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RISCUL CARDIOVASCULAR LA PACIENTII CU ARTRITA PSORIAZICA
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Summary
Cardiovascular risk in patients with psoriatic arthritis

Psoriatic arthritis (PsA) is an inflammatory arthritis associated with psoriasis. In addition
to skin and joint involvement, there is increasing evidence suggesting that patients with PsA also
have an increase risk of clinical and subclinical cardiovascular manifestations, mostly due to
accelerating atherosclerosis. Both conventional and nonconventional cardiovascular risk factors
contribute to the increased cardiovascular risk in PsA. Chronic inflammation plays a pivotal role
in the pathogenesis of atherosclerosis in PsSA, acting independently and/or synergistically with
the conventional risk factors.

Rezumat

Artrita psoriazica (APs) este o artrita inflamatorie asociata cu psoriazis. In afara de
afectarea tegumentara si articulara, existd dovezi care sugereaza ca pacientii cu APs au, de
asemenea, un risc de aparitie a bolilor cardiovasculare cu manifestarile clinice si subclinice
preponderent din cauza aterosclerozei accelerate. Factorii de risc cardiovascular conventionale si
neconventionale contribuie la cresterea riscului cardiovascular in APS. Inflamatia cronica joaca
un rol esential in patogeneza aterosclerozei in APS, care actioneaza independent si/sau sinergic
cu factorii de risc conventionali.

Introducere

Artrita psoriazica (APs) este o artritd inflamatorie deseori asociatd cu psoriazis
tegumentar. Artrita psoriazica afecteaza 0,3-1% din populatie, este de reguld seronegativa si intra
in grupul de spondiloartropatii seronegative. Incidenta anuala a APs variaza intre 0,1 si 23,1 la
100.000, in timp ce prevalenta variaza de la 1 la 420 la 100.000 [2].

Pacientii cu astfel de patologie au manifestari clinice articulare si diverse expresii
dermatologice heterogene, precum si evolutie polivalentd a bolii cu variate complicatii. APs
poate avea 0 forma evolutiva severa de artritd cu un prognostic similar celui din artrita
reumatoida (AR) [11]. Actualmente, artrita psoriazica este considerata o patologie inflamatorie
cronica sistemica, ale cirei componente extrascheletice sunt de cele mai dese ori subestimate. In
afara de afectarea tegumentard si implicarile organice comune, exista dovezi care sugereaza ca
pacientii cu APs au, de asemenea, o crestere semnificativa a riscului de boli cardiovasculare cu
manifestdri clinice definite, cat si subclinice, in principal cauzate de accelerarea procesului

101



aterosclerotic. Factorii de risc cardiovascular atat conventionali, cat si neconventionali contribuie
la accelerarea riscului cardiovascular total, care este In crestere la paciengii cu APs. Inflamatia
cronica joaca un rol esential in patogenia aterosclerozei in cadrul APs, care actioneaza
independent si/sau sinergic cu factori de risc conventionali. In continuare ne propunem ca si scop
analiza datelor literaturii de specialitate, care descrie faptul cresterii riscului bolilor
cardiovasculare la pacientii cu APs.

