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Rezumat.

Sclerodermia sistemica este o boald generalizata a tesutului conjunctiv caracterizatd prin exprimarea manifestarilor
patologice ale pielii, sistemului musculo-scheletic cu afectarea cordului, plamanilor, rinichilor, tractului gastrointestinal si
tulburari vasospastice difuze cauzate de afectarea tesutului conjunctiv, predominand fibroza de tip microangiopatie oblite-
ranta. Manifestarile cardiovasculare au fost remarcate la aproximativ 10% dintre pacientii cu sclerodermie sistemica, fiind
un predictor important al mortalitatii pacientului si adesea asociat cu un prognostic nefavorabil.

Cuvinte cheie: sclerodermie sistemica, tulburari vasospastice, afectarea cardiovasculara.

Pe3iome. CepaedHo-cocyTucThbie MOPaKeHHsl Y MAIMEHTOB ¢ CHCTEMHOI CKiepoaepMHueii.

CucteMHas CKIIEPOJECPMUS — TEHEPATM30BAHHOE 3a00JI€BaHIE COSANHUTENLHOM TKAaHH, XapaKTepHU3yIolIeecs: BbIpa-
JKEHHUEM ITaTOJIOTHUECKUX MPOSBICHUH KOXKH, OMOPHO-ABUTATEIBHOTO alapara ¢ IOpakKeHUEM CEp/Ila, JIErKHuX, MOYeK,
JKETYJOYHO-KHUIIETHOTO TpakTa U AN y3HBIMH Ba30CIIACTHIECCKUMH HAPYIICHUSMH, BEI3BAHHBIMH TTOBPEKICHUEM CO-
eIMHUTETHFHON TKaH! U Npeobiananne Gudposa mo THUITY 00IuTepupyronie MukpoanrnomnaTii. CepaeaHo-CoCynucThIe
MIPOSIBIIEHHS BO3HUKAIOT puMepHo y 10% nanuenTtoB ¢ CC, ABIAIOTCS BaXHBIM MIPEAUKTOPOM CMEPTHOCTH MAIIMEHTOB U
YacTO CBA3aHBI C HEOIATONPHUSTHBIM ITPOTHO30M.

Ki1ro4eBble cj10Ba: cHCTEMHas CKJIEPOJCPMUS], BA30CMACTHUCCKIE PACCTPOICTBA, CEPACIHO-COCYIUCTHIE TIOBPEX-
JICHUSL.

Summary. Cardiovascular damage in patients with systemic scleroderma.

Systemic sclerosis is a generalized disease of the connective tissue characterized by the expression of pathological
manifestations of the skin, musculoskeletal system with damage to the heart, lungs, kidneys, gastrointestinal tract and
diffuse vasospastic disorders caused by damage to the connective tissue and the predominance of fibrosis the type of
obliterating microangiopathy. Cardiovascular manifestations occur in about 10% of patients with SSc, being an important
predictor of patient mortality and often associated with an unfavorable prognosis.

Key words: systemic scleroderma, vasospastic disorders, cardiovascular damage.

Introducere SSc se caracterizatd In primul rand prin ingrosa-

Sclerodermia sistemica (SSc) reprezinta o mala-
die generalizatd a tesutului conjunctiv caracterizata
prin dezvoltarea manifestarilor patologice cutanate,
ale aparatului locomotor, a organelor interne (cordu-
lui, pulmonilor, rinichilor, tractului gastrointestinal)
si a dereglarilor vasospastice difuze cauzate de afec-
tarea tesutului conjunctiv cu predominarea fibrozei si
alterarea vasculara de tipul microangiopatiei oblite-
rante [1].

rea si rigiditatea pielii [2], clasificAndu-se prin for-
ma localizatd si sistemicd. Sclerodermia localizata
se caracterizeaza printr-o scleroza primard limitata
la piele, care implicd ocazional tesutul adipos, mus-
chiul si fasciile. Forma sistemica poate fi divizata in
sclerodermie sistemica cutanata limitata si scleroder-
mie sistemica cutanatd difuza cu modele divergente
de implicare a organelor, profiluri de autoanticorpi si
prognostic rezervat [3].
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Ultimele probe stiintifice, analizand 39 de publi-
catii, au raportat ca prevalenta sclerodermiei sistemi-
ce 1In Europa si America de Nord a fost de 7,2-33,9
cazuri la 100.000 de persoane, cu o ratd anuald de
incidenta de 0,6-2,3 cazuri la 100.000 de persoane
[4]. A fost remarcata prevalenta feminina, fata de cea
masculina la Inceputul vietii adulte (7:1), cu descres-
tere in decada a cincea la 2 - 3:1 [5].

