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Rezumat
Sistemele contemporane de clasificari includ ultimele date stiintifice in studierea pancreatitei cronice.
Datorita noilor metode de diagnostic, a devenit posibil a evidentia mai precoce diferite forme clinice de pan-
creatitd cronicd, a sistematiza si a aprecia evolutia clinicd, a efectua un tratament adecvat.

Summary
Contemporaneous classifications of chronic pancreatitis are based on scientifically data in studying
of chronic pancreatitis. Due to new methods of diagnosis we have the possibility to find out earlier different
clinical forms of chronic pancreatitis, to appreciate clinical evolution and to argue the corect treatment.

OSTEOPOROZA SI OSTEOARTROZA, ESTE POSIBILA OARE
PREINTAMPINAREA IMPOSIBILULUI?

Liliana Groppa, dr.h. in medicina, prof. univ., Elena Deseatnicova, dr. in medicina, asist.
univ., Lia Chislari, doctorand, USMF , Nicolae Testemitanu”

Conform datelor epidemiologice ale OMS, in 1990 numarul oamenilor cu varsta de peste 60
de ani constituia aproximativ 250 de milioane, iar catre anii 2020 aceasta cifrd va atinge 1 miliard.
Astfel, datorita progresului rapid in toate domeniile, inclusiv in medicind, aparitiei si implantarii n
practica cotidiand a tehnologiilor noi, se mareste durata vietii populatiei si, totodata, se Inregistreaza
imbatranirea generald a ei. Aceste tendinte pot fi urmarite atat in tarile dezvoltate, cat si in cele in curs
de dezvoltare, ceea ce inca odatd demonstreaza actualitatea problemei respective.

Apare Intrebarea: care sunt problemele adresate medicilor in legatura cu fenomenul dat? Si aici
am vrea sa mentiondm faptul cd incd in 1997 K.G. Manton in raportul sdu la Academia Nationala de
stiinte (SUA) a propus termenul ,,sateliti inevitabili ai imbatranirii”, la care s-au asociat osteoartroza,
dementia si osteoporoza.

Intr-adevir, osteoartroza este cea mai frecventd forma a artritei in populatia din West. Dupa ris-
cul de invalidizare osteoartroza articulatiilor genunchilor poate fi echivalata cu patologia cardiovas-
culard. OMS determind osteoartroza articulatiilor genunchilor drept cauza invalidizarii a fiecareia a 4
femeie si a fiecaruia al 8 barbat. Este cunoscut faptul ca 30% din populatia mai in varsta de 65 de ani
are semne radiologice de osteoartroza, si doar 1/3 din aceasta manifesta semne clinice de imbolnavire
(K.Pavelka, 2006).

Indiferent de varsta, sex si de alte conditii orice individ poate deveni ,,victima” altei afectiuni
— osteoporoza. Aceasta este o patologie specifica, deoarece afecteaza pe ascuns fard semne clinice
la debutul bolii. Un aspect deosebit reprezintda componentul social si economic al acestei probleme.
Costul anual al tratamentului pacientilor cu fracturi osteoporotice In SUA si Europa este de 27 mlrd
de dolari (2" World Osteoporosis Day Factsheet, IOF, 1998). Diagnosticul de osteoporoza este stabi-

158



lit deseori foarte tardiv, cand deja sunt fracturi vertebrale sau alte complicatii serioase ca: fractura de
col femural, care, de asemenea, duce la invalidizare si la mortalitate inalta. Fractura de col femural in
10-20% cazuri duce la sfarsit letal timp de 6 luni, 50% din pacienti niciodatd nu se vor putea deplasa
independent si 25% vor necesita ingrijire permanentd (3¢ World Osteoporosis Day Factsheet, IOF,
2000).

