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SINDROMUL EVANS - MANIFESTARE INIIIALA NESPECIFICA
A LUPUSULUI ERITEMATOS SISTEMIC
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Rezumat

Introducere. Lupus eritematos sistemic (LES) este 0 maladie autoimuna polisindromica, afectarea hematologica fiind
caracteristica bolii. Sindromul Evans este o manifestare hematologica rara a LES, aceasta asociere presupunind pronostic
rezervat. Aceastd manifestare hematologica poate tergiversa stabilirea diagnosticului de lupus. Drept exemplu este ca-
zul pacientei M., 31 ani, care la internare a prezentat acuze la fatigabilitate, fotosensibilitate, mialgii, cefalee periodica,
depresie, dispnee usoara si echimoze solitare pe gambe. Din anamnezad am constatat ca pacienta se considera bolnava de
10 luni, cu acuze la dispnee, aparitia petesiilor si echimozelor, epistaxis, singerare menstruala abundenta. Peste 1,5 luni a
fost stabilit diagnosticul de sindromul Evans si a initiat tratament cu prednisolon. Persistenta manifestarilor sindromului
Evans, precum si aparitia semnelor noi a necesitat consultatia reumatologului. Rezultatele investigatiilor au permis stabi-
lirea diagnosticul de lupus eritematos sistemic conform criteriilor SLICC 2012, prin prezenta a 7 criterii clinice si 3 criterii
imunologice (prezenta ANA si anti-ADNdc, scaderea C3, C4). Debutul sindromului Evans a necesitat tratament doar cu
glucocorticosteroizi, insd, la confirmarea LES, tratamentul a presupus necesitatea antimalaricelor de sinteza, conform ghi-
dului treat to target [1]. Concluzie. Anemia hemolitica cu trombocitopenie autoimuna — sindromul Evans, fiind manfestare
initiala a LES, poate conduce la intirzierea diagnosticului, dar inducerea prompta a terapiei cu glucorticosteroizi, care sunt
de baza in ambele patologii, permit scaderea oportuna a activitatii maladiei cu Tmbunatatirea starii generale a pacientului
si, de asemenea, pronosticul bolii pe termen lung.

Cuvinte-cheie: lupus eritematos sistemic, sindromul Evansg

Summary. Evans syndrome — nonspecific initial manifestation of systemic lupus erythematosus

Introduction. Systemic lupus erythematosus (SLE) is a palindromic autoimmune disease and haematological implica-
tion is common for the disease. Evans syndrome is a rare hematologic manifestation of SLE and the combination of these
pathologies presuppose varied prognosis. In cases of lupus onset with these symptoms the diagnosis of disease may be
delayed. As an example we present a case of patient M., 31 years old, presented at admission complaints of fatigue, photo-
sensitivity, myalgia, recurrent headache, depression, mild dyspnea and unique bruises on legs. From the history of disease,
we detect that the patient is considered ill for 10 months, when appeared dyspnea, petechiae, ecchymosis, epistaxis and
heavy menstrual discharges. In a 1,5 month was established the diagnosis of Evans syndrome and started treatment with
prednisolone. The persistence of Evans syndrome as well as new symptom’s appearance required rheumatologist consul-
tation. Examination results confirm the diagnosis of systemic lupus erythematosus conform SLICC 2012 classification
criteria by the presence of 7 clinical and the 3 immunological criteria (presence of ANA si anti-dsDNA, C3, C4 lowering).
The onset of Evans syndrome required treatment only with glucocorticosteroids, however, after the confirmation of SLE
treatment involved antimalarials, according to treat to tatget guideline [1].

Conclusion. Autoimmune hemolytic anemia and thrombocytopenia - Evans syndrome, as early presentation of SLE,
may lead to delay in diagnosis, but prompt inducing glucorticosteroid therapy, which is basic in both pathologies, allow
opportune lowering of disease activity with improving patient’s general condition, and also, it’s long-term prognosis.
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Pesrome. Cunapom JBaHc - Hecnienupuieckoe paHHee MPOsiBJIeHUE CHCTEMHOH KPACHOH BOJTYAHKH