Implicarea cordului in SSc a fost identificata pen-
tru prima datd in 1926 de catre Heine [6], urmat de
Weiss et al, care au descris 9 cazuri de SSc cu insufi-
cienta cardiaca congestiva si s-a postulat pentru prima
data ca etiologia este fibroza cardiaca [2]. Din punct
de vedere istoric, manifestarile cardiace in scleroder-
mie s-au limitat la o fibroza miocardicd progresiva
care a fost observata la sectiunea de autopsie a inimii
[6]. De la aceste observatii initiale, s-a stabilit ca SSc
poate implica miocardul, arterele coronare, pericar-
dul si sistemul de conducere.

Mecanismul de aparitie a SSc este complex si in-
suficient elucidat. Patogenia bolii descrie 3 elemen-
te principale: leziunea celulei endoteliale, activarea
imuna, fibroza [7]. Este elucidat ca un agent cauzal
necunoscut induce activarea celulelor imune si in-
flamatorii la gazdele predispuse genetic, ce conduce
la inflamatie cronica. Aceste evenimente patologice
prezintd un comportament anormal caracterizat prin
scaderea productiei de prostacicline (rol vasodilata-
tor) si cresterea endotelinei (rol vasoconstrictor), fapt
ce este urmat de adeziunea si activarea trombocitelor,
exprimarea de molecule de adeziune cu rol in chemo-
taxisul limfocitar; treptat, vasoconstrictia si agregarea
plachetara conduc la obliterarea sistemului vaselor
mici [8]. Apoi, limfocitele T se acumuleaza in tegu-
ment, se activeaza si elibereaza cantitati crescute de
citokine si factori de crestere (IL-1, I[L-4, TNFa, IL-
6, IL-8, TGF P) si alte proteine cu rol in stimularea
productiei de matrice extracelulara (colagen) de catre
celula fibroblastica, astfel incat se creeaza conditiile
depunerii cutanate sau viscerale [9].

Reiesind din cele expuse manifestarile cardiovas-
culare apar la circa 10 % din pacientii cu SSc, fiind
un predictor important a mortalitatii pacientilor si
deseori asociate cu prognostic nefavorabil [10]. Tin-
tele de afectare cardiovasculard in cadrul SSc sunt:
miocardul, sistemul de conducere, arterele coronare,
valvele cardiace si pericardul. Totodata aritmiile in
cadrul SSc sunt cele mai frecvente complicatii car-
diace conform bazei de date a Ligii Europene Tmpo-
triva Reumatismului, care a indicat ca dintre 128 de
decese legate de SSc, dintre care 26% au fost atribuite
originii cardiace, in timp ce aritmiile au reprezentat
6% din totalul deceselor [11]. Pe de alta parte, un alt
studiu aplicat pe 53 de pacienti cu SSc, 42% au pre-

zentat una sau mai multe caracteristici anormale pe
ECG. Astfel, monitorizarea Holter ECG /24 de ore a
notat 66% dintre pacienti au prezentat aritmii supra-
ventriculare, 40% - extrasistolii ventriculare, 90% -
tahiaritmii ventriculare. Datele mai vechi au atestat ca
16% dintre pacientii cu SSc au fost observati cu bloc
de ramura stanga si 8% bloc AV gr. [ [12].

Incidenta implicarii pericardului in sclerodermie
este de aproximativ 50% conform rezultatelor autopsi-
ei, dar pericardita simptomatica se manifesta la aproxi-
mativ 16% dintre pacientii cu sclerodermie difuza [13].