Rezultatele actuale din studiile de mortalitate pentru pacientii cu APs oferda rezultate
contradictorii [8,12,17]. Studiul efectuat de Shbeeb et al., pe un grup mic, bazat pe incidenta in
comunitatea (N = 66) din Minnestona, Statele Unite ale Americii, a constatat ca supravietuirea
pacientilor cu APs nu a fost semnificativ diferita de cea din populatia generala [8,12]. Un studiu
mai vechi, cu un esantion semnificativ (N = 147) de peste 3 decenii, efectuat de catre acelasi
grup a confirmat aceasta concluzie [14]. Studiul publicat de Buckley et al., pe un grup de 453 de
pacienti, in principal derivat din cadrul asistentei medicale primare, de asemenea, a concluzionat
ca mortalitatea din APs nu difera semnificativ de cel al populatiei generale a Marei Britanii [5].
Cu toate acestea, rata Tnaltd a mortalitatii la pacientii cu APs a fost documentatd in mai multe
studii de dimensiuni mari [8,13,17]. Intr-un studiu al mortalitatii la 428 de pacienti cu APs
efectuat la Universitatea din Toronto, in incinta Clinicii de artritd psoriazica, cu o medie de
supraveghere clinica de 11,4 ani, a demonstrat ca rata mortalitatii standardizate (RMS) pentru
cohorta feminina a fost de 1,59, iar pentru barbati ea a fost de 1,65, indicand o crestere de 59% si
65% respectiv de la rata de deces comparativ cu populatia generald, [1,9]. O analizd mai tardiva,
din aceeasi cohortd publicatd de Ali et al., a prezentat o crestere a mortalitatii de peste trei
decenii, in special pentru pacientii de sex masculin [5,15]. Cu toate acestea, mortalitatea generala
a crescut semnificativ si la pacientii de sex feminin, chiar si in cohorta de studiu de ansamblu [2].
Aceste constatari contradictorii pot fi explicate doar partial prin caracteristicile cohortelor.
Studiile, care raporteza despre lipsa cresterii mortalitatii Tn APs sunt efectuate ca atare pe un
grup mic [10] sau deseori reprezinta doar stadiul incipient al cercetarii, si deseori cu o evolutie
mai putin severa a bolii in cohortele cercetate [2,8]. Mortalitatea sporita in randul bolnavilor cu
APs este legata de severitatea maladiei [20] si este mult mai probabil sa apard in manifestarea
clinicd in cohortele pacientilor cu evolutie grava [10]. Pe de alta parte, cele 2 studii din
Danemarca [1] si Hong Kong [13], ambele folosind baza de date de mare registru de nivel
national si reprezentativ, cu un spectru larg de boli asociate, a confirmat mortalitatea crescuta la
pacientii cu APs comparativ cu cea a populatiei generale. Studiul din Danemarca a furnizat o rata
de mortalitate peste patru milioane in derivatie din populatia generald, ajustat in functie de
varsta, debutul bolii, medicatie concomitenta, comorbiditati, datele socio-economice si sex [1].
Mortalitatea la pacientii cu APs a fost similara cu cea constatata la persoanele cu psoriazis
tegumentar [10]. RMS (rata mortalitatii standardizate) ajustatd a fost disponibild in studiul
publicat de Ali et al, in cazul in care ratele de mortalitate au fost ajustate pentru atingeri
articulare confirmate radiologic, accelerarea vitezei de sedimentare a hematiilor (VSH), prezenta
hipertensiunei arteriale, numarul articulatiilor inflamate si de tabagism pana la debutul bolii [11].
Rezultatele au fost prezentate pentru 10 ani de ,,medie-rulantd” conform RMS. Dupa ajustare,
declinul mortalitatii de peste trei decenii a ramas evident la pacientii de sex masculin, dar
declinul a fost mai putin marcat pentru populatia generala si nici un declin nu a fost evident
pentru pacientii de sex feminin [18,20].

Imaginea generala a studiilor de mortalitate publicate actual sugereaza o crestere a
mortalitatii in randul pacientilor cu APs. Excesului mortalitatii este predominant din cauza
bolilor cardiovasculare. Majoritatea studiilor anterioare au considerat cd boala cardiovasculara
(BCV) este cauza esentiald de deces, responsabila pentru incidenta de la 20% [3,5] la 56% [8]
printre toate cauzele de deces. Indicatorii de risc cardiovascular de mortalitate, comparativ cu
populatia generala, a fost disponibili in studiul efectuat de Wong et al [10]. Mortalitatea
cardiovasculara in APs a fost determinatd cu 30% mai mare decat in populatia generala [9].
Decesele cauzate de bolile cardiovasculare au constituit: infarct miocardic (28%), accidente
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vasculare cerebrale (4%), si insuficientd cardiacd congestiva, toate in asociere sau fara
ateroscleroza (4%) [1,11.

