH) (r = 0,42, p < 0,001), si corelatie slaba - cu functionalitatea sociala (SF) (r =
0,29, p < 0,05), pe cand la pacientii cu hipotiroidie, neasociata cu afectarea aparatului locomotor
sa constatat asociere puternica numai cu SF (r = 0,87, p < 0,001), datorate nu atat problemelor
fizice cat celor emotionale in extinderea si frecventa obstacolelor in activitdtile sociale. Totodata
o corelatie mai slaba la acesti pacienti sa constatat cu senzatia de epuizare (VT) (r = 0,32, p >
0,05), si au sentimente de nervozitate si depresie (MH) (r = 0,32, p > 0,05).

La pacientii cu hipotiroidie primara si afectarea aparatului locomotor s-a constatat o

corelare moderata pentru valorile de percepere a propriei stari de sanatate (GH) cu probleme de
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munca zilnica sau alte activitati emotionale (RE) (r = 0,45, p < 0,001), senzatia de epuizare (VT)
(r=0,45, p <0,001) si a sentimentele de nervozitate si depresie (MH) (r = 0,43, p < 0,001), pe
cand la pacientii cu hipotiroidie fara afectarea aparatului locomotor sa constatat o corelatie
moderata cu RE (r= 0,41, p <0,05) si MH (r = 0,56, p < 0,05), dar o corelatie puternica cu VT
(r=0,69, p <0,05). La pacientii cu hipotiroidie si afectarea aparatului locomotor s-a constatat o
corelatie moderata a starii emotionald (RE) cu senzatia de epuizare (VT) (r = 0,41, p < 0,001) si
sentimentele de nervozitate si depresie (MH) (r = 0,40, p < 0,001), si o corelatie slaba cu
functionalitatea sociala (SF) (r = 0,26, p < 0,01), pe cand in lotul pacientilor cu hipotiroidie fara
afectarea aparatului locomotor nu sa constatat asemenea asocieri. Functionalitatea sociald (SF) la
pacientii cu hipotiroidie si afectarea aparatului locomotor coreleaza moderat cu sentimentele de
nervozitate si depresie (MH) (r = 0,42, p < 0,001) si slab cu senzatia de epuizare (VT) (r = 0,34,
p < 0,001), pe cand la pacientii cu hipotiroidie fard afectarea aparatului locomotor nu sau
constatat asemenea coreldri. Sentimentul de nervozitate si tristete (MH) in lotul de bazd la
pacientii cu hipotiroidie cu si fara afectarea aparatului locomotor a corelat puternic cu senzatia
de epuizare (VT) (r =0,70, p < 0,001; r =0,77, p <0,001).

Comparand scorurile loturilor studiate (pacienti cu hipotiroidie cu si fard afectarea
aparatului locomotor) luand ca baza lotul control (persoane sanatoase) ca standart de 100%,
calitatea vietii pacientilor cu hipotiroidie asociatd cu afectarea aparatului locomotor constituie
38,13%, iar pentru pacientii cu hipotiroidie neasociata cu afectarea aparatului locomotor -

55,96% in comparatie cu personele sanatoase (figura 3.16).
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Fig. 3.16. Nivelul comparativ al scorurilor calitatii vietii SF - 36: I persoane sanatoase
(fara hipotiroidie si fard afectarea aparatului locomotor), II pacienti cu hipotiroidie fara afectarea

aparatului locomotor, III pacienti cu hipotiroidie asociata cu afectarea aparatului locomotor
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Asadar, hipotiroidia primard asociatd cu afectarea aparatului locomotor conduce la
diminuarea evidenta a calitatii vietii care constituie 38,13% din standartul populatiei generale
sandtoase, semnificativ din punc de vedere statistic 1n comparatie cu pacientii cu hipotiroidie
fara afectarea aparatului locomotor - 55,96% (t = 2,96, p < 0,01) si in comparatie cu lotul martor
(t=11,94, p <0,001).

In rezultatul analizei rezultatelor obtinute prin forma prescurtati a chestionarului SF-36 la
fel utilizat, la pacientii cu hipotiroidie primara, cu afectari ale aparatului locomotor singulare si
in asociere (lotul de bazd) si populatia generald (lotul martor), s-a constatat ca calitatea vietii
pacientilor diagnosticati cu hipotiroidie primara si afectari ale aparatului locomotor in asociere
(de la 2 pana la 7 tipuri de alterari) este mai scazuta (30,67 + 3,11) in comparatie cu pacientii cu
hipotiroidie primara si afectarea aparatului locomotor prin alterari singulare (34,28 + 3,71), si
mult mai scdzutd in comparatie cu lotul martor (persoane sandtoase fara hipotiroidie si fara
afectarea aparatului locomotor) - 81,41 + 3,01, diferenta fiind statistic semnificativ atat al
pacientilor cu hipotiroidie primara cu afectarea aparatului locomotor singulare (t = 10,50, p <
0,001) cat si in asociere (t = 11,07, p < 0,001), la fel semnificativ statistic calitatea vietii din
punct de vedere al afectarilor singulare (34,28 + 3,71) si in asociere (30,67 + 3,11) al pacientilor
cu hipotiroidie primard comparat cu lotul martor pacienti cu afectarea aparatului locomotor fara

hipotiroidie (80,0 + 3,14si 73,0 + 4,65; t = 4,13, p < 0,01 si t = 3,99, p <0,01) (Tabelul 3.29).

Tabelul 3.29. Calitatea vietii la pacientii cu afectari articulare singulare si in asociere

Lotul martor Lotul de baza Lotul martor
(populatia (pacienti cu hT si afectarea (populatia generala cu
Scala generala aparatului locomotor), n=88 afectarea aparatului
sanatoasa), N=60 locomotor), n=15
singulare asociere singulare asociere
PF (M+m) 90,33+1,38 28,89+5,70 30,78+2,82 55,71+6,01 52,50+7,73
RP (M+m) 79,44+2 42 22,22+14,70 | 16,77+3,45 39,29+10,71 | 34,38+12,44
BP (M+m) 79,00+1,78 40,26+8,75 27,25+1,89 49,29+6,65 39,06+3,09
GH (M£m) 71,78+2,06 47,22+7,86 33,73+2,56 56,29+8,85 34,06+5,50
VT (M£m) 69,70+1,67 32,22+8,62 31,95+2,36 79,29+4,55 58,75+3,75
SF (M+£m) 86,67+2,26 44,4448, 36 42,784+2,70 66,07+4,49 57,81+4,68
RE (M+m) 94,07+1,92 18,51+11,26 | 21,52+3,92 85,71+6,73 75,0+£12,20
MH (M=£m) 80,27+1,67 40,44+7,61 40,59+2,39 80,0+3,14 73,0+4,65
M+m 81,41+3,01 34,28+3,71 30,67+3,11 63,95+5,85 53,07+5,73
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Comparand scorurile loturilor, luand ca baza lotul control (persoane sanatoase) ca
standart de 100%, calitatea vietii pacientilor cu hipotiroidie asociata cu afectari articulare
singulare, constituie 42,11%, iar pentru pacientii cu hipotiroidie cu afectari multiple - 37,67%, pe
cand la pacientii din lotul martor diagnosticati cu afectari articulare singulare - 78,55% si in
asociere 65,18%, din care putem concluziona ca calitatea vietii pacientilor cu hipotiroidie
asociata cu afectari ale aparatului locomotor unice sau multiple este mai joasa in comparatie cu

persoanele ce nu au la baza afectarea glandei tiroide manifestata prin hipotiroidie (figura 3.17).

100,0%

100%

90%

80%

70%

60%

42,11%

50% 37,67%

40%

30%

20%

10%

0%

Fig. 3.17. Nivelul comparativ al scorurilor calitatii vietii SF - 36: I persoane sanatoase (fara
hipotiroidie si fara afectarea aparatului locomotor), Il persoane din populatia generala fara hT cu
afectari singulare ale aparatului locomotor, III persoane din populatia generalda fara hT cu
afectari in asociere ale aparatului locomotor, IV pacienti cu hipotiroidie cu afectari singulare ale
aparatului locomotor, V pacienti cu hipotiroidie asociatd cu afectari in asociere ale aparatului

locomotor.
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Tabelul 3.30. Scorul obtinut in urma aplicarii formulei scurte SF-36 la pacientii cu hT primara

in dependenta de afectarea aparatului locomotor singular sau in asociere

Pacienti cu hT si afectarea aparatului locomotor, n=88

singulare 2 asociere |3 asocieri |4 asocieri 5 asocieri 6 asocieri |7 asocieri
Scala

Slglal8181c 188 1318 |0 188 |58 818,

RIS |V IR IS |V RISV |R|E |V |Re |V [ReY |R|gV
PF 0 |3 |6 |3 |5 |11 |3 |4 |12 |3 |4 15 |- |- (12 |- |- |4 - 1112
RP 2 |- |7 |3 |- |16 |1 |1 |17 |5 |1 16 |- |- |12 |- |- |4 - |- 13
BP 2 |2 |5 6 |13 |- |6 |13 |- |3 9 |- (1 |11 |- |13 1 |- 12
GH 2 |3 (4 |2 |5 |12 |1 (9 |9 3 |8 1 |- |4 |8 - 1212 - 112
VT 1 |1 (7 |2 |5 |12 |2 |4 |13 |1 |7 14 |- (4 |8 - 1212 1 |11
SF 1 {3 |5 |1 |7 |11 |3 |5 |11 |5 |9 8 1(6 |5 21- 12 - 1112
RE |1 |- |8 |3 |- |16 |- [3 |16 |6 |1 15 |- |- |12 |1 |- |3 - |1
MH |1 |4 |4 |4 |6 |9 |16 (12 |3 |13 |6 1(6 |5 - 1212 - 1211

De mentionat cd rezultatele studiului actual, prin raspunsurile oferite de pacientii cu
hipotiroidie primara si afectarea aparatului locomotor singulare sau in asociere (Tabelul 3.30) au
predominat in toate cele 8 scale, scorul fiind grav modificat (<40), fata de scorul usor modificat
(70-100) si scorul moderat modificat (40-70) ceea ce demostreaza inca o datd in plus ca
hipotiroidia primara si afectarea aparatului locomotor reprezinta statusuri nefavorabile prin

raspunsurile oferite la indeplinirea chestionarului SF-36.