Deci osteoartroza si osteoporoza sunt doud patologii osteoarticulare cel mai frecvent intdlnite in
perioada senila . Insd asocierea osteoartrozei si osteoporozei la un pacient provoaci diverse discutii
(Dequeker J., 1983, Hart D., 1994). In lucririle in domeniul epidemiologiei osteoartrozei si osteopo-
rozei permanent se demonstreaza o crestere exponentiald a raspandirii acestor maladii odata cu var-
sta, schimbarea brusca a structurii demografice in multe tari, imbétranirea populatiei, de aceea studiul
corelatiei acestor patologii are o importantd deosebita (L.I. Alexeeva, 2003).

S-a presupus cd aceste doua patologii sunt, practic, incompatibile la unul si acelasi pacient. Con-
form rezultatelor unor cercetari, densitatea minerala osoasa la pacientele cu osteoartroza deformanta,
indiferent de localizarea afectarii, este mai mare decat in grupa de control suprapusa conform tuturor
parametrilor (Li B., 1997; Miedany E., 2000; Naitou K., 2000). Insa unii autori (Stewart, 2000) in-
registreazad o dezvoltare rapida a proceselor metabolice in tesutul osos la pacientii cu osteoartroza, si
anume 1n stratul subhondral si in osul subhondral. Ca rezultat, se dezvolta hipomineralizarea osului
in acest sector, Tn urma careia poate surveni o disbalantd intre formarea osteoidului si viteza rezorb-
tiei osoase. Aceasta poate avea o importantd deosebitad in stadiile tardive ale osteoartrozei, datorita
prezentei la pacient a factorilor de risc pentru osteoporoza (sex feminin, ereditatea, varsta inaintata,
menopauza precoce si menarha tardiva la femei si semnele indirecte de hipogonadism la barbati). Un
rol deosebit in dezvoltarea osteoporozei si osteoartrozei 1l joaca dereglarea metabolismului de calciu.
Deficitul primar de calciu in ratia alimentara stimuleazd sinteza parathormonului, care contribuie la
rezorbtia tesutului osos si mareste nivelul calciului in serul sangvin. Calciul, care ,,se spald” din oase,
nu poate deveni iardsi componentul arhitectonic al osului nou-format, insd se depoziteaza in alte
tesuturi ale organismului, cel mai frecvent in cartilaj, ceea ce contribuie la afectarea cartilajului arti-
cular. In acelasi timp, calciul exogen este utilizat la formarea unui tesut osos, neafectand articulatiile
(3nopoBbe Ykpaunsbl, Ne3, 2006).

Aici vom aminti de o grupd deosebita de populatie de pe teritoriul ex-URSS, persoanele care
fac parte din aceasta aflindu-se acum 1n perioada de menopauza si avand varsta senila, in perioada de
formare a scheletului ele suportdnd foame (in timpul celui de al Doilea Razboi Mondial). Nemijlocit,
aceasta a influentat asupra formarii masei osoase §i respectiv probabilitatea asocierii acestor doud
patologii in populatia noastra creste.

Existd Inca un moment esential. Cartilajul are o importanta vitala pentru functionarea sistemului
osteoarticular. Cresterea scheletului are loc din contul placii de crestere si al centrelor osificarii secun-
dare cu osificare endohondrala ulterioara. In fine, se formeaza cartilajul intermediar, care contribuie
la osteogeneza, formand spatiul necesar si sintetizand substantele paracrine. Alt tip de cartilaj, care,
de asemenea, influenteaza activitatea sistemului musculo-scheletal, este cartilajul articular. El asigura
elasticitatea articulara, micsoreaza vibratia la miscari si contracturi musculare. Cea mai importanta
functie a cartilajului este participarea la formarea calusului osos (Lyritis G, Boscainos P., 2001).

Astfel, osteoporoza si osteoartroza pot fi stiri reciproc potentate sau chair stadii ale unuia si
aceluiasi proces multifactorial de degenerare a tesutului conjunctiv si a aparatului osteoarticular, ceea
ce se evidentiaza cert la persoanele cu varsta inaintata.