Hipertensiunea pulmonara (HTP), este una dintre
cele mai frecvente complicatii cardiace ale scleroder-
miei sistemice, cu o prevalentd raportata pana la 12%
[14]. HTP asociata sclerodermiei sistemice are o rata
de mortalitate excedenta, cu o supravietuire medie de
numai circa trei ani. Pana la 15% dintre pacientii cu
SSc vor fi diagnosticati cu HTP pe parcursul bolii, cu o
incidenta cumulativa crescanda odata cu cresterea du-
ratei bolii [15]. HTP in SSc se poate datora unei HTP
izolate care afecteaza arterele pulmonare mici. Cu toa-
te acestea, in prezenta unei boli pulmonare interstitiale
de severitate diferita, HTP poate fi rezultatul bolii pul-
monare cronice. Mai mult, deoarece fibroza miocardi-
ca si disfunctia ventriculara stanga pot exista si in SSc,
HTP poate fi datorata bolii cronice ale inimii stangi.

Disfunctia miocardica include: disfunctia VS, dis-
functia VD, insuficienta cardiacd. Multi pacienti cu
sclerodermie sistemica prezinta disfunctie ventriculara
dreaptad ca o consecintd a HTP, pe cand cu disfunctie
ventriculari stAnga mai putini pacienti. Intr-un studiu
multicentric pe 570 de pacienti cu sclerodermie siste-
micd, doar 1,4% au prezentat disfunctie sistolica a ven-
triculului stang confirmate prin ecocardiografie, 22,6%
au prezentat hipertrofie ventriculara stanga si 17,7%
disfunctie diastolica a ventriculului stang [16].

Afectarea vaselor mici in sclerodermia sistemica
este determinatd in primul rand de activarea si leza-
rea celulelor endoteliale, ceea ce duce la supraexpri-
marea moleculelor de adeziune, recrutarea celulelor
imune, fibroza intimala si proliferarea fibroblastelor
[17]. Evenimentele ischemice si necroza miocardu-
lui este rezultatul atat bolii vasculare ocluzive, cat si
vasospasmului intermitent (renumitul ,,fenomen Ray-
naud miocardic”), fapt ce s-a dovedit a fi principalul
mecanism asociat cu evenimentele ischemice miocar-
dice 1n aceste cazuri [18].

Afectarea endocardului contribuie la formarea
valvulopatiilor in cadrul SSc cu evolutie benigna.
Din cauza prevalentei scazute a implicarii valvulare
la pacientii cu SSc, nu este considerata o manifestare
tipicd. S-a raportat ca leziunea valvei mitrale este cea
mai frecvent Intdlnitd, desi majoritatea nu au conse-
cinte hemodinamice si sunt asimptomatice. Conform
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studiilor recente, debutul prematur al stenozei severe
a valvei aortice (SA) poate fi o altd complicatie cardi-
aca. Simptomele clinice ale bolilor valvulare au carac-
teristici similare cu cele ale bolnavilor fara SSc [19].

Pacienta, 66 ani, a fost internata in IMSP IC cu
acuze la dispnee la efort fizic neinsemnat, periodic in
repaos, aparitia si progresia edemelor periferice, cu
agravare de aproximativ 2 luni, disconfort retroster-
nal cu caracter de frigere care nu este legat de efort
fizic, cu intensificare preponderent nocturnd, uneori
palpitatii cardiace, disfagie, artralgii difuze, pares-
tezie la frig si Tnalbirea degetelor mainilor si picioa-
relor, atunci cand acestea sunt expuse la temperaturi
scazute sau in situatii de stres, sldbiciune generald
marcatd, agravata progresiv in ultimele trei luni cu
perioade de exacerbare. Din anamneza, se cunoaste
ca debutul simptomatologiei a inceput din anul 2000
exprimat prin fenomenul Raynaud, poliartralgii,
eritem si induratia falangelor mainilor, insa prima
adresare la reumatolog a fost peste 10 ani. S-a sta-
bilit diagnosticul de Sclerodermie sistemica limitata:
edem indurativ al palmelor si degetelor mainilor si
plantelor, edem facial, sindrom Raynaud, afectare ar-
ticulara (poliartralgii, contracturi in flexie), afectare
pulmonara (pneumofibroza difuza, dereglari ale me-
canicei respiratiei de tip restrictiv), afectarea tractului
digestiv (esofagita cu disfagie), activitate moderata.
Hiperuricemie. Hipertensiune arteriala grad II, risc
aditional foarte inalt. Pielonefrita cronica, in remisie.

Astfel, a fost initiat tratament cu: Tab. Methilpred-
nisolon si Tab. Plaquenil dupad schema, inhibitori ai
enzimei de conversie a angiotensinei, vasodilatatoare
periferice, preparate de calciu si vitamina D3. Din in-
vestigatiile paraclinice efectuate in 2010, s-a remarcat:

Spirometria: dereglari ale mecanicii respiratiei de
tip restrictiv partial si obstructiv moderat.

