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ADNOTARE

Cepoi Daniela, ,,Caracteristica clinico-evolutivd si paraclinicd a fibromialgiei si
sindromului miofascial”. Teza de doctor in stiinte medicale, Chisinau, 2024.

Lucrarea contine 163 pagini, fiind constituitd din introducere, 5 capitole, concluzii
generale, recomandari practice si bibliografie (169 surse), include - 31 tabele, 53 figuri.
Rezultatele obtinute sunt reflectate in 29 publicatii stiintifice, 10 participari active.

Cuvinte cheie: fibromialgia, sindromul miofascial, stres oxidativ, investigatii
electrofiziologice. Domeniul de studiu: reumatologie.

Scopul studiului: Cercetarea manifestarilor clinice si paraclinice, trasaturilor evolutive ale
diferitor variante de prezentare a durerii cronice miofasciale in scopul identificarii parametrilor
caracteristici fibromialgiei si sindromului miofascial.

Obiectivele studiului: caracteristica demografica a grupurilor studiate cu fibromialgie si
sindromul miofascial; cercetarea factorilor predispozanti, a particularitatilor de evolutie precum
si cercetarea manifestarilor clinice proprii fibromialgiei si sindromului miofascial; determinarea
indicilor stresului oxidativ la pacientii cu fibromialgie si sindrom miofascial, studierea
tulburdrilor electrofiziologice la pacientii cu fibromialgie si sindrom miofascial; elaborarea unui
algoritm de abordare a pacientului cu durere difuza musculoscheletala.

Noutatea si originalitatea stiintifica: Pentru prima data in R Moldova, au fost studiate si
analizate particularidtile demografice ale FM si SMF, s-au identificat factorii favorizanti pentru
FM si SMF, s-au stabilit similitudinile si diferentele in evolutia FM si SMF, s-a identificat rolul
simptomelor extra-musculare si a examenul muscular in diferentierea Fm de SMF, s-a identificat
implicarea stresului oxidativ in FM si SMF, s-a accentuat rolul examinarilor electrofiziologice in
diagnosticul diferential al FM si SMF.

Problema stiintificd solutionatd 1n teza: au fost identificate criterii pentru diagnosticul
diferentiat al FM si SMF, factorii de risc pentru dezvoltarea FM si SMF, comorbiditatile
frecvente, simptomele non-musculare puternic sugestive pentru FM.

Semnificatia teoretica: rezultatul studiului face mai cunoscute particularitatile clinice si
paraclinice a evolutiei a celor doua forme majore de afectare muscularda FM si SMF.

Valoarea aplicativa a lucrarii: rezultatele studiului actual vor contribui la actualizarea
indicatiilor clinice si paraclinice, optimizarea diagnosticului precoce si al tratamentului selectiv
pentru pacientii cu durere musculard difuza si cronica.

Implementarea rezultatelor: rezultatele studiului au fost aprobate si aplicate in activitatea
curativd a sectiilor Reumatologie si Artrologie a IMSP Spitalul Clinic Republican ,,Timofei
Mosneaga”, in procesul didactic la Disciplina de reumatologie si nefrologie a Departamentului

Medicina Interna, a [P USMF ,,Nicolae Testemitanu”.
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AJHOTAIIUA

Hanmana Yenoid, nokTopekas quccepraiys "KiMHMYeCKue M 3BOJIOLIMOHHBIE XAPAKTEPUCTHKU
dudpomuanTun u MuodacimanbsHoro crHapomMa' 2024 ro, Kummmnes.

Pabora cocront u3 163 crpanumil, BKIOYas BBEACHHE, S5 TJIaB, OOIIME BBIBOIBI, MPAKTUYCCKUC
pexomeHmaiu U Ooubmorpaduro (169 wcrouynnk), a Tawke coxepkut 31 Tabmiiry U 53 pucyHKa.
Pe3ynbrars! vccneoBaHus OTPaKEHbI B 29 HayYHBIX ITyOIMKAIMAX U 12 aKTUBHBIX YYACTHSIX.