Pentru elaborarea unor metode noi in lupta cu osteoartroza este necesara studierea complexa a as-
pectelor patogenice ale bolii si recunoasterea faptului ca osteoartroza nu inseamna doar afectarea cartila-
jului articular, dar si a altor tesuturi articulare si subhondrale. Tratamentul osteoporozei in ultimii 10 ani
a suportat un proces dramatic. Au apdrut noi bisfosfonati, care contin nitrogrupa si care au diversificat
trozei si elaborarii unor masuri noi de tratament, care ar influenta atat simptomele clinice, cat si structura
componentului cartilaginos. Continua discutiile referitor la natura inflamatorie a acestei patologii, ba-
lantei risc/eficacitate a aplicarii antiinflamatoarelor nesteroidiene si a inhibitorilor selectivi de COX-2 si,
de asemenea, la faptul daca terapia cu glucozamina si hondroitin sulfat este paliativd, DMARD (Disease
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Modifing Antireumatic Drugs) sau ambele. Alt moment, ce necesitd atentie in tratamentul osteoartrozei,
este aplicarea metodelor noi, care ar ameliora prognosticul acestor pacienti.

Bingham et al. in 2006 au prezentat rezultatele obtinute referitoare la aplicarea bisfosfonatilor
in tratamentul osteoartrozei progresive. Cercetarea a durat doi ani si a inclus mai mult de 2 mii de
pacienti cu osteoartroza diagnosticatd a articulatiilor genunchilor, carora li s-a indicat rizendronat.
Studiul a demonstrat ca rizendronatul in comparatie cu placebo nu a ameliorat manifestarile clinice
ale osteoartrozei, nu a influentat progresia radiologica a patologiei, insa a fost inregistratd o micsorare
a markerilor biochimici de degradare a cartilajului. Pana in prezent importanta hormonilor calciotropi
necesari functionarii tesutului cartilaginos a fost insuficient studiati. Insa in ultimii ani au inceput sa
apara publicatii despre influenta pozitiva a calcitoninei asupra tesutului cartilaginos (Felson et al.,
2000, Behets C. et al., 2004). Calitatile antalgice ale calcitoninei la moment sunt bine cunoscute si se
datoreaza influentei directe asupra receptorilor calcitoninei in sistemul nervos central §i maririi nive-
lului opiatilor endogeni (beta-endorfine) in plasma sangvina (Lyritis G, Boscainos P., 2001). Exista
date care demonstreaza efectul antiinflamator al calcitoninei atat in vivo, cat si in vitro. Se considera
ca calcitonina retine sinteza IL-1 si a factorului reumatoid (Lotz M., 1988, Tanko L.B., 2004). Me-
canisme certe responsabile de efectul antiinflamator al hormonului nu au fost stabilite. Probabil, ele
provoaca inhibarea fosfolipazei A2, prostaglandinelor si, de asemenea, micsoreaza expresia recetori-
lor pentru TNF (Lyritis G, Boscainos P., 2001).

Scopul studiului. Au fost cercetati pacienti cu osteoartroza articulatiei genunchiului la prezenta
osteoporozei, paralel a fost studiata eficacitatea calcitoniei in tratamentul combinat al osteoartrozei.