Concluzii

Administrarea nesistematica a preparatului antihipotiroidian prezinta un factor de risc
major in dezvoltarea alterdrilor din partea aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie
primara (OR 1,679, 95%CI -0,416 - 6,771), pe cand administrarea sistematicd, conform
indicatiei medicului endocrinolog, constituie un factor protector (OR 0,912, 95%CI - 0,259-
3,212). Alti factori de risc generali si cu potential de a induce afectarea aparatului locomotor in
hipotiroidia primara sau constatat: conditiile de lucru precare (OR 10,000, 95%CI - 1,227 -
81,474), obezitatea (OR 3,200, 95%CI - 0,795 -12,869), consumul de alcool (OR 4,426, 95%CI -
0,539 - 36,326), alimentatia bogata in grasimi (OR 3,240, 95%CI - 0,887-11,831) si stresul (OR
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3,026, 95%CI - 0,832 - 11,004), infectiile virale (OR 2,571, 95%CI - 0,308 - 21,421), infectiile
bacteriene (OR 1,733, 95%CI - 0,491-6,114), tabagismul (OR 2,428, 95%CI - 0,131 - 44,955),
nivelul diminuat de 1,25 - (OH)2 - vitamina D3 (OR 2,333, 95%CI - 0,107 - 50,583), cat si
anamneza ereditard (OR 1,211, 95%CI - 0,330 - 4,445).

Pacientii cu hipotiroidie primara, asociata cu afectarea aparatului locomotor, au fost
apreciati cu scoruri mult mai scazute a calitatii vietii in compartie cu pacientii cu hipotiroidie
fara afectarea aparatului locomotor. Cele mai afectate domenii atat la pacientii fara, cat si la cei
cu afectarea aparatului locomotor s-au dovedit a fi PF - 36,68, RP - 19,03. Comparand scorurile
loturilor studiate (pacienti cu hipotiroidie cu si fara afectarea aparatului locomotor) luand ca baza
lotul control (persoane sanatoase) ca standart de 100%, calitatea vietii pacientilor cu hipotiroidie
neasociata cu afectarea aparatului locomotor constituie 55,96%, iar pentru pacientii cu
hipotiroidie asociata cu afectarea aparatului locomotor constituie 38,13%, ce denota faptul ca la
pacientii ce prezinta afectari ale aparatului locomotor pe fondal de hipotiroidie primara impactul
negativ al calitatii vetii este mult mai pronuntat si sa manifestat prin limitari ale activitatilor

fizice, probleme de munca sau alte activitdti zilnice rezultate din sanatatea fizica.

3.4. Concluzii la capitolul 3

1. Incidenta alterarilor reumatice confirmate la pacientii cu hipotiroidie primara (lotul de baza)
comparativ cu populatia generald (lotul martor) este mult mai inalta, constituind 88,89%, in

comparatie cu 25,0% in populatia generala.

2. Dupa rangul de suferinte reumatismale asociate hipotiroidiei primare in lotul de baza pe locul
| se claseaza osteoartrita, locul Il - fenomenul Raynaud secundar, locul 1l - artritd inflamatorie,
locul IV - capsulitd adeziva, locul V - sindromul de tunel carpian, locul VI - tenosinovita
stenozantd a degetelor, locul VII - osteopenia, locul VIII - boala Dupuytren, locul 1X - sindromul

de tunel tarsian, locul X - osteoporoza.

3. Hipotiroidia primara conduce la afectarea precoce a aparatului locomotor. Varsta medie de
debut a afectdrii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara constituie 41,60 + 1,14

ani, in comparatie cu lotul martor - 47,60 + 2,42 ani.

4. Debutul manifestarilor reumatice dupa instalarea hipotiroidiei primare constituie in medie 5,49
+ 0,78 ani, iar formele de debut intilnite in afectarea articulara sunt diferite: monoarticular - la

42,05% pacienti, oligoarticular la 44,32% de pacienti si poliarticular la 13,64% pacienti.
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI PRACTICE
CONCLUZII GENERALE

1. Relatia dintre hipotiroidie si bolile reumatice este semnificativa si are o importanta
esentiald in diagnosticul diferential si tratamentul personalizat al pacientilor cu hipotiroidie
primara.

2. Tipurile afectarilor aparatului locomotor prin aparente clinice patologice si a datelor de
laborator si instrumentale la pacientii cu hipotiroidie primard sunt diverse: osteoartrita,
sindromul Raynaud secundar, artritd inflamatorie, capsulitd adeziva, sindromul de tunel carpian
si tarsian, tenosinovita stenozantd a degetelor, osteopenia, osteoporoza, boala Dupuytren.

3. Incidenta reald a afectarilor aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primara
este inaltd si constituie 88,89%, In comparatie cu cea inregistratd oficial (21,98%), RR
constituind 3,56.

4. Afectarile aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie primard predomina in
asocieri (89,77%), ceea ce demonstreaza riscul inalt de dezvoltare a diferitor tipuri de alterari
reumatice secundare, cit si necesitatea constatarii lor pentru un tratament eficace.

5. Luand in consideratie varietatea afectarilor aparatului locomotor la pacientii cu
hipotiroidie primara, investigatiile paraclinice (imunologice, biochimice, instrumentale -
radiografia , US, EMG, osteodensitometria DEXA) sunt indispensabile in constatatarea mai
elevata a devierilor in aparatul locomotor, facilitind diagnosticul precoce prin diverse alterari
reumatice la pacientii cu hipotiroidie primara.

6. Din factorii de risc generali si cu potential de a induce afectarea aparatului locomotor
in hipotiroidia primara sau constatat: conditiile de lucru precare (OR 10,000, 95% CI - 1,227 -
81,474), obezitatea (OR 3,200, 95% CI - 0,795 -12,869), consumul de alcool (OR 4,426, 95% CI
- 0,539 - 36,326), alimentatia bogatd in grasimi (OR 3,240, 95% CI - 0,887-11,831) si stresul
(OR 3,026, 95% CI - 0,832 - 11,004), infectiile virale (OR 2,571, 95% CI - 0,308 - 21,421),
infectiile bacteriene (OR 1,733, 95% CI - 0,491-6,114), tabagismul (OR 2,428, 95% CI - 0,131 -
44,955), nivelul diminuat de 1,25 - (OH)2 - vitamina D3 (OR 2,333, 95% CI - 0,107 - 50,583),
cat si anamneza ereditarda (OR 1,211, 95% CI - 0,330 - 4,445). in acelas timp, s-a constatat ca,
administrarea nesistematica a preparatului antihipotiroidian (OR 1,679, 95% CI -0,416 - 6,771)
este un factor de risc major, pe cand administrarea sistematica - constituie un factor protector
(OR 0,912, 95% CI - 0,259-3,212).

7. Hipotiroidia primara asociata cu afectarea aparatului locomotor conduce la diminuarea
evidenta a calittii vietii care constituie 38,13% din standartul populatiei generale sanatoase, in

comparatie cu pacientii cu hipotiroidie fard afectarea aparatului locomotor - 55,96%.
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8. Problema stiintifica solutionata consta in elucidarea afectarii aparatului locomotor,
determinarea factorilor predictivi, aprecierea impactului alterarii aparatului locomotor asupra
calitatii vietii si elaborarea algoritmului de diagnostic precoce, in scopul optimizarii

diagnosticului, tratamentului si evolutiei clinice nefavorabile la pacientii cu hipotiroidie primara.

RECOMANDARI PRACTICE

1. In diagnosticul precoce si selectiv al alterdrilor reumatice la pacientii cu hipotiroidie
primara este necesar de a fi folosit algoritmul prezentat in anexa 7.

2. Indicarea investigatiilor paraclinice, de laborator si instrumentale, este rational de a fi
interprinse selectiv, in functie de specificul manifestdrilor clinice a afectarii aparatului
locomotor.

3. Pentru constatarea precoce a afectarii aparatului locomotor in hipotiroidia primara si
prevenirea complicatiilor, pe langd, cunoasterea spectrului de manifestari clinice extraglandulare,
inclusiv afectdrile aparatului locomotor, se recomandd mentinerea compliantei intre medicul
endocrinolog, medicul reumatolog si pacient pentru o evolutie si dinamica favorabila a bolii.

4. Este recomandata aplicarea mai pe larg a chestionarului SF - 36 instrument accesibil
de lucru, pentru determinarea impactului bolii, cat si al efectului tratamentului, din perspectiva
constatdrii calitatii vietii pacientului cu hipotiroidie primara asociatd cu afectarea aparatului

locomotor.
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ANEXE
Anexa 1l
Chestionar: Calitatea vietii, forma scurta SF-36

Acest studiu investigheazad punctul dumneavostrd de vedere
asupra propriei séandtdti. Informatiile obtinute ne vor permite sé
intelegem cum va simtiti si in ce masurd sunteti capabili s& va
indepliniti activitdtile de zi cu zi.