ECG — Ritm sinusal. FCC 64 ¢/min. Axa electrica
a cordului deplasata spre stanga. Bloc fascicular de
ram drept si stang anterior al fascicolului His.

Ecocardiografia — Dilatarea moderata AS, VD,
VS. FE 60%. HVS. Regurgitare de valva mitrala si
tricuspida grad II, de valva aortica si pulmonara grad
I-1I. HTP moderata. PSAP 38 mmHg.

Radiografia stomacului + esofagului +irigosco-
pia — Esofagita cronica. Gastropatie cronica, atrofica.
Duodenita cronica. Doliho-mega colon.

Din motivul aderentei scazute la tratament si la
recomandarile oferite, starea generala a pacientei, s-a
agravat prin progresia afectarii tegumentare cu indu-
ratie marcatd, dispnee si disfagie. Consultata repetat
de catre reumatolog, la tratament a asociat tab. Cupre-
nil 250 mg dupa schema.

In 2016 — pacienta se spitalizeaza repetat pentru
corijarea tratamentului in sectia specializata de Reu-

matologie. Acuzele la internare remarca aparitia acce-
selor de dureri constrictive retrosternale la efort fizic
mic, progresarea dispneei inspiratorii i expiratorii la
efort, palpitatii cardiace, tumefierea articulatiilor mici
ale mainilor si plantelor insotite de edem pronuntat,
indurativ, prezenta contracturilor in flexie ale maini-
lor, disfagie, astenie. Pe parcursul spitalizarii pacienta
a fost evaluata clinic si paraclinic, unde s-a determi-
nat cresterea valorii creatinkinazei-MB (126 U), insa
cu valori normale ale troponinelor cardiospecifice.
De asemena se remarca proteinurie, cresterea VSH si
a proteinei C reactive. Pacienta a fost consultata de
catre medicul cardiolog, care recomanda transferul
pacientei in Institutul de Cardiologie. Din evaluarile
clinice si paraclinice efectuate pe parcursul spitaliza-
rii, merita a fi mentionat:

Holter ECG 24 h - Ritm de baza sinusal, o usoara
tendinta spre bradicardie in orele diminetii. FCC me-
diu 57 ¢/min. FCC max — 80, minim 57. Extrasistolie
s/v foarte frecvente, trigeminie, bigeminie, politope,
uneori blocate. EV frecvente polimorfe, politope, cu-
plate. Pe parcursul inregistrarii — unda T negativa si
subdenivelarea de ST, submaximald in jur de 2,5 mm
in canalul B (mai probabil cauzatd de BRD). PQ pre-
lungit. Bloc AV grad I. Pauza cea mai lunga 2036 ms
(04:20:01).

Ecocardiografia— FE 42%. Stenoza moderata de
valva aorticd (V max 3,3 m/s, GP max 44,2 mmHg),
cu regurgitare aortica grad II. Dilatarea moderata a
tuturor cavitatilor cordului. Hipertrofie moderata a
miocardului SIV. Functia de contractie este moderat
difuz redusd mai pronuntata a miocardului segmente-
lor apicale. Regurgitare de valva mitrala grad II-II1,
de valva tricuspida grad III. Afectarea relaxarii mio-
cardului VS. HTP severd. PSAP 55 mmHg.

Avand in vedere lipsa in dinamica a durerilor cu
caracter de frigere, lipsa dinamicii negative pe traseul
ECG, marcherii de necroza cardiaca — negativi, s-a
exclus angind pectorala instabild, pacienta a fost ex-
ternata in stare satisfacatoare cu recomandari.

Urmatoarea adresare a pacientei la medicul car-
diolog, are loc in anul 2018, atunci cand dezvolta
o stare presincopala, ulterior fiind depistat bloc AV
grad II tip 2, astfel pacientei a fost implantat ECS tip
DDDR. Tot atunci este examinatd Ecocardiografic
unde se confirmad stenoza moderatd de valva aortica
(Gp max — 43 mmHg). FE 43%. Regurgitare de valva
mitrala grad II-111, de valva tricuspida grad III. Dupa
implantul de ECS starea generala cu ameliorare, pa-
cienta fiind externata cu recomandari.