Morbiditatea cardiovasculara in APs

S-au acumulat dovezile ce demonstreaza ca pacientii cu aceasta patologie sunt supusi
riscului de aparitie a afectiunilor cardiovasculare. Afectarea sistemului cardiovascular in cadrul
artritei psoriazice se intalneste in 18-22% cazuri si clinic se manifesta prin prezenta la bolnavi a
dispneei, palpitatiilor cardiace, durerilor in regiunea cordului de diferitd intensitate, care sunt
cauzate de dezvoltarea aortitei, miocarditei, pericarditei sau miocardiodistrofiei [8]. In
consecintd, la bolnavii cu artrita psoriazicd pot fi depistate diferite dereglari de ritm si de
conducere. In cazul unei evolutii grave a artritei psoriazice, cu un sindrom inflamator autoimun
pronuntat poate sa se dezvolte insuficienta valvei aortice (7% cazuri), aceasta fiind mai rara in
comparatie cu afectarea valvei aortice din spondiloartrita anchilozanta. Miocardita la astfel de
bolnavi, conform datelor literaturii, se considera afectarea cordului ce se exprima prin dereglari
de ritm si conducere, schimbari difuze ale miocardului inregistrate la ECG, dilatarea cavitagilor
cordului, care pot fi apreciate la persoanele cu activitate Tnaltd a procesului inflamator sistemic
[7,12]. Badokin si coautorii au raportat cazuri de afectare a aparatului valvular la astfel de
pacienti (defectele valvei mitrale, aortice si valvulopatii combinate au fost diagnosticate la 15.9,
18.2 si 5,7% respectiv). Histologic se depisteazd ingrosarea valvelor mitrale si aortice cu
depozitarea calcinatelor mici. Aceste shimbari patologice se localizeaza pe stratul intern al
valvelor, ce conribuie la pastrarea relativd a structurii endocardului. La examen EchoCG
frecvent se depisteaza hipertrofia miocardului ventricular, modificarea vitezei de relaxare si
aortica, prolaps valvei mitrale si tricuspide. La fel, la 51,3% de cazuri a fost diagnosticata aortita
in asociere cu sacroileitd avansatd. Dilatarea arcului aortei, induratia peretilor, focare de
ingrosare pe peretele posterior mai frecvent se intalnesc la bolnavi cu artrita psoriazica varianta
axiala, dar simptomatica cardiaca coincide cronologic cu acutizarea sindromului articular cu
afectarea tegumentara si perifericd [8,14]. Sunt descrise cazuri de pericarditd (18%), insa
necesitd de mentionat faptul, cd conform datelor literaturii doar la 2% dintre pacientii cu
manifestari extraarticulare cardiace din artrita psoriazicd prezinta date clinice pentru pericardita.
Pericardita psoriazica se caracterizeaza cu evolutie subclinica si este diagnosticata preponderent
accidental la examen radiografic a cutiei toracice sau EchoCG [7,19].

Totusi, la momentul actual, datele privind morbiditatea cardiovasculard la pacientii cu
APs sunt limitate [8,10]. Han et al au investigat prevalenta de BCV la 3.066 pacienti cu APs,
comparativ cu 12,264 de control sanatosi intr-o cohorta transversala [3]. Prevalenta indicilor de
varsta si sex, ajustate la insuficienta cardiaca cronica (1,9 vs 1,3), cardiopatia ischemica (7,3 vs
5,5), boli vasculare periferice (2.9 vs 1.9), boala cerebrovasculara (3.1 vs 2.3), diabet zaharat de
tip I (11,3 vs 7.3), hiperlipidemie (27.8 vs 23.7) si hipertensiune arteriala (28,5 fatd de 22.3) au
fost semnificativ mai mare la pacientii cu APs, decét in lotul de control, ceea ce a indicat un risc
crescut al morbiditatii cardiovasculare. Gladman et al au efectuat un studiu prospectiv privind
prevalenta morbiditatii cardiovasculare la 648 de pacienti cu APs, cu o medie de monitorizare
clinica de 8,3 ani, la Universitatea din Toronto (Clinica de Artritd psoriazicd) [8,9]. Doua sute
douazeci si sapte de pacienti au avut cel putin o conditie de patologie cardiovascularad
(hipertensiune arteriala, accident vascular cerebral, infarct miocardic, angind pectorald sau
insuficienta cardiaca congestiva), care au corespuns unei prevalente de 35%. Prevalenta crescuta
a fost observatd pentru hipertensiune arteriala, infarct miocardic si angina pectorala, care au
prezentat dependentd cu varsta generala si sex, standardizate conform indicatorilor de prevalenta
1,9, 2.6 si 2.0 respectiv. Prevalenta accidentului vascular cerebral si insuficientei cardiace
congestive nu au prezentat o crestere statistic semnificativa. Doua studii transversale au
omogenizat asocierile intre APs si morbiditatea cardiovasculara [10]. In rezultatul acestor studii
s-a determinat ca pacientii cu APs nu au prezentat o crestere a prevalentei bolilor cardiovasculare
[4,16] sau a diabetului zaharat [20], dar s-a depistat cresterea prevalentei hipertensiunii arteriale
[4] si insuficientei cardiace [13]. Cu toate acestea, rezultatele din aceste doua studii ar trebui sa
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fie interpretate cu prudenta, avand in vedere loturile relativ mici (99 si 165 de pacienti respectiv),
si recurgerea la cercetarea dupa metodologia pacient-caz [2,7,8].