Bseoenue. Cucremnas kpacHas Bonuanka (CKB) siBisieTcst OMMCHHAPOMHBIM, ayTOUMMYHHBIM 3a00JIEBaHUEM H
reMaToJIOTUUECKUE MTPOSIBICHUS SBJISIOTCS XapaKTepHbIMK [uisi 6one3Hn. CHHIpOM DBaHCa SIBISICTCS PEIKUM TeMaro-
smoruueckuM mposisneHreM CKB 1 codetanue 3TuX matonoruii nogpasyMeBaeT pa3sHOpPEUMBEIi MporHo3. B cioyuasx ne-
010Ta BOJTYAHKH TAKMMH I'€éMaToJIOTHUECKIUMU MPOSIBICHUSIMH, THarHO3 3a00JIEBaHNST MOXKET 3aJIep)KUBaThesl. B kadecTBe
IpuMepa NpencTaBieH ciydail nanneHTkn M., 31 rox, KoTopast HOCTYNHIIA C ajJo0aMH Ha yCTallocTh, (POTOUYBCTBH-
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TEJIFHOCTh, MHAJITHIO, PEKKYPEHTHYIO TOJIOBHYIO 00J1b, IEMPECCHUIO, OIBIIIKY; ¥ €IMHUIHBIMU FeMaToMaMu Ha Horax. 13
UCTOPHH OOJIC3HHU MBI BBISBIIIM, YTO MALMEHTKA CINTAETCs O0NbHOHN B TeueHne 10 MecsieB, Korna MOsBUINCH OIBIIIKA,
MIETEXUH, TEMaTOMbI, HOCOBBIC KPOBOTEUCHHSI M OOMIbHBIE MEHCTPYallbHbIE KpoBOoTeUeHNUs. Uepes monropa Mecsa Obut
YCTaHOBJIEH AMAarHo3 CHHApPOMa DBaHCA W HA4aTo JICYCHHWE MPEIHH30JIOHOM. IIepcuCTeHTHOCTh CHHIpOMa DBaHCa, a
TaKXXe IMOSBJICHNE HOBBIX CHMIITOMOB IIOTPE0OBAIN KOHCYIBTAIMIO PEBMATOJIOTA. Pe3ybTaThl Hccie10BaH i TO3BOININ
YCTaHOBUTH JAMArHO3 CHCTEMHOHM KpacHOH BOM4aHKU B cooTBeTcTBUH ¢ kpuTepusmu SLICC 2012 mo Hamuuwro 7 K-
HUYECKHUX U 3 MMMyHonorndecknx kpurepuen (Hammane ANA n antu-au/IHK, camkenne C3, C4). [lebror cuHapoma
OBaHca TpeOOBaJI JICUCHNS TOIBKO NIIOKOKOPTUKOCTEPOHIAMH, OJHAKO, moaTBepxkaeHne CKB nedenne BoBiekaeT HE0O-
XOJMMOCTh IPOTHBOMAIIIPUHHBIX CPEACTB, B COOTBETCTBHUHU C PYKOBOZCTBOM treat to target [1]. Bei6od. AyroumMmyHHas
TeMOJINTHYECKAss aHEMHSI 1 TPOMOOLIMTONIEHHS - CHHAPOM DBaHca, kKak paHHee npossieHne CKB, moryt npusectu
3aJIep’KKe B JMArHOCTUKE, HO CBOEBPEMEHHOE HAvYaJI0 IIFOKOPTUKOCTEPOHTHOM TepaIiy, KOTOpast SBISIETCS OCHOBOH IpH
00enX NaToJIOTHSIX, TI03BOJISIET CBOEBPEMEHHO CHU3UTh AKTUBHOCTB OOJIE3HU C YIyqLIEHHEM OOIIEro COCTOSIHUS MalueH-

Ta, a TaKXe, €€ ,IIOJIFOCPO‘IHBII\/'I IIPOTHO3.

KiroueBble cjioBa: cructeMHast KpacCHasd BOJIYaHKa, CHHAPOM DBanca

Introducere. Lupus eritematos sistemic (LES)
este 0 maladie autoimuna polisindromica de etiologie
necunoscuta, care se dezvolta pe fondul proceselor de
imunoreglare imperfecte, determinate genetic, asoci-
ata cu hiperproducerea autoanticorpilor [2]. Manifes-
tarile hematologice sunt unele din cele mai frecvente
semne la pacientii cu lupus eritematos sistemic (LES)
si sunt intalnite In pana la 65% cazuri ca manifestare
initiald a maladiei [3,4,5]. Sindromul Evans prezinta
o0 asociere simultand sau consecutivd a anemiei he-
molitice autoimune cu trombocitopenie. Pentru prima
data a fost descris de catre Evans in 1951 si se intil-
neste in 0.8-3.7% pacienti cu anemia hemolitica au-
toimuna sau purpura trombocitopenica idiopatica [6].
In cazuri rare, sindromul Evans este o manifestare a
LES si uneori precede si intarzie diagnosticul.