KimroueBbie ciioBa viccienoBanust: prOpoMUaTys, MUO(aCIHATBHBIA CHHIPOM, OKUCITUTEIIEHBINA
CTpecc, AMEKTPOPU3HOTIOrMIECKUE UCCIIEIOBAHUSL.

OO6nacTh UCCNEIOBAHMS: PEBMATOJOTHSL.

Lenpb uccrnenoBaHys M3y4eHUe KITMHUYECKUX U MapakiIMHUYECKUX MPOSIBICHUMN, SBOFOLIMOHHBIX
0COOEHHOCTEN Pa3IMYHBIX BAPUAHTOB XPOHHMUYECKON MBIIIEYHOM OO C TETBIO BHISIBIICHUS XapaKTEPHBIX
napameTpoB (propoMuaITiy 1 MUO(ACITUATIBHOTO CHH/IPOMA.

3aiaun uceeIoBaHMs eMorpaduuecKas XapakTepUCTHKA TPYIIIT MAUEHTOB ¢ ((HOpoMUaTHeH 1
Muo(dacIaTbHBIM CHHAPOMOM; H3y4eHHUE MPeipacioiararoiix (pakropoB, UCCIEI0BaHHE OCOOCHHOCTEN
TCUCHNUS, KIMHMYECKUX TPOsBICHN (puOpoMuamrii w1 MHO(ACIMATBHOTO CHHIIPOMA; ONPE/ISTICHHIE
TMIOKazaresnieil OKUCIUMTENBHOIO CTpecca y MalueHToB ¢ (udpomMuanruei 1 MUOpacuaIbHBIM CHHIIPOMOM,
M3Y4CHHE HAPYIICHUH 3JIeKTPO(PU3MOIOTMYECKUX MMapaMeTpOB y TAIMEHTOB ¢ (puOpomuamrueil u
MHO(ACIMATIEHBIM CHHIPOMOM; pa3paboTKa alropuTMa Mojaxoa K MalyeHTy ¢ audd@y3Hoi ckeraeTHo-
MBIILIEYHOH OOJBIO.

Hayunas HOBHM3HA W OpHIMHAIBHOCTH KCCIEAOBAHMS 3aKITIOYACTCSs B TOM, YTO B TIEpBbIC B
PecnyOrke MomoBa ObUlM  M3y4eHBI M MPOAHATM3UPOBAHBI  JIeMOrpaduueckre  0COOSHHOCTH
¢udpomuam 1 MUO(ACIMATEHOIO CHHIPOMA, BBIBICHBI (DaKTOPBI, CIIOCOOCTBYIOIIME Pa3BUTHIO 3THX
3a00J1eBaHMi, YCTAHOBJICHBI CXOJCTBA W PA3IMUMs B TeUeHUH (HUOpOMUATIUM U MHO(ACIMATIBHOIO
CHHIPOMA, BBIIBIICHA pONb JIOTIOJIHUTENBHBIX HE-MBIIIEUHBIX CHUMITOMOB M MHOrpaguu B
mhdeperiman puobpoMuaTid ¥ MUODACIMATEHOTO CHH/IPOMA, BBIBIICHO yJaCTHE OKHCIUTEIIHHOTO
crpecca B (puOpOMHATUM U MHO(DACIIUATBHOM CHHJIPOME, aKIIEHTUPOBAHA PO AEKTPO(HZHOIOTTUECKHX
MCCreoBaHui B i hepeHIMaTbHOM TMarHOCTHKe (prOpoMHanTiy 1 MUO(GaCIMaTEHOTO CHHIPOMA.

Teopernueckoe 3HaYEHHWE WCCIEIOBAHUS 3aKITIOYACTCS B PACKPHITHM KIMHAYECKHX W Tapa
KIMHUYECKHX OCOOEHHOCTEH 3BOJIIOLIMH JIBYX OCHOBHBIX (JOPM MBILLIEUHBIX MOPAKEHHH - (hHOpOMUAITUI
¥ MUO(ACIUATBHOTO CHHJIPOM.