Vd& multumim pentru c& ati acceptat s& radspundeti la aceste
intrebari!
Sanatatea dumneavoastra

1. In general, ati putea spune cia saniatatea Dvs. este: (bifati o singura

cdsutd, cea care descrie cel mai bine situatia Dvs. - [x])

excelenta foarte buna buna acceptabila proasta
v v v v v
[11 [12 [13 [14 [15

2. Comparativ cu un an in urmd, cum ati aprecia in general sénidtatea

Dvs. in clipa de fata-?

mult mai bund@ ceva mai buna aproximativ la ceva mai rea mult mairea
acum decat acum decét fel ca acum decét acum decédt acum
acum un an acum un an un an un an un an

v v v v v

[11 [12 [13 [14 [15

3. Urmdtoarele intrebdri se referd la activitdtile pe care Dvs.
le-ati putea desfasura de-a lungul unei zile obisnuite. Sa@ndtatea Dvs.
de acum vd impiedicd in efectuarea acestor activitdti? Dacad da, cat de
mult? (bifati o singurd cédsutd de pe fiecare rand - [x])
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M&impiedicad M& impiedica Nu méa

mult putin impiedica
v v v
a. Activitati solicitante(alergare, (11 [12 [13
ridicarea unor obiecte grele,
participarea la sporturi grele)
b. Activitdti moderate (mutarea [11 [12 [13
unei mese, impingerea unui
aspirator, practicarea unui joc
mai putin solicitant - popice)
c. Ridicarea sau transportul unor (11 [12 [13
cumpdrdturi curente
d. Urcarea mai multor etaje pe scari [11 [12 [13
e. Urcatul unui singur etaj pe [11 [12 [13
scari
f. Aplecatul, ingenuncheatul [11 [12 [13
g. Mers pe jos mai mult de 1 km [11 [12 [13
h. Mers pe jos cateva sute de [11 [12 [13
metri
i. Mers pe jos cca 100 de metri [11 [12 [13
J. Propria imbdiere sau imbracare [11 [12 [13

4. In ultimele 4 s&ptamani, ati avut vreuna din urmitoarele
probleme in munca sau activitdtile Dvs. zilnice ca urmare a stéarii

Dvs. de sanatate fizica?

Da Nu
v v

a. Ati redus timpul acordat muncii sau altor [11 [12
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activitati?
b. Ati realizat mai putine activitdti decéat [11 [12
ati fi dorit?
c. Nu ati putut face orice tip de activitate [11 [12
sau muncd ati fi dorit?
d. Ati avut dificult&ti in desfidsurarea 11 [12
activitdtilor sau muncii Dvs. (de exemplu

a necesitat mai mult efort)?

5. In ultimele 4 sdptamédni, ati avut vreuna din urmidtoarele
probleme in munca sau activitdtile Dvs. =zilnice ca urmare a unor

probleme emotionale (cum ar fi deprimare sau neliniste)?

Da Nu
v v
a. Ati redus timpul petrecut muncind sau cu alte [11 [12
activitati?
b. Ati realizat mai putine activitati decat ati fi [11 [12
dorit?
c. V-ati desfédsurat munca sau ativitatea mai putin [11 [12

atent decédt de obicei?

6. In ultimele 4 sidptamani in ce misurd starea Dvs. de sadnitatea
fizicd sau problemele emotionale au afectat activitdtile Dvs. sociale

obisnuite legate de familie, prieteni, vecini sau alte persoane?

deloc putin moderat mult foarte mult

v v v v v
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(11 (12 (13 (14 (15

7. Cat de tare ati simtit dureri corporale in ultimele 4

sdptéméni?

deloc foarte slab slab moderat intens foarte
intens

v v v v v v

[11 []12 [13 [14 [15 []16

8. In ultimele 4 saptdmani, cdt de mult a influentat durerea
resimtitd munca Dvs. obisnuitd (atdt munca in afara casei cat si

activitatile casnice)?

deloc putin moderat mult foarte mult
v v v v v

(11 (12 (13 (14 (15

9. Aceste intrebadri se referda la felul in care v-ati simtit si 1la
lucrurile care vi s-au intémplat in ultimele 4 s&dptadméni. La fiecare
intrebare vad rugdm sd alegeti radspunsul care se apropie cel mai mult

de felul in care v-ati simtit.

Cadt de mult timp pe parcursul ultimelor 4 sdptamani

Tot Majori- O mare O parte O micéa Nicio
timpul tatea parte din timp parte data
timpului din din

timp timp
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v v v v v v
a. V-ati simtit [11 [12 [13 [14 [15 [16

plin de viata-?

b. Ati fost foarte []1 [12 [13 [14 [15 [16
nervos?
c. V-ati simtit [11 [12 [13 [14 [15 [16

atdt de deprimat
incédt nimic s& nu
vad poatd inveseli?
d. Ati fost calm (11 [12 [13 [14 [15 [16

si linistit?

e. Ati avut multa []1 [12 [13 [14 [15 [16
energie?
f. V-ati simtit [11 [12 [13 [14 [15 []16

descurajat si
intristat?

g. V-ati simtit (11 [12 [13 [14 [15 [16
extenuat?

h. Ati fost o

Persoana [11 [12 (13 (14 (15 [16

fericita?
i. V-ati simtit []1 [12 [13 [14 [15 [16

obosit?

10. Cat de mult timp in ultimele 4 s&ptédméni, s&ndtatea Dvs. fizica
sau problemele emotionale v-au influentat activitatile Dvs. sociale

(de exemplu intélniri cu prietenii, rudele, etc)
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Tot timpul In cea mai Uneori Rareori Deloc
mare parte
din timp
v v v v v

(11 (12 [13 (14 (15

11. Va rugdm sa alegeti réd@spunsul care descrie cel mai bine cat de

adevaratd sau falsd este pentru Dvs. fiecare dintre urmatoarele

afirmatii?
Absolut In mare Nu stiu In mare Absolut
adevarat parte parte fals
adevarat fals
v v v v v
a. Mi se pare cd m& im- [11 [12 [13 [14 [15

bolnédvesc mai usor
decédt alti oameni
b. Sunt la fel de séandtos[]1 [12 [13 (14 [15
ca orice cunoscut
de-al meu
c. M3 astept ca starea (11 [12 [13 [14 [15
sdndtdtii mele s& se
inrdutdteascéa
d. S&ndtatea mea este (11 [12 [13 [14 [15

excelenta
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Anexa 2

Chestionarul de colectare a datelor
Nr. Figei de observatie

Numele,Prenumele,Patronimic

Num. telefon

1. Genul 1. Masculin 2. Feminin

2. Varsta ani
3. Perioada aflarii in stationar zi/pat
4. Locul de trai 1. sat 2. oras

5. Zona geografica 1.nord 2. centru 3. sud

6. Starea sociala 1. intelectual 2. muncitor 3. taran 4. student, scolar 5. Invalid 6.
pensionar 7.somer 8. altele

7. Varsta pacientului la debutul maladiei (hT)  ani

8. Durata bolii (hT)___ ani

9.Tratament anterior L Thyroxina: 0- Nu 1- Da, sistematic 2- Da, nesistematic

10. Hipotiroidie 1- clinica 2- sublinica

11. Clasificarea gusei dupa O.V.Nicolaev gradul 0- 0 1-1 2-113-1ll 4-1V 5-V

12. Clasifiarea gusei dupa OMS gradul 0-0 1-1 2-11

13. Grad de invaliditate 0- Nu 1- invaliditate de gradul I 2- gradul 11 3-gradul 111

14. Cauza hipotiroidiei 1- autoimuna 2- postoperatorie

Studiul clinic

Acuzele bolnavului

15. Poliartralgii (reumatism hipotiroidian) 0- Nu 1- Da, ziua, rar 2-Da, ziua, frecvent 3-Da,
noaptea, rar 4- Da, noaptea, frecvent 5- permanent

Poliartralgii la care articulatii

16. Art. genunchilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
17. Art.umerilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
18. Art. coatelor 0. Nu 1.Unilateral 2. Bilateral
19. Art. talo-crurale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
20. Art. mici ale mainii 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
21. Art. intf proximale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
22. Art. intf distale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
23. Art. policelui 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
24. Art. radio-carpiene 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
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25. Art. coxo-femurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
26. Art. haluce 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
27. Art mici ale picioarelor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
28. At sacroiliaca 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

29. Lipsa de indemanare recenta a miscarilor fine ale mainilor 0- Nu 1- Da

30. Miopatia franca (mialgie proximala, insotita de sldbaciune) 0- Nu 1-Da, simetrica 2- Da,
asimetrica

31. Pseudohipertrofie musuculard atat proximala cat si distala 0- Nu 1- Da

32. Dureri si parestezii in primele doua degete si pe latura mediand a celui de al treile
(sindromul de tunel carpian) O- Nu 1- Da

33. Durere vaga in talpa piciorului ca o arsura perceputa ca o senzatie de furnicatura agravata de
activitate ( sindromul de tunel tarsian ) 0- Nu 1- Da

34. Crampe musculare 0- Nu 1- Da

Mobilitatea articulara limitata

35. Art. genunchilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
36. Art.umerilor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
37. Art. coatelor 0.Nu 1.Unilateral 2. Bilateral
38. Art. talo-crurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
39. Art. mici ale mainii 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
40. Art. intf proximale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
41. Art. intf distale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
42. Art. policelui 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
43. Art. radio-carpiene 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
44. Art. coxo-femurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
45. Art. haluce 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
46. Art mici ale picioarelor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
47. Regiunea cervicala 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
48. Regiunea toracala 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
49. Regiunea lombara 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

50. Blocarea temporara a degetului afectat intr-o pozitie indoita - sinonime deget de declansare,
tenosinovita stenozanta, degetul >’ in resort’’, trigger finger ) 0- Nu 1- Da