Am fost interesati de cazul pacientei cu anemia
hemolitica autoimuna si trombocitopenie autoimuna
care initial nu s-a suspectat diagnosticul LES, si totusi
acesta a fost stabilit in timp mediu pentru perioada
dupa anii 2000. Timpul mediu intre debut si diagnos-
ticul stabilit pentru aceasta perioada constitue 9 luni,
comparand cu 15 luni - in randul pacientilor diagnos-
ticati intre 1990-1999 [7]. Mai multi autori mentio-
neaza ca timpul intre debutul simptomelor si stabili-
rea diagnosticului in ultimii ani s-a scurtat [8], si to-
tusi sugereaza, ca perioada de 9 luni nu este suficient
de scurta. Stabilirea precoce a diagnosticului de LES,
debutat cu sindromul Evans, este important din con-
siderente a pronosticului variat, deseori rezervat, in
asocierea acestor patologii. Astfel datoritd detectarii
precoce a bolii si introducerii timpurii unui tratament
adecvat putem obtine rezultate mai bune in controlul
activitatii maladiei si preveni lezarea organica [9].

Prezentare de caz. Pacienta M., 31 ani, a fost in-
ternata in sectia de reumatologie a Institutului de Car-
diologie in februarie 2017. La internare a prezentat
acuze la fatigabilitate, fotosensibilitate, mialgii, cefa-
lee periodica, depresie, dispnee si echimoze unice pe
gambe.

Anamnesticul bolii: pacienta se considerd bolna-
va din iunie 2016, cand a inceput sa simtd dispnee
moderatd la efort fizic, aparitia petesiilor si echimo-
zelor pe corp, cu preponderenta pe gambe si coap-
se, sl persistenta acestora timp indelungat, epistaxis,
sangerari menstruale abundente. La sfargitul lunii iu-
lie s-a adresat la medicul de familie, care a decelat
o anemie in hemoleucograma pacientei (Hb - 65 g/1,
Er - 2,6x10°/1). Pacienta a fost indreptata la consul-
tatia hematologului. A fost efectuata analiza genera-
14 a sangelui desfasurata, care a evidentiat schimbari
majore: Hb - 63g/1, Er - 2,5x10°/1, Tr - 15%10°/1 si
prezenta reticulocitelor in cantitatea de 17%, leuco-
cite - 3.5x10°/1, VSH fiind 73 mm/ora. Totodati, a
fost mentionata crestere moderata a bilirubinei indi-
recte - 23 mmol/l (norma 3,4-12,0 mmol/l). Medicul
hematolog a presupus anemia hemolitica autoimua cu
trombocitopenie - sindromul Evans, si a initiat trata-
mentul cu prednisolon 45 mg pe zi. Dupa administra-
rea tratamentului treptat starea generald a pacientei
s-a ameliorat si analiza generala de singe cu dinami-
ca pozitiva. Peste 5 luni doza de GCS s-a diminuat
conform schemei. Insa peste o lund starea generala
a pacientei din nou s-a agravat si doza GCS a fost
crescutd din nou. Totodata, persistenta sindromului
Evans, precum si aparitia semnelor noi — cefalee,
dispnee si psihoze periodice, a presupus consultatia
reumatologului pentru diagnosticul diferential cu ma-
ladiile autoimune care se pot asocia cu acest sindrom.
Ulterior, pacienta a fost consultatdi de reumatolog
care a remarcat alopecie, fotosensibilitate, mialgii,
cefalee periodica, toate aceste simptome fiind aparute
cu cdteva luni. Rezultatele probelor imunologice au
relevat: anticorpi antinucleari ANA pozitivi >1:160
(norma <1:100), anti-ADNdc 21.2 Ul/ml (norma <15
Ul/ml), scdderea fractiilor complementului C3 - 56.6
(norma 75-135), C4 - 8.0 (norma 9-36). A fost stabilit
diagnosticul prezumptiv de lupus eritematos sistemic,
conform criteriilor SLICC 2012 si internata in Institu-
tul de Cardiologie pentru confirmarea diagnosticului.
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Anamnesticul vietii: din datele prezentate, am
constatat ca pacienta este locuitor rural, periodic este
expusa la raze ultraviolete, copil de 3 ani, alte antece-
dente nu prezinta.