In rezultat, existd o prevalentd crescutd a morbidititii cardiovasculare si a factorilor de
risc la pacientii cu APs comparativ cu populatia generala. Prevalenta bolilor cardiovasculare
(inclusiv infarct miocardic, accident vascular cerebral si/sau atac ischemic tranzitor) la pacientii
cu APs (10%), fiind aproximativ asemandtoare cu cea din artrita reumatoidd (AR) (12%),
constatata intr-un studiu transversal pe 489 de pacienti cu APs si 353 de pacienti cu AR [11].
Varsta si sexul corelate ajustat dupa cota de risc al BCV nu a aratat nici o diferentd semnificativa
intre pacientii cu AR si cei cu APs [5]. Intr-un studiu transversal recent publicat de Husted et al,
prevalenta afectiunilor cardiovasculare a fost comparata intre 611 pacienti cu APs si 449 de
pacienti cu psoriazis tegumentar fard artritd [12]. Rezultatele au indicat prevalenta semnificativ
crescutd a hipertensiunii arteriale (37,1% vs 19,6%), obezitatii (30% vs 26,5%), hiperlipidemiei
(20,7% vs 14,5%), diabetului zaharat tip 2 (12% fata de 6,7%) si cel putin a unui eveniment
cardiovascular patologic (8,2% vs 3,3%, inclusiv angina pectorald, infarct miocardic,
cardiomiopatie, insuficienta cardiacd congestiva si accident vascular cerebral) in randul
pacientilor cu APs, comparativ cu cei cu psoriazis tegumentar fard artritd. Prevalenta crescutd a
hipertensiunii arteriale a ramas semnificativa dupa ajustare in functie de datele demografice,
severitatea psoriazisului si utilizarea diverselor remedii medicamentoase. In general, aceste
constatari sprijind semnificativ importanta artritei inflamatorii in debutul si progresia morbiditatii
cardiovasculare la pacientii cu APs [20].

Manifestarea subclinica a BCV in APs

Existda mai multe date ale literaturii de specialitate care identificd BCV subclinica, ce
precede evenimentele clinic manifeste si mortalitatea cardiovasculard la pacientii cu APSs.
Rezultatele acestor studii sustin ca ateroscleroza in cadrul acestei boli prezintd o evolutie
subclinicd, nsa cu o dinamica semnificativ accelerata printre pacientii cu APs.