51. Limitarea miscarilor umarului ( capsulitd adezivad sau sindromul umarului inghetat )

0- Nu
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1- Da, Faza dureroasa ( debutul gradual al durerii difuze de umar la mobilizare iradiatd mai ales
la nivelul muschiului trapez. Ulterior durerea devine nocturnd, trezand pacientul din somn-
saptamani- luni )
2- Da, Faza adeziva (de redoare) ( Durerea devine mai putin severd, nu mai apare in repauz sau
in cursul noptii , dar persista disconfortul si durerea la finalul miscarii. Limitarea miscarilor
glenohumerale de rotatie externa, interna si abductie devine mai evidente — pana la un an)
3- Da, Faza rezolutiva (de dezghetare) ( durerea este mai putin intensd, ameliorarea graduald a
miscdrilor )
52. Dureri de spate
1Regiunea cervicalad 0- Lipseste 1. Prezenta
2Regiunea toracala 0- Lipseste 1. Prezenta
3Regiunea lombara 0- Lipseste 1. Prezenta
4Regiunea sacrala 0- Lipseste 1. Prezenta
5-1+2, 0- Lipseste 1. Prezenta
6- 1+3, 0- Lipseste 1. Prezenta
7- 1+4, 0- Lipseste 1. Prezenta
8- 2+3, 0-
Lipseste 1. Prezenta
9- 2+4, 0- Lipseste 1. Prezenta
10- 3+4, 0- Lipseste 1. Prezenta
11- 1+2+3,0- Lipseste 1. Prezenta
12- 1+2+4, O-Lipseste 1. Prezenta
13- 1+3+4,0- Lipseste 1. Prezenta
14- 2+3+4, 0- Lipseste 1. Prezenta
15- 1+2+3+4,0- Lipseste 1. Prezenta

53. Redoare matinalda 0- Nu 1- Da, <30min 2- Da, 30- 60min 3- Da, >60min
54. Febra

55. Durere articulara de tip 1-inflamator 2- mecanic Localizarea

56. Art. genunchilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
57. Art.umerilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
58. Art. coatelor 0. Nu 1.Unilateral 2. Bilateral
59. Art. talo-crurale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
60. Art. mici ale mainii 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
61. Art. intf proximale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
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62. Art. intf distale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
63. Art. policelui 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
64. Art. radio-carpiene 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
65. Art. coxo-femurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
66. Art. haluce 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
67. Art mici ale picioarelor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

68.
69.
70.
71.
72.
73.
74.

Localizarea crepitatiilor

Scaderea secretiei lacrimale ( xeroftalmie ) 0- Nu 1- Da

Scaderea secretiei de saliva ( xerostomie) 0- Nu 1 luni 2

Pielea uscata (xeroza cutanata) 0- Nu 1- Da

Fatigabilitate 0- Nu 1- Da

Durere 1n calcai 0- Nu 1- Da

Durere fesiera 0- Nu 1- Da

Crepitatii la miscare activa a articulatiilor 0- Nu 1- Da

ani

75. Art. genunchilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
76. Art.umerilor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
77. Art. coatelor 0.Nu 1.Unilateral 2. Bilateral
78. Art. talo-crurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
79. Art. mici ale mainii 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
80. Art. intf proximale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
81. Art. intf distale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
82. Art. policelui 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
83. Art. radio-carpiene 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
84. Art. coxo-femurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
85. Art. haluce 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
86. Art mici ale picioarelor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
87. Inaltimea. cm

88. Greutatea kg

89. Masa ponderala , evolutia 1- fara modificari 2- scddere 3- adaugare
90. Slabiciune musculara proximala, simetrica 0- NU 1- Da, simetrica 2- Da, asimetrica
91. Ingrosarea articulatiilor 0- Nu 1- Da

Ingrosarea céror articulatii

92. Art. genunchilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
93. Art.umerilor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
94. Art. coatelor 0. Nu 1.Unilateral 2. Bilateral
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95. Art. talo-crurale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

96. Art. mici ale mainii 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
97. Art. intf proximale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
98. Art. intf distale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
99. Art. policelui 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
100. Art. radio-carpiene 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
101. Art. coxo-femurale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
102. Art. haluce 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

103. Art mici ale picioarelor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
Examenul obectiv
Evaluarea generala
104. Starea generala 1- satisfacatoare 2- gravitate medie 3- grava 4- extrem de grava
105. Piele rece 0- Nu 1- Da
106. Piele palida 0- Nu 1- Da
107. Piele uscata cu aspect de ihtioza/ mata (xeroza cutanatd) 0- Nu 1- Da
108. Parul uscat/ fragil 0- Nu 1- Da
109. Unghii hipertrofice 0- Nu 1- Da
110. Fenomenul Raynaud 0- Nu 1- Da
111. Livedo reticularis 0- Nu 1- Da
112. Leziuni ulcerative nedureroase la nivelul mucoasei orale 0- Nu 1- Da
113. Leziuni cutanate 0- Nu 1- Da
114. Prezenta edemelor 0- Nu 1- Da
Manifestari din partea sistemului osteoarticular/ muscular
115. Intensitatea durerii prin Scala vizuald analoagd (SVA ) mm
116. Infiltrare mucoida a muschilor ( cu aspect pseudoatletic )0- Nu 1- Da
117. Lentoare a contractiei ( contractura Intarziatd a muschilor ) si relaxarii musculare 0- Nu 1-
Da
118. Restrictii dureroase a miscarilor glenohumerale pasive si active a miscarilor periscapulare a
umarului ( capsulitd adeziva ( umarul inghetat sau pericapsulita ) 0- Nu 1- Da
119. Testul Tinel ( sindromul de tunel carpian ) pozitiv + ( percutia nervului median la nivelul
ligamentului transvers al carpului ( in dreptul canalului carpian) — declanseaza parestezii distale
pe teritoriul nervului ) 0- Nu 1- Da
120. Testul Tinel ( sindromul de tunel tarsian ) pozitiv + ( cand pielea de deasupra nervului e
atinsa — senzatie de furnicaturd sau o senzatie de soc electric ce se propagd spre antipicior 0- Nu
1- Da
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121.Contractura Dupuytren ( ingrosarea marcatd a aponevrozei palmare) 0- Nu 1- Da
122. Numarul de articulatii tumefiate ( NAT)

123. Numarul de articulatii dureroase ( NAD)

124. Numarul de articulatii cu sinovita

125. Entezopatii 0- Nu 1- Da

Deformari articulare ale mainilor

126 -in “gat de lebada” 0- Nu 1- Da

127 - deviatie ulnara a degetelor 0- Nu 1- Da

128 - aspectul “fusiform” 0- Nu 1- Da

129 - deformare in “butoniera” 0- Nu 1- Da

130 -police iIn Z 0- Nu 1- Da

131 - noduli Heberden 0- Nu 1- Da

132. noduli Bouchard 0- Nu 1- Da

133. Deformatri articulare ale picioarelor 0- Nu 1- halus valgus 2- deget in “ciocan” 3- 1+2
134. Maini edimatiate ( tumefierea degetelor sau edemul intregii maini (“maini pufoase’) 0- Nu
1- Da

Manifestari din partea sistemului respirator

135. Uscaciune mucoasei cailor superioare ( xerorinie, xerotrahee) 0- Nu 1- Da
136. Pleurizie 0- Nu 1- Da

137. Bronsiolita 0- Nu 1- Da

138. Fibroza pulmonara interstitiala 0- Nu 1- Da

139. Pneumonita lupica 0- Nu 1- Da

140. Pneumonie de aspiratie 0- Nu 1- Da

141. Hipertensiune arteriald pulmonard 0- Nu 1- Da

Manifestari din partea sistemului cardiovascular

142. Endocardita 0- Nu 1- Da

143. Pericarditda 0- Nu 1- Da

144. Miocarditd 0- Nu 1- Da

145. Insuficienta aorticd 0- Nu 1- Da

146. Hipertensiune pulmonara 0- Nu 1- Da

147. Boala arterial coronariand 0- Nu 1- Da

148. Cardiomiopatie 0- Nu 1- Da

149. Insuficienta cardiaca congestivd 0- Nu 1- Da

150. Hidropericard 0- Nu 1- Da

151. Insuficienta cardiaca 0- Nu 1- Da
120



Manifestari din partea sistemului digestiv
152. Disfagiei 0- Nu 1- Da
153. Dispepsia 0- Nu 1- Da
154. Nevoie de a bea lichide pentru a putea inghiti alimentele uscate 0- Nu 1- Da
155. Reflux gastroesofagian 0- Nu 1- Da
Manifestari din partea sistemului urogenital
156. Amiloidoza renald 0- Nu 1- Da
157. Glomerulonefritd membranoasa 0- Nu 1- Da
158. Nerfrita lupica 0- Nu 1- Da
159. Infectii aparatului urogenital 0- Nu 1- Da
Manifestari din partea sistemului nervos
160. Polineuropatie mixta 0- Nu 1- Da
161. Subluxatie atlanto- axiala 0- Nu 1- Da
162. Tulburari de dispozitie 0- Nu 1- Da
163. Cefalee severa cu caracter migrenos 0- Nu 1- Da
164. Tulburari psihiatrice 0- Nu 1- Da
165. Convulsii 0- Nu 1- Da
Manifestari din partea sistemului endocrin
166. Intoleranta la frig 0- Nu 1- Da
167. Apatie 0- Nu 1- Da
168. Pierderea interesului pentru lumea inconjurdtoare 0- Nu 1- Da
169. Caderea parului 0- Nu 1- Da
170. Hipoacuzie 0- Nu 1- Da, pe stanga 2- Da, pe dreapta 3- bilateral
171. Functii intelectuale incetinite 0- Nu 1- Da
172. Reducerea vederii 0- Nu 1- Da
Examenul paraclinic
Analiza generala a sangelui:
173. Hemoglobing, (B130-160g/l,F 120-140g/1 )
174. Eritrocite, (B4,0-5,0x1012/LF 3,7-4,7x1012/1 )
175. Trombocite ( 180- 400x 109/1)
176. Leucocite (4,0- 9,0x 109/1)
177. Nesegmentate ( 1- 6% )
178. Segmentate (47- 72%)
179. Euzinofile (0,5-5 %)
180. Limfocite (19- 37%)
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181. Monocite ( 3- 11% )