Examenul obiectiv: stare generald de gravita-
te medie, atitudine activa, constitutic normostenica,
IMC - 31,9 kg/m?, tegumente roz-pale, eritem cu in-
teresarea aripilor nazale si pometilor, pe membre in-
ferioare livedo reticular, echimoza pe gamba stinga
cu diametru de 4x5 cm, 1n involutie. Temperatura in
fosa axilara: 36,6°C. Ganglionii limfatici periferici -
nepalpabili. Edeme periferice lipsesc. Aparatul respi-
rator, cardio-vascular, gastro-intestinal, genito-urinar,
endocrin fara patologie vizibila sau palpabild. Semne
vitale: FCC - 68 b/min, TA — 120/75 mmHg. Sistemul
musculoscheletal: NAT-0, NAD-0, mialgii difuze.
Sistemul nervos central: constiinta clara, se orientea-
74 1n timp si spatiu.

Examenul paraclinic efectuat in sectie a identi-
ficat lipsa sindromului inflamator biologic (VSH 12
mm/h, PCR 6 mg/dl). Analiza generald a urinei nu
a inregistrat devieri de la limitele normale. Analiza
generald a sangelui a decelat prezenta trombocitope-
niei - 175,5x10%1 (norma 180-320x10%1) si reticu-
locitozei — 50% (norma 2-10%). A fost efectuat test
Coombs direct — rezultat pozitiv. Ro cutiei toracice,
USG organelor interne nu au inregistrat modificari
specifice patologiei. ECOCG - prezenta lichidului in
cavitatea pericardului in cantitate minimala - 5,0 mm.

Activitatea maladiei a fost apreciatd conform in-
dicelui SLEDAI-2K, care a constituit 9 puncte (din
contul prezentei alopeciei usoare, pericarditei, scade-
rii complementului, cresterii titrului anti-ADNdc si
trombocitopeniei) si SLAM — 8 puncte, astfel fiind
apreciata ca activitatea inaltd a maladiei. Evaluarea
globala a starii generale de citre pacientd, PGA, a fost
de 41 mm, iar MDGA, de catre medic, - 27 mm, ceea
ce semnifica cad pacienta si-a supraapreciat starea sa
globala. Lezarea organelor conform indicelui SLICC/
ACR IL nu a fost prezenta — 0 puncte, deoarece du-
rata bolii este scurta si tratamentul nu a avut impact
negativ asupra lezarii organice. Calitatea vietii a fost
apreciata cu ajutorul chestionarului SF8, care a mar-
cat componentul fizic normal - 55,6 puncte, dar com-
ponentul mental a constituit 27,8 puncte — jos.

Rezultatele investigatiilor clinice si paraclinice
si aplicarea instrumentelor clinice validate au permis
stabilirea diagnosticul de lupus eritematos sistemic
conform criteriilor SLICC 2012, prin prezenta a 7
criterii clinice si a 3 criterii imunologice. Diagnosti-
cul clinic final: Lupus eritematos sistemic, activitate
SLEDALI - 9 puncte (inaltd), SLAM — 8§ puncte, cu
afectarea tegumentelor (alopecie difuzd non-cicatri-
ceala, rash malar, fotosensibilitate), seroaselor (peri-

cardita), vaselor (livedo reticular), sistemului nervos
(cefalee, depresie, psihoze), afectarea hematologica
(anemie hemolitica autoimuna, trombocitopenie (sin-
dromul Evans), leucopenie) si modificari imunologi-
ce (prezenta ANA si anti-ADNdc, scaderea C3, C4).

Tratament: GCS 1n dozad de 30 mg/prednisolon/
echivalent pe zi si hidroxiclorochinad 200 mg/zi.