In luna iulie a anului 2021, starea generala a pa-
cientei cu agravare exprimatd prin acuze la dureri
retrosternale violente cu caracter apasator, pacienta
se adreseaza de sine statator la IMSP AMU, unde se
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colecteaza marcherii de necroza cardiaca: Troponina —
21, CK-MB — 100. Pacienta a fost redirectionata la spi-
talul de garda pe infarct miocardic, cu suspectie de in-
farct miocardic acut. Pe traseul ECG — bloc complet de
RS, pe fon de ECS. CK-MB — 143, Troponina 48.000.
A fost luata decizia de efectuare a coronaroangiografi-
ei, unde se depisteaza: leziuni aterosclerotice bicoro-
nariene: stenoze neimportante pe LMCA si LAD. La
EchoCord — se depisteaza o scadere semnificativa a FE
— 36%, stenoza severa de valva aortica cu regurgitare
II. Hipokinezia difuzd a miocardului VS, asincronia
SIV, ingrosarea foitelor pericardului, lichid cu fibrina
in cantitate minimald. In regiunea apicali a VS se de-
termind cordaje multiple false. Regurgitare de valva
mitrala grad I11, de valva tricuspida grad I-1I. Disfunc-
tie diastolicd de grad 1. HTP moderata. Pacienta ex-
ternindu-se cu stare satisficitoare si recomandari. Insa
starea generala 1n urmatoarele luni fiind cu agravare
din motivul progresiei dispneei si a semnelor de insu-
ficienta cardiaca, acuze pentru care peste patru luni se
reinterneaza in Institutul de Cardiologie. La momentul
examindrii starea generald a pacientei grava, hemodi-
namic stabild, pozitia bolnavei activa, constiinta clara,
tipul constitutional astenic. Se determind edeme mode-
rate pe gambe, edem dur al fetei cu stergerea pliurilor
de pe frunte, nasul ascutit, buzele stranse (microsto-
mie), pliuri radiale in jurul buzelor, cicatrici stelate, de
asemenea se determind edem dur al degetelor, sclero-
dactilie (maini in gheara), fenomen Raynauld, ulceratii
digitale, tegumente indurate, uscate.

Socul apexian se determind in spatiul intercostal
V pe linia medioclaviculara stingd. Limitele matitatii
relative a cordului fiind deplasate bilateral, zgomotele
cardiace ritmice, clare. Frecventa contractiilor cardi-
ace: 60 c/min. Tensiunea arteriala: 110/80 mmHg la
ambele membre superioare.

Din evaluarile paraclinice, se evidentiaza o cres-
tere usoara a glicemiei bazale, transaminazelor, PCR
(29.5 U/L) si factorul reumatoid (44,6 U/L), proteinu-
rie si o crestere semnificativa a NT-ProBNP — 12247.
La pacienta a fost suspectat sindrom antifosfolipidic
secundar, care a fost confirmat prin prezenta Anti —
Beta2 Glycoprotein 1A IgA/IgM/IgG.

- (C‘ v

Pe traseul ECG — s-a determinat lucrul suficient al
stimulatorului, cu FCC 60 ¢/min.

La EchoCord - Stenoza aortica valvulard mode-
ratd (Vmax 3,0 m/s, GP max 36 mmHg). Regurgita-
rea VAo gr II. Dilatarea considerabila AS, AD, mo-
deratda VS,VD. AS 56 mm. AD 5 mm, VD 33 mm,
DTD 62 mm, DTS 54 mm, VTD 194 ml, VTS 140
ml. Hipertrofia moderatd m-lui SIV 12 mm. Pe fon
de hipokinezie pronuntatd a m-lui VS se determina
akinezia m-lui segmentelor apicale ale peretilor VS si
SIV si segmentelor de mijloc al peretelui anterosep-
tal VS. FE-23% Simpson. Functia de contractie VD
este sever redusa. In regiunea apicala VS se determi-
na tromb parietal 32,0x9,lmm. Lichid cu fibrind in
cavitatea pericardului in cantitate minimala PPVS 4
mm, bazal AD 4mm, PLVS 5 mm. Regurgitarea val-
vei tricuspide gr IV, de valva mitrala gr I1I, de valva
pulmonara gr II. HTP severa. VCI 28 mm.