Materiale si metode. In studiu au fost inclusi 60 de pacienti cu osteoartroza articulatiilor ge-
nunchilor, internati consecutiv in sectia de reumatologie a SCM ,,Sfanta Treime” din orasul Chisinau,
dintre care 68% femei si 32% barbati. Varsta medie a pacientilor alcatuia 60,75+7,6 ani. Din studiu
au fost exclusi pacientii cu diabet zaharat, cu obezitate gradul IV, cu boli somatice decompensate,
boli oncologice si pacientii cu osteoartroza deformanta complicatd cu sinovita acutd (>25 ml). Toti
pacientii au fost cercetati clinic si s-au efectuat analizele de laborator necesare. Pacientilor li s-a
efectuat testul screening de un minut pentru osteoporoza si au fost determinati factorii de risc pentru
osteoporoza, s-a infaptuit radiografia articulatiilor genunchilor, densitometria osoasa la nivelul tibiei
si nivelul calciului ionizat in serul sangvin. Luand in consideratie recomendatiile EULAR 2003 pen-
tru aplicarea SYSADOA, tuturor pacientilor, inclusi in studiu, li s-a indicat preparatul combinat cu
continut de hondroitin sulfat 400 mg si glucozamin hidroclorid 500 mg timp de 3 luni. Pentru cuparea
sindromului algic toti pacientii administrau acetoaminofen in dozd de 2 gr/24 ore. Peste o luna toti
pacientii au fost divizati randomizat in doud grupe. Prima grupa continua sa primeascd tratamentul
indicat. Pacientilor din grupa a doua la tratamentul combinat li s-a asociat calcitonina de somon, in
forma de spray nazal, cate 200 ME intranazal zilnic timp de doud luni. Sindromul algic a fost apreciat
conform scarei vizuale analoge SVA, de asemenea s-a apreciat indicele WOMAC la debutul cerce-
tarii, la momentul asocierii calcitoninei si peste 3 luni de la inceputul cercetarii. Peste 3 luni a fost
efectuata densitometria osoasa cu ultrasunet la nivelul tibiei. La finele studiului s-a efectuat analiza
statistica a rezultatelor obtinute.

Rezultate. Varsta medie a pacientilor cercetati era de 60,75+7,6 ani (tab. 1) si nu avea diferente
semnificative in functie de sex. Printre femei prevalau pacientele cu forma nodularad a osteoartrozei
deformante (60,04%), comparativ cu barbatii (25,2%, p<0,05). La femei mai frecvent a fost inregis-
tratd afectarea articulatiilor humerale (75%). La barbati mai frecvent erau implicate in proces articu-
latiile coxofemurale, 1nsd fara diferente statistic semnificative in functie de sex.

Tabelul 1
Indicii de baza ai pacientilor inclusi in studiu
Indicii Femei, 41 p., (68%) | Barbati 19 p., (32%) | Toti pacientii 60 p., (100%)

Varsta medie 58,4+8.6 62,1+6,7 60,75+7,6

Forma nodulara 60,4% 25,2% 48,3%

Afectarea art. genunchiului 100% 100% 100%

Afectarea art. coxofemurale 43,7% 66,6% 48,3%

Afectarea art. umarului 75% 50% 70%
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Conform rezultatelor cercetarilor clinice si colectarii anamnezei, a fost demonstrat faptul ca
majoritatea pacientilor cu osteoartroza (85%) au raspuns pozitiv cel putin la o intrebare din testul
screening de un minut pentru osteoporoza. La o specificare mai detaliatd s-a demonstrat cert influenta
fumatului — 36,4%, cu predominare la barbati — 63,1%. La femei s-a inregistrat un procent ridicat de
menopauza precoce - 24% si la 22% prezenta anamnezei ereditare dupd osteoartroza.

Tabelul 2
Indicii de baza, ce caracterizeaza factorii de risc si semnele certe de osteoporoza,%
... Femei, Barbati, Total,
Indicii o o o
41 n., (68%) 19n.,32%) | 60n., (100%)
Screening pozitiv de un minut pentru osteoporoza 100% 52,1% 85%
?namneza ereditara pe osteoporoza sau fracturi 200, 20 99,
ragile
Menopauzg precoce (f) si semne indirecte de 249 50 13%
hipogonadism (b), pe baza anamnezei
Tabagismul 9,7% 63,1% 36,4%
}ggégele masei corporale micsorat sau masa ponderala 12,1% 10,5% 11.3%
Prezenta osteoporozei, dupa datele densitometriei, % 56,25% 33.3% 51,6:%
T-score, M+m -1,7+0,85 -1,4+1,2 -1,55+0,9