Discutii. Dereglarile hematologice sunt caracte-
ristice pentru lupus eritematos sistemic. Acest fapt
se reflectd in criteriile de clasificare a LES, SLICC
2012, fiind introduse ca si criterii clinice independen-
te - anemia hemolitica, trombocitopenia si prezenta
leucopeniei/limfopeniei cel putin o datd in evolutia
bolii. Cea mai frecventd manifestare hematologica
este consideratd anemie, manifestindu-se in pana la
65% cazuri [10]. Anemia hemolitica autoimuna ocu-
pa un rol important in diagnosticul maladiei, in pofida
faptului, ca este mai rara in cadrul LES, detectata in
medie la 10% pacienti [11]. O altd manifestare hema-
tologica importantd, notatd si la pacienta prezentata
este trombocitopenie, mentionatd de unele cohorte cu
frecventa de pand la 30% [12]. Aceste manifestari,
care in 1951, au fost unite in definitia unui sindrom
— Evans, sunt pericol pentru pacient cu lupus erite-
malos sistemic. Prezentarea initiald a acestui sindrom
presupune diagnostic diferential dificil, cu posibilita-
tea stabilirii diagnosticului de sindromul Evans pri-
mar, situatie care s-a intamplat si cu pacienta data.
Cunoasterea altor cauze, care pot duce la aparitia
secundara a acestei patologii prevede stabilirea pre-
coce a diagnosticului de LES, fiind una din cele mai
frecvente cauze a sindromului Evans. In cazul prezent
stabilirea diagnosticului de lupus eritematos sistemic
nu a fost precoce din considerente ca una din mani-
festari — caderea parului, prezenta si la debutul prime-
lor simptome nu a fost luata in considerare, si numai
la aparitia altor simptome, asa ca manifestari neurolo-
gice (cefalee, dereglari de dispozitie), mialgii au pre-
supus prezenta unei patologii care pate fi asociatd cu
sindromul Evans. Termenul de 10 luni de la adresarea
la medic, debutul maladiei fiind cu mult mai devre-
me, pind la stabilirea diagnosticului, a constituit 10
luni, perioada destul de lunga prentru stabilirea di-
agnosticului de lupus. Totodata, importanta stabilirii
precoce a diagnosticului se explica prin necesitatea
initierii tratamentului 1n timp oportun la pacienti cu
lupus pentru ameliorarea pronosticului bolii. In acest
caz, debutul cu manifestari hematologice — sindro-
mul Evans, a necesitat tratament adecvat in stadiile
precoce, ce a indus o ameliorare a starii generale a
pacientei si elementelor figurate a singelui. Totodata
aceasta terapie a avut impact pozitiv asupra evolutiei
lupusului eritematos sistemic.
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Concluzie

Anemia hemoliticd cu trombocitopenie autoi-
muna — sindromul Evans, fiind manfestare initiald a
LES, pot conduce la intirzierea diagnosticului, dar in-
ducerea prompta a terapiei cu glucorticosteroizi, care
sunt de baza si in ambele patologii, permit sciderea
oportund a activitatii maladiei cu imbunatatirea starii
generale a pacientului, si, de asemenea, pronosticul
bolii pe termen lung.
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Rezumat

Afectarea sistemului cardiovascular in guta este determinat de ateroscleroza vaselor si hipertensiunea arteriala, aces-
tea fiind determinate de sindromul metabolic si hiperuricemie. Scopul lucrarii a fost studierea factorilor de risc, particula-
ritatilor clinico-evolutive si de diagnostic la pacientii cu afectiuni cardiovasculare in guta. In perioada 2013-2016 au fost
analizati 80 de pacienti cu guta, dintre care 10 au fost de sex feminin si 70 de sex masculin. A fost depistat ca pe fon de
guta: HTA - este stabilita la 73% din pacienti, dislipidemiile la 60% din pacienti. Diagnosticarea afectarilor cardiovascu-
lare precoce permite profilaxia complicatiilor care apar in cadrul gutei.

Cuvinte-cheie: guta, sistemul cardio-vascular, dereglari

Summary. Gout and involvement of the cardio-vascular system

Impairment of the cardio-vascular system in gout is caused by atherosclerosis of the vessels and hypertension, which
are determined by metabolic syndrome and hyperuricemia. The purpose of this work was to study the risk factors, fea-
tures of the clinical picture, evolution, and feasibility of diagnostic tests in patients with cardio-vascular involvement in