Disfunctia endoteliald este consideratd o caracteristica precoce in aterogeneza si a fost in
mod constant asociata cu un risc cardiovascular sporit [3]. Acesta cuprinde un dezechilibru intre
substantele vasodilatatoare si vasoconstrictoare, ceea ce duce la o dificila abilitate arterei de a se
dilata, ca raspuns la stimuli fizici si chimici [16,20]. Postocluzia flux-mediata de vasodilatatie
(FMD%) prin artera brahiald folosind ecografia este utild pentru a evalua noninvasiv functia
endoteliala [4]. In studiul efectuat de Gonzalex-Juanatey et al asupra la 50 de pacienti cu APs
fara factori de risc cardiovascular sau careva date clinic evidente de BCV, FMD% a fost gasita
semnificativ mai mica printre pacientii cu APs, comparativ cu 50 persoane sanatoase in calitate
de lot de referinta, indicand disfunctia endoteliala in cadrul APs, ca fundament potential
important al asocierii dintre APs si ateroscleroza [10].

Indicele intima-media (IIM) a arterei carotide comune, determinat prin ecografie, este un
marker valoros neinvaziv al bolii macrovasculara prin ateroscleroza arteriala [11]. 1IM
corespunde cu latimea intimei si mediei vasculare, care este locul esential de depunere a lipidelor
si formarii placilor ateromatoase [20]. Cresterea 1IM carotidiene este un important indicator al
aterosclerozei generalizate si a bolii coronariene, furnizand informatii timpurii ale dezvoltarii
aterosclerozei in stadii subclinice de boala [6,15]. Toate studii anterioare de caz-control, cu
exceptia doar a unui studiu care a implicat un esantion mic [18], au demonstrat ca pacientii cu
APs au o prevalentd mai mare a aterosclerozei vasculare subclinice. Cea mai mare crestere (de
aproximativ 23%) al IIM la nivelul arterei carotide in cadrul APs s-a depistat studiul publicat de
Tam et al., efectuat intr-un grup cu populatie chineza [813]. Rigiditatea arteriala este un predictor
independent ai riscului viitorilor evenimente fatale si non-letale, cat si a mortalitatii
cardiovasculare totale in diverse grupuri de pacienti si, de asemenea, poate accelera procesul de
ateroscleroza directa [4,6].

Rezultatele de la ecocardiografie conventionald la pacientii cu APs s-au prezentat
controversat. Studiul efectuat de Gonzalex-Juanatey et al nu a depistat anomalii cardiace
subclinice semnificative la cei 50 de pacienti cu APs inrolati in studiu, fara manifestari clinice
evidente sau factori de risc cardiovasculari si ateroscleroza, comparativ cu 50 de persoane din
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lotul de control [10]. Un studiu recent, publicat de catre Atzeni et al., raporteaza despre grosimea
normald a peretelui ventriculului stang, dimensiunea, masa si functia sistolica a lui, folosind
ecocardiografia standard 2D la 22 de pacienti cu APs, au fost comparabile cu rezultatele celor 35
de persoane din lotul de control [3]. Cu toate acestea, studiul demonstart de Feld et al., a
constatat cresterea semnificativd a intervalului PR (159,6+21ms fatd de 151,3+26ms) pe
electrocardiograma la 92 de pacienti cu APs, comparativ cu 92 de persoane de controal [7,17].
Prelungirea anormald a intervalului PR a fost asimptomaticd §i nu necesita interventii
suplimentare. La fel, nu a existat nici o diferentd statistic semnificativa a intervalului QRS sau
ale altor tulburari de conducere atriald sau ventriculard printre pacientii cu APs in referintad la
lotul de control [11]. Studiul prezentat de Shang et al., efectuat prin utilizarea atat conventionala,
cat si ecocardiografie Doppler, a constatat cd 65% dinre 94 de pacienti cu APs, fara BCV
stabilita au prezentat dovezi ale disfunctiei subclinice a ventriculului stang, fiind semnificativ
mai mare decat la cei 63 de persoane practic sanatoase [19]. Disfunctia diastolica s-a prezentat
mai frecvent (38%), decat disfunctia sistolicad (4%), iar disfunctia ventriculara stanga a fost mai
frecventa la pacientii cu factori de risc cardiovasculari, decat la cei fara acesti factori [10].
Prolapsul de valva mitrald a fost descoperit la 14 (56%) din 25 de pacienti cu APs, in timp ce
numai la 2 (6%) din 32 de pacientii cu psoriazis tegumentar fard afectarea articulard au avut
prolaps de valva mitrald [7]. In schimb, studiul efectuat de Moya et al., a constatat prevalenta
prolapsului de valva mitrala la 44 de pacienti inrolati in studiu cu APs, ce a constituit 4,5%, fiind
similar cu valoarea prolapsului mitral din populatia generala [13].