La cercetarea obiectivd, dupa datele densitometriei osoase, osteporoza a fost inregistratd la 51,6%
pacienti cu predominanta la sexul feminin 56,25% vs 33,3% (barbati), p<0,05. Valoarea medie a T-sco-
rului in intregul lot cercetat varia de la -1,441,2 la barbati pana la -1,7+0,85 la femei. Dupa datele radi-
ografiei articulatiilor genunchilor, la majoritatea pacientilor (85%) a fost diagnosticat stadiul radiologic
II al osteoartrozei. Pentru determinarea prezentei sinovitei reactive tuturor pacientilor li s-a efectuat ul-
trasonografia articulara. La 53,3% pacienti a fost demonstrata prezenta sinovitei cu exudat intraarticular
aproximativ 20-25 ml lichid sinovial, la 26,6% cantitatea lichidului sinovial era de 10-19 ml si doar la
20,1% nu a fost Inregistrata cantitatea patologica de lichid sinovial. Aceste date pot caracteriza indirect
gradul exprimarii procesului inflamator in articulatia afectatd de osteoartroza.

Dupa o lund de administrare de hondroitin sulfat si glucozamin hidroclorid, pacientii au fost
divizati randomizat in doud loturi. Primul lot era alcatuit din 30 de pacienti (10 barbati si 20 de femei)
cu varsta medie de 59,4+7,4 ani. Lotul doi de asemenea era format din 30 de pacienti (9 barbati si 21
de femeti) cu varsta medie de 59,8+6,2 ani. Pacientii din primul lot continuau sd primeasca preparate
de hondroitin sulfat si glucozamin hidroclorid. Pacientilor din lotul doi la tratamentul dat li s-a asociat
calcitonina de somon in doza de 200 ME/24 ore sprey nazal timp de 2 luni.

Tabelul 3
Indicii de apreciere a intensitatii sindromului algic la pacientii inclusi in studiu, mm
Indicii Lotul I Lotul 1

3 WOMAC 426,1+23.2 415,2+15,8
s §
NS

& SVA 7,2+1,1 6,8+1,3

'3 WOMAC 378,2+20,1 391,6+14,2
~ N

~ SVA 6,7+0,9 6,4+1,2

2 WOMAC 336,4+11,8 282,449.6
RIS

N SVA 6,0£0,7 5,2+0,6

Dupa cum este demonstrat in tabel, la debutul studiului intensitatea sindromului algic era inalta
in ambele loturi si alcatuia, conform scarit WOMAC, 426,1+23,2mm in primul lot s1 415,2£15,8 mm
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in lotul 2. Intensitatea durerii dupa SVA era de 7,2+1,1 mm si 6,8+1,3 mm, corespunzator loturilor.
Conform rezultatelor expuse, o deosebire considerabila intre loturi la inceputul studiului nu s-a evi-
dentiat.

Timp de o lund pe fondul tratamentului cu hondroitin sulfat si glucozamin hidroclorid a fost
demonstratd o oarecare micsorare a intensitatii sindromului algic: dupa scara WOMAC 378,2+20,1
mm in primul lot i 391,6£14,2 mm 1n lotul 2; dupa scara SVA 6,7+0,9 mm si 6,4v+,2 mm cores-
punzdtor loturilor. Studiind pacientii din lotul 1 care au primit doar hondroitin sulfat §i glucozamin
hidroclorid, observam ca sindromul algic diminueaza treptat. El atinge 336,4+11,8 mm dupa scara
WOMAC si 6,0+0,7 mm dupa scara SVA, cu diferenta statistic semnificativa (p<0,05) pentru indexul
WOMAUC, 1n comparatie cu importanta sa In aceasta grupd la inceputul studiului. Aceastd micsorare
a intensitdtii durerii corespunde rezultatelor altor cercetari.