182. VSH (2-10mm/ora )———————
Analiza biochimica

183. Proteina C reactiva (PCR ) ( 0- 5mg/l )
184. Ureea (2,5- 9,2 mmol/l)

185. ALAT ( 0,0- 55,0 u/l)
186. ASAT (5,0-46,0 u/l)

187. Bilirubina totala ( 3,4- 20,5 umol/l )

188. Bilirubina directa ( 0,0- 8,6 umol/l )

189. Acidul uric in ser ( 0,150- 0,420 mmol/l')
190.1,25- ( OH)2- Vitamina D3

191. Calciu in ser ( 0,150- 0,420 mmol/l)

192. Fosfotaza alcalina ( 40,0- 150,0 u/l )

193. ASL-O (0- 200 IU/L)
194. Colesterol ( 0,0- 5,2 mmol/l')
195. Trigliceride ( 0,0- 1,7 mmol/l )
196. HDL ( 1,04- 1,55 mmol/l')
197. LDL ( 0,00- 4,80 mmol/l')
Analiza hormonala

198. FT3

199. FT4

200. TSH

201. Anti- TPO

202. Parathormonul (PTH)

Analiza imunologica

203. Imunoglobulina A (Ig A 0,63- 4,84 g/l )
204. Imunoglobulina G (Ig G 5,40- 18,22 g/l )
205. Imunoglobulina M (Ig M 0,22- 2,93 g/l )
206. CIC

207. Factorul reumatoid ( 0-14 1U/ml)

208. Anticorpi anti peptide ciclic- citrulinate (CCP)
209. Anti SS-A

210. Anti SS-B

211. ANA

212. Anti ADN
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Test ADN

213. Test ADN Chlamidie

214. Test ADN Ureoplasma

215. Test ADN Mycoplasma

Instrumentali

Osteodensitometria DEXA ( Norma- Tscore 1 -1,0, Osteopenie Tscore intre -1,0- -2,5,
Osteoporoza Tscore — 2,5- si mai jos )

216. Regiunea radiocarpiana Tscore

217. Regiunea coxofemurald Tscore

218. Art umarului Tscore

219. Coloana vertebrala lombara Tscore

220. Coloana vertebrala toracala Tscore

221. T score general

222. USG (Volumul) glandei tiroid -
ECG

223. Ritmul sinusal 0- Nu 1- Da
224. AEC 0- Normala 1- Verticala 2- Orizontala 3- Verticala 4- Deviata spre dreapta 5-

Deviata extrem spre dreapta 6- Deviata spre stanga 7- Deviatd extrem spre stanga

225. FCC ( b/minut)

226. Dereglarea proceselor de repolarizare 0- Nu 1- Da

227. Semne de hipertrofie a atriului stang 0- Nu 1- Da

228. Semne de hipertrofie a atriului drept 0- Nu 1- Da

229. Semne de hipertrofie a ventricului sting 0- Nu 1- Da

230. Semne de hipertrofie a ventricului drept 0- Nu 1- Da

231. Bloc de ramura dreapta 0- Nu 1- Da

232. Bloc de ramura stanga 0- Nu 1- Da

233. Bloc sinoatrial 0- Nu 1- Da

234. Bloc atrio- ventricular 0- Nu 1-gr. 1 2-gr. 11 3-gr. Il

235. Bradicardie sinusala 0- Nu 1- Da

236. Tahicardie sinusald 0- Nu 1- Da

237. Extrasistole atriale 0- Nu 1- Unice 2- Multilpe

238. Extrasistole jonctionale 0- Nu 1- Unice 2- Multilpe

239. Extrasistole ventriculare 0- Nu 1- Monomorfe 2- Polimorfe 3- Mono- si polimorfe
240. Extrasistole ventriculare 0-Nu 1- Bigeminie 2-Trigeminie 3- Cvadrigeminie 4- cuplate( in

perechi)
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Echo- CG

241. AS (20- 40mm)

242. VD ( 7-26mm)

243. AD (20-40mm)

244. Ventriculul staing DTD (35-56mm)
245. Ventriculul stang DTS (25-41mm)
246. PPVS (6-11mm)
247. SIV (6-11mm)
248. FE (>50%)

249. Insuficienta valvei mitrale 0- Nu 1- Da

250. Insuficienta valvei tricuspide 0- Nu 1- Da

251. Insuficienta valvei aortice 0- Nu 1- Da

252. Insuficienta valvei pulmonare 0- Nu 1- Da

253. Stenoza valvei mitrale 0- Nu 1- Da

254. Stenoza valvei tricuspide 0- Nu 1- Da

255. Stenoza valvei aortice 0- Nu 1- Da

256. Hipertensiune pulmonara 0- Nu 1- Da, moderata 2- Da, severa
Microbiologica

257. Frotiu bacteriologic faringe 0- Nu 1- Da

258. Agentul patologic depistat 0- Str. Viridans 1 altele

Prbele functionale renale
259. Filtratia glomerulara ( 80- 120 ml/min)
260. Reabsorbtia apei ( 97-99%)
261. Creatinina in singe ( 57-115mcmol/l)
262. Creatinina in urina ( 0,6- 2,0 g/24h)
263. Ureia in singe (2,5- 7,5 mmol/I)

264. Diureza in 24 ore ml

Istoricul actualii boli
265. Debutul manifestarilor articulare ( peste cati ani de la debutul hT )

Localizarea ( Cu care articulatii a debutat boala )

266. Art. genunchilor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
267. Art.umerilor 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
268. Art. coatelor 0. Nu 1.Unilateral 2. Bilateral
269. Art. talo-crurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
270. Art. mici ale mainii 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

124



271. Art. intf proximale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

272. Art. intf distale 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
273. Art. policelui 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
274. Art. radio-carpiene 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
275. Art. coxo-femurale 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
276. Art. haluce 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
277. Art mici ale picioarelor 0. Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
278. At sacroiliaca 0.Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
279. 1Regiunea cervicala 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
280. 2Regiunea toracala 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
281. 3Regiunea lombara 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
282. 4Regiunea sacrala 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
283. 5-1+2, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
284. 6- 1+3, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
285. 7- 1+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
286. 8- 2+3, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
287.9- 2+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
288. 10- 3+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
289. 11- 1+2+3, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
290. 12- 1+2+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
291. 13- 1+3+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
292. 14- 2+3+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral
293. 15- 1+2+3+4, 0- Nu 1. Unilateral 2. Bilateral

294. Diagnosticul primar patologiei articulare (anul)
295. Durata bolii articulare (luni/ani) 0.(luni) 1.(ani)

296. Altele tratamente 0- Nu 1- Da

297. Tratament cu AINS (antialgice ) 0-Nu 1- Da, sistematic 2- Da, nesistematic

298. Tipul debutului bolii 0- insidios 1- acut 2- lent

299. Adresarea la reumatolog pana in prezent 0- Nu 1- Da

Factorii de risc

300. Predispozitia ereditard de hT la rude de gradul O- Nu 1-1 2-11 3-1ll 4-1+2 5- 1+3 6- 2+3
7 1+2+3

301. Sarcini 0- Nu 1- Da, daca da cate

302. Avorturi 0- Nu 1- Da, daca da cate

303. Menopauza 0-Nu 1-Da, daca da de la ce varsta (ani)
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304. Alcool 0-Nu, 1-2-3 ori/sapt, 2- 2-3 ori/luna, 3-2-3 ori/an, 4- a consumat
305. Durata consumului de alcool(ani)

306. Fumator 0- Nu 1- Da

307. A fumat 0- Nu 1- Da

308. Durata fumatului (ani)

309. A abandonat fumatul de cat timp (ani)

310. Cantitatea la moment (tigari/zi)

311. Cantitatea maxima, tigari/zi ( anterior sau la moment )

Consum de produse bogate n grasimi O carne grasa, Ount, O unturd, doua

312. carne grasa 0-Nu consuma 1. 2-3 ori/ an 2. 2-3 ori/luna 3. 2-3 ori/sapt 4. zilnic
313. unt 0-Nu consuma 1.2-3 ori/an 2. 2-3 ori/lund 3. 2-3 ori/sapt 4. zilnic

314. unturd 0-Nu consuma 1. 2-3 ori/ an 2. 2-3 ori/luna 3. 2-3 ori/sapt 4. zilnic
315. oua 0-Nu consuma 1.2-3 ori/an 2.2-3 ori/luna 3. 2-3 ori/sapt 4. zilnic

316. Stres emotional 0- Nu 1- Da

317. Traumatizme 0- Nu 1- Da

318. Conditii de lucru 0- bune, 1- supraancalzire, 2- supraracire, 3- umezeala, 4- chimizare, 5-
praf, 6- zgomot puternic

319. Infectii bacteriene 0- Nu 1- Da, daca da care

320. Infectii virale 0- Nu 1- Da, daca da care

321. Anamneza profesionald in zone de iradiere 0- Nu 1- Da
Chestionar: Calitatea vietii, forma scurta SF-36
322.[1] (1-5)
323.[2] (1-5)
324.[3]11.a(2-3)___
2. b
3.c__
4.d__
5e
6.f
70
8.h
9.i__
10.)
325.[4] L.a(1-2)
2.b__
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3.¢c__
4.d_
326.[5]1.a(1-2)
2.b__
3.¢c__
327. [6] (1-5)
328. [7](1-6)
329. [8](1-5)
330.[9]1.a(1-6)_
2. b
3.¢c_
4.d__
5¢e
6.f
7.9
8h_
9.i__
331.[10] (1-5)
332.[11] 1.a(1-5)__
2. b
3.c___
4.d__
Radiografia Mainilor
333. Aspect radiologic Normal 0 -Nu 1-Da
334. Artritd 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral
335. Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidenta 2-Da, difuza usoara 3- Da, patata 4-Da, juxta-articulara
336. Osteofite 0-Nu 1-Da,minimale unilateral 2-Da,minimale bilateral 3-Da, multiple unilateral 4-Da,
multiple, bilateral
337. Chisturi 0-Nu 1-Da,minimale unilateral 2-Da,minimale bilateral 3-Da, multiple unilateral 4-Da,
multiple, bilateral
338. Erozii 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral
339. Anchiloza 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral
340. Ingustarea spatiului articular 0-Nu 1-Da, IFD unilateral 2-Da, IFD bilateral 3-Da, IFD unilateral 4-
Da, IFP bilateral 5-1+3 6-2+4 7-Da, carpo-radiala unilateral 8-Da, carpo-radial bilateral