Factorii conventionali de risc cardiovascular in APs

Este evident faptul ca pacientii cu APs au o prevalentd crescuta a factorilor de risc
cardiovascular conventionali [6,8,17,18,20]. Acesti factori de risc contribuie nu doar la BCV
clinic manifesta, ci, de asemenea, la patologie cardiovasculard subclinica.

Hipertensiune arteriald si diabetul zaharat

Prevalenta hipertensiunii arteriale a fost raportata semnificativ mai mare printre pacientii
cu APs, comparativ cu populatia generala [8,10], sau cu pacientii cu psoriazis tegumentar fara
afectare articulara [12]. Prevalenta diabetului zaharat a fost constatata, de asemenea, accelerata
printre majoritatea pacientilor cu APs [6,10], insa, totusi, nu in toate din studiile anterioare
aceasta legitate este confirmatd [4]. Tam et al au comparat frecventa depistarii factorilor de risc
cardiovascular la 102 de pacienti cu APs in referinta la 82 persoane sanatoase [20]. Dupa
omogenizarea pentru indicele masei corporale (IMC), pacientii cu APs au prezentat mai multe
sanse de a avea hipertensiunea arteriala si diabetul zaharat. Rezistenta la insulind, masurata prin
Modelul Indicelui de Evaluare a Homeostazei, a fost, de asemenea, semnificativ crescuta la
pacientii cu APs, comparativ cu lotul de control [4]. Prezenta hipertensiunii arteriale si a
diabetului zaharat a fost in mod semnificativ asociatd cu tulburari ale [IM (definit ca [IM>
1.00mm 1in studiu) in analiza univariata, dar asocierea a devenit nesemnificativd dupa ajustare
pentru circumferinta taliei si varsta [17]. Prezenta hipertensiunii arteriale a fost constatata, de
asemenea, independent asociata disfunctiei ventriculare stangi cu manifetare subclinicd la
pacientii cu APs [8].

Fumatul, obezitatea si IMC

Prevalenta fumatului curent nu a prezentat careva devieri semnificative in rezultatul mai
multor studii caz-control [5,8,10], cat si intr-un studiu de populational [14], dar a fost descris in
crestere semnificativa (10% fata de 0%) intr-un studiu de caz-control publicat de Tam et al, care
a inrolat 82 de pacienti cu APs si 82 de persoane sanatoase [20]. Studiul publicat de Husted et
al., a constatat o prevalentd semnificativ mai mica (12% fatd de 24,4%) a fumatorilor actuali
printre pacientii cu APs (N = 611), decat la cei cu psoriazis tegumentar (N = 449) [12]. Relatia
dintre tabagism si mortalitatea cardiovasculara la pacientii cu APs nu a fost examinata [6].
Gladman et al. a constatat ca starea actuald de tabagism a fost asociata cu un risc semnificativ
crescut de infarct miocardic cu o rati a riscului de 15.89 [8]. Insa statutul de tabagism actual,
conform datelor literaturii actuale, nu a crescut riscul de hipertensiune arteriala sau de BCV la
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pacientii cu APs [17]. In general, in prezent, rolul statutului de tabagist in riscul cardiovascular
crescut la pacientii cu APs este pe nedrept lipsit de atentia cercetatorilor.

Sindromul metabolic

Sindromul metabolic este un grup de factori traditionali de risc, care includ obezitatea
abdominala, dislipidemia aterogena, hipertensiunea arteriala si rezistenta la insulind. Existad doua
studii care investigheaza prevalenta sindromului metabolic la pacientii cu APs [6,8].