Radiografia cutiei toracice - Semne de staza ve-
noasd. ECS pe stanga. Hilii pulmonari: HTP. Sinusu-
rile costo-diafragmale: Colectie de lichid la nivelul
sinusului si supradiafragmal pe dreapta.

USG cavitatii pleurale - Cavitatea pleurala dreap-
ta: cu fibrina — 200 ml, cavitatea pleurala stanga: cu
fibrina - 800 ml, sub anestezie locala cu sol. Lidocaina
2% 4ml s-a efectuat punctie pleurala stdnga cu evacu-
are 500 ml de lichid galben transparent (exudat).

Radiografia mainilor - Osteoporoza difuza a for-
matiunilor anatomice ale mainilor, contractura bila-
terald a degetelor II-V mai evident la ména dreap-
ta, subtierea falangelor distale degetelor II-V mainii
stangi si [I-1II a mainii drepte, calcinoza punctiforma
in regiunea degetului mainii si antebratului stang.
Tablou radiologic de sclerodermie. Dinamica radio-
logica 2008-2009-2010-2011 se determind progresia
osteoporozei difuze, formarea contracturilor multiple
degetelor, subtierea falangelor, cu aparitia mici calci-
ficari in tesuturile moi a mainii stangi.

Radiografia plantelor - Osteoporoza oaselor plan-
tare, semne de artroza gradul I 1n articulatiile meta-
tarsofalangiene, preponderent pe dreapta.

Figura 1. Aspectul general al pacientei cu sclerodermie.
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Astfel, a fost calculat indicele de activitate a bo-
lii, acesta fiind de 10 puncte, ceea ce demonstreaza o
activitate inalta a bolii. In dinamica, starea generali a
pacientei a fost ameliorata prin regresia edemelor pe-
riferice, dispneei, dar si ecocardiografic, se determi-
na resorbtia trombului apical, pe fundal de tratament
cu anticoagulante indirecte.

Diagnosticul clinic: Sclerodermie sistemica di-
fuza, evolutie cronicd, activitate 10 puncte (inaltd),
cu afectarea: tegumentelor (edem dur al palmelor si
degetelor mainilor si plantelor, edem facial, hiper-
keratoza, calcinoza), a vaselor periferice (sindromul
Raynaud, ulcere trofice periferice, teleangiectazii,
leziuni aterosclerotice bivasculare neimportante pana
la 30 % (trunchi si descendenta anterioara), cordului
prin fibroza difuza a ventriculului stang, afectarea pa-
tului vascular, stenoza moderata de valva aortica cu
regurgitare gradul II, de valva tricuspida gradul III,
de valva mitrald grad IV, bloc complet de ram drept
al fascicolului His, hemibloc anterior, implant ECS
tip DDDR (12/09/2018), IC IV NYHA st. C AHA/
ACC, hidrotorax bilateral. Sindromul antifosfolipidic
secundar: cu tromb apical in VS din noiembrie 2021.

plamanilor: cu pneumofibroza difuza, IR II, tip
restrictiv, HTP severa.

tractului digestiv: microstomie, esofagitd cu
disfagie, gastroduodenita.

articulatiilor: contracturi in flexie, poliartralgii.

HTA gr. 11, risc aditional foarte 1nalt, evolutie in
salturi tensionale. Osteoporoza difuza glucocorticos-
teroid indusd, complicata cu fractura tasata Th12.

A fost recomandat tratament medicamentos cu glu-
cocorticoizi, agenti alchilanti, hidroxiclorochina, acid
acetilsalicilic si anticoagulante sub control riguros al
IP, INR, s- a recomandat de continuat tratamentul cu
betablocante, diuretice de ansa, IECA precum si in-
troducerea unei noi clase de medicamente utilizate in
tratamentul insuficientei cardiace — inhibitorii SGLT-2.

Concluzii

Sclerodermia sistemica este inca, fara indoia-
la, o provocare pentru clinicieni, din cauza varieta-
tii simptomelor necesitd abordare multidisciplinara.
Diagnosticul precoce si gestionarea complicatiilor
cardiace sunt utile pentru incetinirea dezvoltarii fi-
brozei miocardice, ischemiei miocardice si leziunilor
imuno-inflamatorii, Imbunatatind astfel satisfactia si
calitatea vietii pacientilor cu SSc.
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