341. Artroza 0 -Nu 1-Da
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342. Hiperostoza 0 -Nu 1-Da

Radiografia Plantelor

343. Aspect radiologic Normal 0 -Nu 1-Da

344. Artrita 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral

345. Chisturi 0-Nu 1-Da,minimale unilateral 2-Da,minimale bilateral 3-Da, multiple unilateral 4-Da,
multiple, bilateral

346. Picior plat 0 -Nu 1-Da

347. Tendinita (entezopatii) 0 -Nu 1-Da

348. Pinteni calcanieni 0 -Nu 1-Da

349. Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidenta 2-Da, difuza usoara 3- Da, patata
350. Osteofite 0-Nu 1-Da,minimale unilateral 2-Da,minimale bilateral 3-Da, multiple unilateral 4-Da,
multiple, bilateral

351. Ingustarea spatiului articular 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral
352. Halus valgus 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral

353. Oedastoza 0 -Nu 1-Da

354. Picior lat 0 -Nu 1-Da

355. Artroza 0 -Nu 1-Da

Radiografia Genunchilor

356. Aspect radiologic Normal 0 -Nu 1-Da

357. Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidenta 2-Da, difuza usoara
358. Corpi reziduali 0-Nu 1-Da,unilateral 2-Da,bilateral

359. Osteofitoza 0-Nu 1-Da,unilateral 2-Da,bilateral

360. Ingustarea spatiului articular 0-Nu 1-Da, simetric 2-Da, asimetric
361. Tendinopatie patelara 0 -Nu 1-Da

362. Artrita 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral

363. Sinovita 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral

364. Sindrom Pellegrini stieda 0-Nu 1-Da

365. st Rg Kellgren

Radiografia articulatiilor Sacroiliace

366. Sacroileita 0-Nu 1-unilateral st. Rg__ 2-bilateral st. Rg__

367. Entezopatia creasta iliaca 0-Nu 1-Da

Radiografia articulatiilor coxofemurale

368. Aspect radiologic Normal 0-Nu 1-Da

369. Coxartroza 0-Nu 1- unilateral st Rg___ 2-bilateral st. Rg__

370. Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidentd 2-Da, difuza usoara
371. Necroza aseptica 0-Nu 1-Da, unilateral 2-Da, bilateral

372. Entezopatie trohanteriana 0-Nu 1-Da
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Radiografia coloanei vertebrale regiunea cervicala

373.
374.
375.
376.
377.
378.
379.
380.
381.
382.
383.
384.
385.
386.
387.

Aspect radiologic Normal 0-Nu 1-Da

Osteofite 0-Nu 1-Da

Instabilitatea discului articular 0-Nu 1-Da

Diminuarea 1naltimii corpurilor vertebrale 0-Nu 1-Da
Anomalia kimerly 0-Nu 1-Da, complet 2-Da, incomplet
Dereglari de statica 0-Nu 1-Da

Sindesmofite 0-Nu 1-Da_

Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidenta 2-Da, difuza usoara
Hernii de disc 0-Nu 1-Da

Spondiloartroza (discartroza) 0-Nu 1-Da

Scolioza 0-Nu 1-Da

Retrolisteza 0-Nu 1-Da

Fixatie motorica 0-Nu 1-Da

Osteocondroza 0-Nu 1-Da

Unghiu anterior-posterior sters 0-Nu 1-Da

Radiografia coloanei vertebrale regiunea toracala

388.
389.
390.
391.
392.
393.
394.
395.
396.
397.
398.

Aspect radiologic Normal 0-Nu 1-Da

Osteofite 0-Nu 1-Da

Instabilitatea discului articular 0-Nu 1-Da
Diminuarea inaltimii corpurilor vertebrale 0-Nu 1-Da
Dereglari de statica 0-Nu 1-Da

Sindesmofite 0-Nu 1-Da__

Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidenta 2-Da, difuza usoara
Hernii de disc 0-Nu 1-Da

Tasari 0-Nu 1-Da

Osteocondroza 0-Nu 1-Da

Scolioza 0-Nu 1-Da

Radiografia coloanei vertebrale regiunea lombara

399.
400.
401.
402.
403.
404.
405.
406.
407.

Aspect radiologic Normal 0-Nu 1-Da

Osteofite 0-Nu 1-Da

Instabilitatea discului articular 0-Nu 1-Da

Diminuarea 1naltimii corpurilor vertebrale 0-Nu 1-Da
Dereglari de statica 0-Nu 1-Da

Sindesmofite 0-Nu 1-Da__

Osteoporoza 0-Nu 1-Da, difuza, evidenta 2-Da, difuza usoara
Retrolisteza 0-Nu 1-Da

Hernii de disc 0-Nu 1-Da
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408. Tasari 0-Nu 1-Da

409. Hipertrofia discurilor intervertebrale 0-Nu 1-Da
410. Discartroza 0-Nu 1-Da

411. Sclerozarea suprafetelor subcondrale 0-Nu 1-Da
412. Scolioza 0-Nu 1-Da

413.Anterolisteza 0-Nu 1-Da

414. Spondiloliza 0-Nu 1-Da

415. Osteocondroza 0-Nu 1-Da

USart TC

416. Aspect ecografic normal 0-Nu 1-Da

417. Atrita0-Nu 1-Da__

418. Artroza 0-Nu 1-Da_

419. Lichid intraarticular 0-Nu 1- cantitate usor sporita
420. Capsula articulara Ingrosata 0-Nu 1-Da

421. Cartilajul hialinic

US art MTF

422. Aspect ecografic normal 0-Nu 1-Da

423. Atrita 0-Nu 1-Da__

424. Artroza 0-Nu 1-Da___

425. Lichid intraarticular 0-Nu 1- cantitate usor sporita
426. Capsula articulara ingrosatd 0-Nu 1-Da

427. Cartilajul hialinic

428. Corp osteocondromic 0-Nu 1-Da

429. Tenosinovita 0-Nu 1-Da

US art genunchiului

430. Aspect ecografic normal 0-Nu 1-Da

431. Atritd 0-Nu 1- Da___

432. Artroza 0-Nu 1-Da___

433. Lichid intraarticular 0-Nu 1-Da, cantitate usor sporita
434. Capsula articulara ingrosata 0-Nu 1-Da

435. Cartilajul hialinic

436. Corp osteocondromic 0-Nu 1-Da

437. Tenosinovita 0-Nu 1-Da

438. Gonartroza gr

439. Chist Baker 0-Nu 1-Da__
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440. Protuzia meniscului 0-Nu1-Da_

441. Leziune meniscului 0-Nu 1-Da_

442. Sinovita reactiva 0-Nu 1-Da

US art umarului

443. Aspect ecografic normal 0-Nu 1-Da

444. Atriti 0-Nu 1- Da______

445.Lichid intraarticular 0-Nu 1-Da, cantitate usor sporita 2-Da, Cantitate minimala
446. Capsula articulara ingrosatd 0-Nu 1-Da

447. Cartilajul hialinic

448. Tenosinovita 0-Nu 1-Da

449. Artroza gr

450.Leziuni a aparatului capsulo-ligamentar 0-Nu 1-Da_

451. Sinovita reactiva 0-Nu 1-Da
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Republica Moldova
Ministerul Sanatatii

%] CERTIFICAT m INOVATOR

Nr. 5570

Pentru inovatia cu titlul

~Algoritmul de diagnostic al afectiirii aparatului
locomotor la pacientii cu hipotiroidie primari™

lnovaﬁuhmmgm pe data de
la Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
“Nicolae Testemitanu”

Se recunoagte calitatea de autor(i)
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Republica Moldova
Ministerul Sanatatii

CERTIFICAT s INOVATOR | |

Nr. 5571

Pentru inovatia cu titlul

APLICAREA CHESTIOANARULUI SF-36 LA
PACIENTII CU HIPOTIROIDIE ASOCIATA CU
AFECTAREA APARATULUI LOCOMOTOR

breS TR ey g

Inovatia a fost inregistrata pe data de
la Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
“Nicolae Testemitanu”

Se recunoaste calitatea de autor(i)

RADU luliana, GROPPA Liliana, VUDU Lorina

11 mai 2017 a.

(Semnatura %ﬁor{mﬂl
O Y
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Anexa 5

“APROB”

r. hab. in st. med.,
Gh.ROJNOVEANU
B e R0

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI

( in procesul stiinifico-practic)

I Denumirea ofertei pentru implementare: “ALGORITMUL DE DIAGNOSTIC AL
AFECTARII APARATULUI LOCOMOTOR LA PACIENTII CU HIPOTIROIDIE
PRIMARA”.

2. Autorii: RADU luliana. doctorand. GROPPA Liliana, prof. univ.. dr. hab. in st. med..

VUDU Lorina, dr. in st. med.. conf. univ.

3. Numarul inovatiei 5570 din 11 mai 2017 a.

4. Unde §i cind a fost implementata: Materialul clinic a fost selectat in baza IMSP Spitalul Clinic
Republican. sectia Endocrinologie. in perioada septembrie 2015 - august 2016a.

5. Eficacitatea implementdarii: 1.a toti pacientii cu diagnosticul confirmat de hipotiroidie primara a
fost aplicat algoritmul de diagnostic al afectarii aparatului locomotor. Ca rezultat sa constatat o
imbunatatire esentiala a diagnosticului precoce, tratamentului selectiv si imbunatitirea calitatii vietii
acesor pacienti.