Raychaudhuri et al. au raportat o prevalenta crescuta (58,1%) a sindromului metabolic la
105 pacienti cu APs comparativ cu 35,2% raportat la populatia generald [16]. Mok et al. au
raportat recent ca prevalenta sindromului metabolic a fost semnificativ mai mare in cadrul APS
(38% din 109 pacienti) comparativ cu lotul de control (18% din 218 persoane) sau la pacientii cu
artritd reumatoida (AR) (20% din 699 pacienti) sau spondilitd anchilozanta (SA) (11% din 122
pacienti) [17]. Pacientii cu APs au prezentat de 2,44 ori mai multe sanse de a avea sindrom
metabolic fatd de pacientii cu AR sau SA. Ei au avut un risc mai mare de a dezvolta obezitatea
centrala, cresterea glucozei a jeun, hipertrigliceridemiei si reducerii nivelului de HDL colesterol,
comparativ cu pacientii cu AR sau SA [3].

Metabolismul lipidic

Datele privind profilul lipidic la pacientii cu APs sunt putin controversate. Prevalenta
hiperlipidemiei a fost depistata semnificativ mai frecvent la pacientii cu APs, comparativ cu
populatia generala [3,6] sau persoanele sanatoase de control [4]. Prevalentd crescutd a
hipertrigliceridemiei sau a hipercolesterolemiei nu s-a depistat printre pacientii ce sufera de APs
[18,20]. Nivelurile crescute ale colesterolului total si trigliceridelor [10] s-au depistat in asociere
CU ateroscleroza subclinica la pacientii cu APs.

Jones et al a caracterizat profilul lipidic la 50 de pacienti cu APs si la 50 de persoane in
calitate de lot de control ajustati dupa varsta si sex si a constatat ca HDL-colesterolul si a treia
subfractic a lui (HDL3 colesterol) s-au redus semnificativ, iar subfractia cea mai densd a
lipoproteinelor cu densitate mica (LDL3) a fost crescuta semnificativ la pacientii cu APs [10].
Subanaliza la 20 de pacienti cu sinovita activa a relevat o concentratie semnificativ mai mica a
colesterolului total, colesterolui LDL si HDL3 colesterolului la pacientii cu APs. Niveluri
semnificativ mai mici ale HDL-colesterolului si subfractiilor acestuia (atat HDL3 colesterol, cat
si HDL2 colesterol) au fost constatate, de asemenea de Skoczynska et al. la 23 de pacienti cu
APs si 23 de persoane din lotul de control [18]. Studiu metodologic caz-control efectuat de catre
Tam et al. a constatat, cu toate acestea, ca pacientii cu APs au avut niveluri mai ridicate de HDL
colesterol, a colesterolului total si LDL colesterol, precum si 0 mai mica valoare a raportului
colesterol total/HDL colesterol [6].

Factorii neconventionali de risc cardiovascular in APs

Riscul cardiovascular crescut la pacientii cu APs poate fi dictat de procesul inflamator
cronic de geneza autoimund. Inflamatia participa esential si dominant in toate etapele de
dezvoltare a aterosclerozei, de la etapa leziunilor initiale la complicatii trombotice ale stadiului
final [3,20]. Nivelurile crescute de citokine proinflamatorii, care sunt caracteristici bolilor
cronice inflamatorii, cum ar fi APs poate provoca o stare de inflamatie sistemica, care ar putea,
in timp, sd promoveze ateroscleroza si duce la risc cardiovascular crescut. Proteinei C-reactive
(CRP) este in curs de dezvoltare a studiului importantei sale ca fiind unul dintre indicatorii de
BCV [11] si nivelurile sale se refera, de asemenea, la o inflamatie activa sau relativ activa [4].
Pacientii cu APs au un nivel semnificativ mai ridicat al PCR, precum si a VSH-lui, un alt marker
bine cunoscut al inflamatiei [3.4,12,20]. Intr-un studiu al mortalititii la 428 de pacienti cu APs
de Gladman et al, VSH 1inalt (> 15mm/ora), independent de alti indicatori asociaza o mortalitate
globala crescuta [3]. Valorile ale PCR si a VSH-lui au prezentat, de asemenea, o stransa asociere
cu ateroscleroza subclinica (apreciata prin IIM la nivelul arterelor carotide) [15] sau disfunctia
endoteliala (masurata prin FMD%) [4] la pacientii cu APs. Tam et al, a raportat ca inflamatia
latenta apreciata prin PCR 1inalt senzitiva (PCRhs) a fost asociata cu o crestere a factorilor de risc
traditionali cardiovasculari, inclusiv un IMC mai 1nalt, circumferintei taliei, raportului talie/sold,
TA sistolice si diastolice, nivelului ridicat al glicemiei, rezistentei la insulind si dislipidemiei
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(nivelurile scdzute ale colesterolului HDL si a apolipoproteinei A I, valori crescute ale
raporturilor colesterol total/HDL si apolipoproteinei B/apolipoproteinei A ). Concentratia
crescutd a PCRhs a fost, de asemenea, asociata cu o tendinta de facilitare trombotica reflectata de
numarul crescut de trombocite [10].