Un interes mai mare prezinta datele obtinute pe parcursul intregului studiu in lotul 2. A fost
inregistratd o micsorare semnificativd a sindromului algic la pacientii din lotul 2, dupa WOMAC
282,4+9,6 mm (p<0,01, comparativ ca la debut) si dupa SVA 5,24+0,6 mm (p<0,05, comparativ ca
la debut). Aceste rezultate incd odata demonstreaza prezenta efectului antalgic la administrarea
preparatelor de calcitonind (Lyritis G.P.et al., 1991) si putem mentiona ca aplicarea calcitoninei in
combinatie cu hondroitin sulfat i glucozamin hidroclorid influenteaza pozitiv simptomatica su-
biectiva a pacientilor cu osteoartroza. Au importanta, de asemenea, datele cercetarii ultrasonogra-
fice a articulatiilor genunchilor dupd luna a treia de tratament. Rezultatele obtinute sunt prezentate
in figura 1. Dupa cum vedem din figura, in lotul 2 la sfarsitul tratamentului predomina pacientii cu
lipsa cantitatii patologice de lichid sinovial in articulatiile genunchilor, pe cand in lotul 1, paralel
cu pacientii cu lipsa cantitatii patologice de exudat intraarticular, erau inregistrati si pacienti cu
prezenta exudatului patologic. Iar la sumarea rezultatelor cu si fara prezenta exudatului patologic
apare si diferenta statistic semnificativa Intre rezultatele obtinute la pacientii din lotul 2, 30% (la
inceput) — 63,3 % (la sfarsit), (p<0,05). La pacientii din lotul 1 diferenta statistic semnificativa nu
a fost inregistratd, ceea ce permite a presupune prezenta nu numai a efectului antalgic, ci si a efec-
tului antiinflamator al calcitoninei.
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Figura 1. Volumul lichidului sinovial in articulatia genunchiului la inceputul si la sfarsitul studiului

Densitometria osoasa cu ultrasunet la finele studiului a demonstrat micsorarea numarului paci-
entilor cu osteoporoza in lotul 2 (50,2 vs 33,8%).

Concluzii

Astfel, datele obtinute la finele studiului nostru permit a evidentia influenta pozitiva a sche-
mei complexe de tratament cu asocierea calcitoninei asupra simptomaticii pacientilor cu osteoartro-
za articulatiilor genunchilor, ceea ce demonstreaza micsorarea sindromului algic dupd datele scarii
WOMAC si SVA.

Luand in consideratie frecventa inaltd a depistarii osteoporozei (51,6%), la pacientii cu osteoar-
troza deformanta a articulatiilor genunchilor aceastd combinatie este mult mai logica. Totodata, in
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afard de efectul antirezorbtiv al calcitoninei a fost Tnregistrat si efectul antiinflamator al acestui pre-
parat in functie de prezenta exudatului intraarticular in articulatia genunchiului la cercetarea ultraso-
nograficd. Rezultatele prezentate sunt preliminare, iar studiul continua pentru a obtine datele finale.
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Rezumat
A fost cercetatd prezenta osteoporozei la pacientii cu osteoartroza deformanta a articulatiilor genunchi-
lor. S-a inregistrat o frecventa inaltd a depistarii osteoporozei (51,6%) la acesti pacienti. Luand in consideratie
recomendatiile EULAR 2003 pentru aplicarea SYSADOA in osteoartroza deformanta, tuturor pacientilor li s-a
indicat terapia de fond cu hondroitin sulfat si glucozamin hidroclorid, iar peste o luna pacientii au fost divizati
randomizat in 2 loturi. Prima grupa continua sa primeasca tratamentul indicat. Pacientilor din grupa a doua
la tratamentul combinat li s-a asociat calcitonina de somon. A fost inregistratd influenta pozitiva a schemei
de tratament complex cu asocierea calcitoninei asupra simptomaticii pacientilor cu osteoartroza articulatiilor
genunchilor.
Summary
The study has evaluated the presence of osteoporosis in patients with knee osteoarthritis. A high
rate of osteoporosis (51,6%) was demostrated in these patients. Taking into consideration EULAR 2003
recommendations for application of SYSADOA in osteoarthrits all the patients received basis therapy with
chondroitin sulfat si glucozamin hydroclorid, and in a month all the patients were randomised and divided
into 2 groups. The first group continued to receive basic therapy only, in the second group calcitonine of
salmon was added to the basic therapy. We registered a positive influence of complex therapy with calcitonine
assotiation on symptomatics of patients with knee osteoarthrits.
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