6.0biectii/Propuneri:. Pe langd. cunoasterea spectrului de manifestdri clinice extraglandulare
(inclusiv afectarile aparatului locomotor) se recomanda aplicarea algoritmului de diagnostic al
afectarii aparatului locomotor la pacientii cu hipotiroidie pentru constatarea precoce a alterdrilor
reumatice in hipotiroidia primara cat si prevenirea complicatiilor, determinand o evolutie si

dinamica favorabila a bolii.

Prezenta inovatie este implementatda conform descfi¢rii in cerere

Director IMSP SCR /Anatol CIUBOTARU

Prof. univ., dr. hab.in st. med.

Sef departament stiinta.
Prof. univ., dr. hab.in st. med. = Ghenadie CUROCICHIN
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“APROB”

_Prorector pentru activitatea stiintifica
T F ,,Nicolac Testemitanu™ din RM
v . univ., dr-hab. in st. med.,
yh.ROJNOVEANU
jaude 2017 a.

DE IMPLEMENTARE A INOVATIEI

( in procesul stiintifico- practic)

1. Denumirea ofertei pentru implementare: “APLICAREA CHESTIOANARULUI SF-36 1.A
PACIENTII CU HIPOTIROIDIE ASOCIATA CU AFECTAREA APARATULUI
LOCOMOTOR™.

2. Autorii: RADU luliana. doctorand. GROPPA Liliana. prol. univ.. dr. hab. in st. med..
VUDU Lorina, dr. in stmed.. conl. univ.

3. Numarul inovagiei 5571 din 11 mai 2017 a.

4. Unde si cand a fost implementatd: Materialul clinic a fost sclectat in baza IMSP Spitalul Clinic
Republican. sectia lindocrinologie. Artrologic in perioada septembrie 2015 - august 2016a.

5. Eficacitatea implementarii: Aplicarca chestionarului SF-36. de cvaluare a calitatii vietii
pacientilor cu hipotiroidie primara asociatd cu afectarca aparatului locomotor a permis constatarca
gradului de dificultate functionala. de activitate cotidiana. de activitate sociala si a stresului
emotional conturand gradul de dependentd care a stabilit tactica dc corijarc a tratamentului de
recuperare.

6.0bicctii/Propuneri:. Aplicarca chestionarului SI-36. instrument de lucru util de evaluare a
calitatii vietii pentru stabilirca gradului de afectare a diferitor domenii ale vietii pacientilor si
pentru stabilirea tratamentului de recuperare in vederca prevenirei hadicapului la toti pacientii cu

hipotiroidic primard asociata cu afectarca aparatului locomotor.

v(rierii in cerere

/Y Anatol CIUBOTARU

7
Sef departament stiinga.

Prof. univ.. dr. hab.in st. med. ~——  Ghenadie CUROCICHIN

Prezenta inovagie este implementatdi conform
Dircctor IMSP SCR
Prof, univ.. dr. hab.in st. med.
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Anexa 6

MINISTERUL SANATATII Al
TIl AL REPUBLICIH MOLDOVA MINISTRY OF HEALTH OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA

INSTITUTIA PUBLICA PUBLIC INSTITUTION
UNIVERSITATEA
\ STATE
DE STAT DE MEDICINA S| FARMACIE OF MEDICINEU:;J\{)E:jSHF:MACY
«NICOLAE TESTEMITANU» «NICOLAE TESTEMITANU»
DIN REPUBLICA MOLDOVA OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA
MD 2004, Chisindu, bd. Stefan cel Mare si Sfant, 165; tel. (+37322) 24-34-08; fax: (+37322} 24-23-44; rector@usmf.md; www.usmf.md
7wa1( -2 e !
lanr. __ e APROB
Prorector pentru asigurarea calitatii si integritatii
in invatamant a USMF ,Nicolae Testemitanu™,
Olga Cernetchi,
Doctor habilitat, profesor universitar
\5,
ACT DE IMPLIMENTARE ™

Prin prezentul, se confirmé faptul implimentrii materialelor elaborate de
doctorandul Radu luliana la tema tezei de doctor in stiinte medicale L~Afectarea
aparatului locomotor in hipotiroidie™ in procesul didactic in cadrul Catedrei de

endocrinologie, pentru instruirea secundarilor clinici, rezidentilor-endocrinologi, si
studentilor anilor 1V - facultatea Medicind in cadrul cursului Endocrinologie.

Sef catedrd, Catedra de endocrinologie,
Dr. st. med., conferentiar universitar o/ M L. Vudu
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MINISTERUL SANATATII AL REPUBLICII MOLDOVA MINISTRY OF HEALTH OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA

INSTITUTIA PUBLICA PUBLIC INSTITUTION
UNIVERSITATEA STATE UNIVERSITY
DE STAT DE MEDICINA S| FARMACIE OF MEDICINE AND PHARMACY
«NICOLAE TESTEMITANU» «NICOLAE TESTEMITANU»
DIN REPUBLICA MOLDOVA OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA
MD 2004, Chisindu, bd. Stefan cel Mare si Sfant, 165; tel. {(=37322) 24-34-08; fax: (+37322) 24-23-44; rector@usmf.md; www.usmf.md
nr
anr din APROB

Prorector pentru asigurarea calitatii si integritatii

ACT DE IMPLIMENTARE

Prin prezentul, se confirma faptul implimentérii materialelor elaborate de
doctorandul Radu Iuliana la tema tezei de doctor in stiinte medicale , Afectarea
aparatului locomotor in hipotiroidie” in procesul didactic in cadrul Departamentul
Medicina Interna, Disciplina de reumatologie si nefrologie, pentru instruirea
secundarilor clinici, rezidentilor-reumatologi, rezidentilor-medicind interna, si

studentilor anilor 1V - facultatea Medicina in cadrul cursului Reumatologie.

Sef Departament Medicina lnteg{é.l o
Disciplina de reumatologie si nefrologie - W \&H R4

Dr. habilitat, profesor universiﬁa.r L. Groppa
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Anexa 7
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Anexa 8

CRITERIILE DR CLASIFICARE ACR/EULAR A ARTRITE] REUMATOIDE (AR)
2010
NB: Criteriile ACR/J 'LAR 2010 constituie Un seorcare se compune din urmatoarele

componente ( scor maxim posibil — 10):
L. Alectarea articulary
2. Rezultatele testelor scrologice
3. Rezultatele reactantilor de faza acuta
4. Durata semnelor sj 4 simptomelor raportata de pacient
Afectarea articulary - durere si (umefactic I examenul fizie ( prezenta sinoy iei poate fi
confirmata prin studii imagistice).

0 puncte: 1 articulatie mare (umar. cot. sold. genunchi. glezng)

I punct: 2-10 articulatii mari

2 puncte: 1-3 articula; mici (cu sau farg alectarea articulatiilor mari): MCF_[FP. MTF 2-5.1F
police. pumni

3 punct: 4-10 articulatii mici ( cu sauy lara afcelarea articulatiilor mari)

5 puncte: mai mult de 10 articulatii ( cel putin I articulatic mica plus orice combinatic de
articulatic: mari ¢y articulatii mici sau articulatii- precum articulatia lemporomandibulara.
acromioclaviculara say sternoclaviculara.

Este necesar col putin 1 test serologic pentru clasificares AR!

0 puncte - FR (factor reumatoid) negativ si Ac anti CCp negativi
puncte — FR slab pozitiv sau Ae anti CCP slab poitivi
2 puncte = ER inalt pozitiv sau Ac antt CCPinalt povitivi

“) 19

NB: Rezultawul serologici este definig in UL Un rezultat este considerat negativ dacy valoarca nu
depaseste limig superioara a normalului, {n rezaliat este considerat slab pozitiv daca valoarey
depaseste limita superioara a normalulyi dar este < de' 3 X limita superioara o normalului. Un
rezultat este considera inalt pozitiv daca valoarca depaseste de peste 3 ori limita superioara g
normalului. Atunci cand rezultatul pentru IR esie disponibil numai ¢q POZILN sau negativ ¢f v fi
incadrat ca I'R slab pozitiv,

Pentru clasificare este nevoie de cel putin un (esg pentru reactantii de faza acuta: VSIH si/sau
—==—dmin de taza acuta

PCR.
O puncte  PCR normal s VSH normal
I'punct = PCR anormal sau VST anormal

Pentru durata semncelor sau simptomelor Je¢ sinovita in articulatiile alectate asa cum sunt ¢le

raportate de catre pacient -

0 puncte < de 6 saptamani
Ipunct  >sau ¢ saptamani
NB: Un scor de 6/10) Sau mai mare - AR definita
NB: Un scor < de 6//10 necesita reevaluare in limp
NB: Daca pacientii ay deja modificari crosiy e caracteristice AR aplicarca acestor criterii nu este

necesara deoarece ¢ indeplinese definitia de AR,

Pentru a stabili diagnosticul de AR este neeesar un scor de>6 din 10
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Anexa 9

Criterii de diagnostic al ostoartritei (OA) (ACR)
OA mainii
1. Durere in mina. sensibilitatca la durere sau miscari limitate in majoritatca zilelor pe
parcursul lunii precedente.

2. Tumefactic dura. = 2 din 10. a diferitelor articulatii ale miinilor.™

3. Tumelicrea a mai putin de 3 articulatii metacarpoltalangicnc.

4. Tumeficre osoasa a tesuturilor a 2 sau a mai multe articulatii interfalangicnce distale.

S, Detormarca a 2 sau a mai multe din cele 10 articulatii sclectate ale miinilor.

Diagnosticul OAD se stabilesie in baza existen(ei puncielor 1. 203 §i 4 sau a punctelor 1. 2. 3,
i 5. Sensibilitatea  92%. specificitatea Y8

* 10 articulati
art. carpometacarpicne bilateral.

selectateale mainii include art. TEP 1 si 1T bilateral. art. 117D 1 si HI bilateral si

OA soldului (coxartroza)
1. Dureri in sold majoritatca zilelor pe parcursul lunii.
2. VSH < 20 mm/ora.