Prevalenta crescuta a obezitatii la pacientii cu APs poate creste, de asemenea, aploarea
inflamatiei [20]. Celulele tesutului adipos secreta citokine, chemokine hormon-like proteine, care
metabolismului, si, de asemenea, in inflamatia cronica. Astfel s-a descoperit ca nivelul ridicat al
citokinelor pro-inflamatorii, cum ar fi factorul de necroza tumorala-alfa (TNF-a) si interleukina-
6 ar putea inhiba productia de adiponectina si, pe de altd parte, de a stimula producerea leptinei,
care are un rol pro-inflamator si pro-angiogen, accelerand disfunctia endoteliala la pacientii cu
boli inflamatorii cronice [10,20].

Oxidul nitric (NO) este mediator important care induce dilatarea vasculara. Disfunctia
endoteliala are loc atunci, cand functiile biologice ale NO sunt afectate. Contrar
dimethylarginine (ADMA) este un inhibitor competitiv al sintezei de NO [6,8,20]. Valorile
crescute ale ADMA au fost identificate ca un marker de risc pentru boli cardiovasculare si a
mortalitatii in randul populatiei cu risc cardiovascular crescut, intermediar si scazut. S-a depistat
o crestere semnificativa a nivelului plasmatic al ADMA intr-un mic esantion de 22 de pacienti cu
APs, comparativ cu 35 de persoane sanatoase in calitate de lot martor [6]. Nivelul al ADMA se
asociaza negativ cu rezerva de flux coronarian, un marker important de diagnostic pentru boala
coronariand, dar nu este asociat cu IIM al arterei carotid sau de activitate si severitate ale bolii
[20].

Fibrinogenul reprezintd o altd proteind de fazd acutd asociata cu evenimente
cardiovasculare [3]. S-a determinat cresterea nivelului de fibrinogen la pacientii cu psoriazis
tegumentar si APs [6] si a corelat cu prezenta aterosclerozei subclinice (apreciatd prin 1IM la
arterele carotide). Hiperhomocisteinemia confera un risc cardiovascular independent si similar cu
cel a tabagismului sau hiperlipidemiei [6,18]. Intr-un studiu cu un numar mic de pacienti cu
artrita inflamatorie, inclusiv APs si AR, 10 din 15 (67%) pacienti au avut nivel ridicat de
homocisteina (>15 pmol/L) [16]. Hiperuricemia asimptomatica si nivelul seric de acid uric , de
asemenea, au corelat cu ateroscleroza subclinica la pacientii cu APs, fara manifestari clinice
evidente ale BCV [10].

Concluzii

Astfel, APs este o artrita inflamatorie asociata cu un risc crescut pentru BCV cu sau fara
manifestari clinice. Factorii de risc conventionali, probabil, apar semnificativ mai frecvent la
pacientii cu APs, cu toate acestea, ele doar partial reprezintd cauza excesului de risc
cardiovascular. Inflamatia caracteristica acestei boli, probabil, apare ca o valoare importanta in
explicarea riscului cardiovascular crescut la pacientii cu APs, prin care participa direct la
dezvoltarea aterosclerozei si/sau accentuarea factorilor conventionali de risc cardiovascular.
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