3. Lixistenta osteofitelor in sold si/sau in acctabulus (la examen radiologic). .

4. Ingustarca spatiului articular femural (la examen radiologic).

Diagnoxsticul OAD se stabileste in baza existengei puncielor |2 si 3 wau punctelor 1. 2 si 4 sau
puncielor 1.3 si 4. Sensibilitatea  917%. specificitatea  89%.

OA genunchiului (gonartroza)

1. Dureri in genunchi majoritatca zilelor in decurs de o luna
2. Cracment articular la miseari active.
3. Redoarca matinala = 30 min.

. Virsta = 38 ani.

&

n

. Lixistenta osteotitelor marginale in articulatic (la examen clinic).

6. Analiza lichidului sinovial. caracteristi

24 pentru OAD.

Dicgnosticul A1 se stabilesie in baza existen(ei puncielor 1 yi 2 saua puncirelor 3.5 si 6
sau a punctelor 14,5 yi 6. Sensibilitarea 94 %, specificitatea  S8%.
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Anexa 10

Criterii Amor si ESSG pentru spondiloartrite

Criterii Amor

| Simtome clinice actuale sau in antecedente:

i Durere dorsala sau lombarad nocturna si/sau redoare matinala

| Oligoartrita asimetrica \
Durere fesicra

| Durcere fesiera alternanta }
Degete ..in erenvurged™

Talalgic sau alte dureri entesopatice

Irita

| Uretritd negonococicd sau cern icita cu cel mult o luna inaintea debutului artrite \

| Diarce acuta cu cel mult o lund inaintea debutului artritei

N o= = NN NN =N -

: Psoriazis. balanita sau boald inflamatoric intestinala

| Modificari radiologice: |

' Sacroiliita (bilaterala bilaterala. gradul 1L sau unilateral. gradul 111) e

| Predispozitia genetica:

| prezenta HILA-B27 sau istoric familial de spondilita anchilozanta. uveita. psoriazis sau | 2
boala inflamatoare intestinala
Raspuns la tratament:
Ameliorare dupa 24 de ore dupa administrarca de AINS TR

Diagnosticul de spondiloartrita se stabileste daca punctajul adunat este -~ 6.

Criteriile de diagnostic ale Grupului de Studiu European al Spondilartropatiilor (ESSG)
Durere inflamatoric la nivelul coloanci

sau

Sinovita asimetrica predominant la membrele inferioare
PIUS una sau mai multe dintre urmatoarele:

« durcre fesicra alternanta:

* sacroileita:

* cnlezopatie:

« antecendente familiale de spondilartropatic:

e psoriazis:

« boala inflamatoric intestinala:

« uveita. cervicita sau diaree aparute cu cel mult o luna inaintea artritel.
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DECLARATIA PRIVIND ASUMAREA RASPUNDERII
Subsemnata, declar pe raspundere personala ca materialele prezentate in teza de doctorat
sunt rezultatul propriilor cercetari si realizari stiintifice. Constientizez ca, in caz contrar, urmeaza
sa suport consecintele in conformitate cu legislatia in vigoare.
Numele, prenumele, Radu luliana

Semnatura

Data
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CURRICULUM VITAE

Nume / Prenume - Radu luliana

Data si locul nasterii - 01.06.1985, raionul Edinet, satul Fetesti, RM

Cetatenia - Republica Moldova

Educatie si formare:
2017- pana in prezent Asistent universitar in Departamentul Medicina Interna, Disciplina
reumatologie si nefrologie, [P USMF "Nicolae Testemitanu" din Republica Moldova.
2014 - 2017 Doctorand, specializarea - Reumatologie, IP USMF "Nicolae Testemitanu"
din Republica Moldova
2012 - 2014 Studii posuniversitare prin secundariat clinic, specializarea - Reumatologie,
IP USMF "Nicolae Testemitanu" din Republica Moldova
2009 - 2012  Studii postuniversitare prin rezidentiat, specializarea - Medicina Interna,
IP USMF "Nicolae Testemitanu" din Republica Moldova
2005  Liceul teoretic Tulia Hasdeu , or. Chiginau (prin externat)
2003 - 2009  Studii universitare, IP USMF "Nicolae Testemitanu" din Republica
Moldova, facultatea - Medicina Generala
1992 - 2003  Scoala medie satul Fetesti, raionul Edinet

Participari la conferinte stiintifice nationale si internationale:
- Conferinta stiintifico-practicd “Actualitati In reumatologie”, 8 mai, 2018, Chisindu,
Republica Moldova
- International internal medicine training meetings - 13, ”Updates on rheumatology,
diabetes and hypertension”, March 16-18, 2018 in Bucharest, Romania
- Zilele Universitatii si Conferinta stiintifica anuald consacrata aniversarii a 90-a de la
nasterea ilustrului medic si savant Nicolae Testemitanu, 16-20 octombrie, 2017, Chisinau,
Republica Moldova
-25th Congress of the Romanian Society of Endocrinology, Cluj-Napoca, Romania, 2017

- VII cbe3na peBmatomnoros 26-28 ampens, 2017, Poccuu, Mocksa
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- Congresul National de Medicina Interna, 29 martie - 01 aprilie, 2017, Calimanesti -
Caiciulata, Romania
-Tpethst Bcepoccuiickas u 14-s1 MexXpernoHaabHasi ¢ MEKIYHAPOIHBIM yYaCTHEM HaydHast
CECCHH MOJIOABIX YUEHBIX U CTYICHTOB «COBPEMEHHOE PEIICHHE aKTYaTIbHBIX HAYYHBIX
npoOemM MeauIuHby, 15-16 mapta 2017, Huwkuuit HoBropon, Poccust
-Zilele Universitatii si Conferinta stiintifica anuala cadrelor stiintifico - didactice,
doctoranzilor, masteranzilor, rezidentilor si studentilor, 18-21 octombrie, 2016, Chisinau,
Republica Moldova
-A XXlll-lea Congres National de Reumatologie,13-15 octombrie, 2016, Bucuresti,
Romaénia
Al VI-lea Congresul International pentru Studenti si Tineri Medici - MedEspera, 12-14
mai, 2016, Chisindu, Republica Moldova
-Congresul international de osteoporoza, osteoartritd si boli musculoscheletale, 14-17
april, 2016, Malaga, Spania
-Conferinta finala a proiectului “Reteaua Est-Europeana de Excelenta pentru Cercetare si
Dezvoltare in domeniul Bolilor Cronice CHRONEX-RD”, 18-19 decembrie, 2015,
Chisindu, Republica Moldova.
-Conferinta “Problemele actuale in Reumatologie”, 05 iunie, 2015, Chisindu, Republica
Moldova
-Congresul National de Medicind Interna, 3-5 aprilie, 2014, Calimanesti- Caciulata,
Romania
-Simpozionul Performed “ Formarea profesionala pentru implimentarea noilor tehnologii
in sistemul de sandtate” , 10 - 13 septembrie, 2013, lasi, Romania
-Al [V-lea Congresul International pentru Studenti si Tineri Medici - MedEspera, 17-19
aprilie, 2012, Chisinau, Republica Moldova
-Conferinta stiintifico practica “ Actualitéti in cardiologie”, desfasurata in cadrul
Expozitiei Specializate “ MoldMedizin & MoldDEnt- editia a XV-a, 13-16 septembrie,
2011, Chiginau, Republica Moldova
-Sedinta Societatii Nationale a Imunologilor, Alergologilor si Imunoreabilitologilor din
Republica Moldova, cu tema: Imunomodulatorii: Clasificare, utilizare si monitorizare, 30
octombrie, 2008, Chisinau, Republica Moldova

Lucrari stiintifice: Au fost publicate 17 publicatii stiintifice, inclusiv 5 articole in reviste

recenzate, 2 lucrari fara coautori, si 10 teze ale comunicarilor nationale si internationale.
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Burse, diplome:
- Diploma, Premiului municipal pentru tineret In domeniul stiintei (medicind), editia 2017,
Chisinau, Republica Moldova
-Bursa Nominala (pe domenii) ,,Nicolae Anestiadi” pentru doctoranzi pe anul 2017
-Diploma, locul I pentru participarea la cea de-a treia sesiune stiintifica interregionala a
tuturor tinerilor cercetatori si studentilor "Solutia moderna a problemelor stiintifice actuale
ale medicinii", 15-16 martie 2017, Nizhny Novgorod, Rusia
-Diploma pentru performante in cadrul Conferintei stiintifice anuale a cadrelor stiintifico -
didactice, doctoranzilor, masteranzilor, rezidentilor si studentilor, 18-21 octombrie, 2016,
Chisindu, Republica Moldova
-Diploma pentru participarea la prima editie a Scolii de Vara a Tinerilor Reumatologi, 12-

18 iulie, 2015, Poiana Brasov, Roméania

Participarea stagii:
-“The East European Network of Excellence for Research and Development in Chronic
Diseases CHRONEX-RD”, 9-13 noiembrie, 2015, Odessa, Ucraina.
-Prima editie a Scolii de Vara a Tinerilor Reumatologi, 12-18 iulie, 2015, Poiana Brasov,
Romania
-“Clinical Skills for Chronic Diseases Management”, 22-23, mai, 2015, “CHRONIC
DISEASES MANAGEMENT?”, 25-28, noiembrie, 2014, Chisinau, Republica Moldova

Limbi cunoscute: roména - C2, rusa - C1, franceza - B1, engleza - B2
Date de contact: Republica Moldova, MD 2072, Chisinau, IP USMF , Nicolae

Testemitanu”, Bd. Stefan cel Mare si Sfant 165. Telefon de serviciu: (+373) 22 205 530.

E-mail: iuliana.radu@usmf.md
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