[NpakTryeckasi IEHHOCTh PabOTBI 3aKIFOYAECTCS B TOM, YTO TOJYYEHHBIC PE3YJbTaThl MOTYT
CIOCOOCTBOBATh AKTyaIM3alM KIMHUYECKUX PEKOMEHAIA, ONTHMIBAMA paHHEH JUArHOCTHKH U
BHIOOpA MHAVMBHTYaIbHOT'O JICUSHHS IS TIAIMEHTOB C XPOHUYIECKOH T y3HON MBITICYHOMH OOJIBIO.

Peammzarmist pe3ysbTaToB MccienoBaHus ObUia O00peHa M MpUMEHEHa B JICUeOHOM MPaKTHKE
OTJ/ICJICHUA PEBMATOJIOTMM M apTposiorny PecrmyOnmkaHcKod KIMHHYECKoN OonmbHUIBI '"Tumodeit
Mommssira" 1 B yueOHOM TIpoIiecce Mo AWCHHILIMHE PeBMATONoriy M Hedpornoruy [ ocymapcTBeHHOTO

YuuBepcutera Meauimnel 1 @apmarpv nvenn H. Tectemuiiany.
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ANNOTATION

Doctoral thesis by Daniela Cepoi, "Clinical and Evolutionary Characteristic of Fibromyalgia
and Myofascial Syndrome", 2024, Chisinau.

The work comprises 163 pages, including an introduction, 5 chapters, general conclusions,
practical recommendations, and bibliography (169 sources). It contains 31 tables and 53 figures. The
obtained results are reflected in 29 scientific publications and 12 active participations.

Keywords: fibromyalgia, myofascial syndrome, oxidative stress, electrophysiological
investigations. Field of study: rheumatology. The aim of the study is to investigate the clinical and
paraclinical manifestations, evolutionary features of various presentations of chronic myofascial pain to
identify characteristic parameters of fibromyalgia and myofascial syndrome.

Objectives: demographic characteristic of the studied groups with fibromyalgia and myofascial
syndrome, investigation of predisposing factors for fibromyalgia and myofascial syndrome, research on
evolutionary features for fibromyalgia and myofascial syndrome, investigation of clinical
manifestations specific to fibromyalgia and myofascial syndrome, determination of oxidative stress
indices in patients with fibromyalgia and myofascial syndrome; study of electrophyiological disorders
in patients with fibromyalgia and myofascial syndrome; development of an algorithm to approach the
patient with widespread musculoskeletal pain.

Scientific novelty and originality involve, for the first time in the Republic of Moldova, the
study of demographic characteristics of FM and SMF, identifying favoring factors for FM and SMF,
establishing similarities and differences in the evolution of FM and SMF, identifying the role of extra-
muscular symptoms and muscle examination in differentiating FM from SMF, identifying the
involvement of oxidative stress in FM and SMF, and emphasizing the role of electrofisiological
examinations in the differential diagnosis of FM and SMF.

The scientific problem solved in the thesis includes identifying criteria for the differential
diagnosis of FM and SMF, risk factors for the development of FM and SMF, common comorbidities,
and strongly suggestive extra-muscular symptoms for FM.

The theoretical significance lies in making known the clinical and paraclinical characteristics of
the evolution of the two major forms of muscle involvement, FM and SMF.

The practical value of the work lies in that the results of the study will contribute to updating
clinical and paraclinical indications, optimizing early diagnosis and treatment for patients with
widespread chronic muscle pain.

The implementation of the results has been approved and applied in the activity of the
Rheumatology and Arthrology departments of the Republican Clinical Hospital "Timofei Mosneaga"
and in the teaching process in the Rheumatology and Nephrology discipline of the Internal Medicine

Department at Nicolae Testemitanu State University of Medicine and Pharmacy.
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INTRODUCERE

Actualitatea si importanta temei. Conform rezultatelor studiilor populationale,
fibromialgia (FM), principalele simptome ale careia sunt durerile musculare cronice in punctele
sensibile simetrice, tulburdrile de somn si depresia, apare la 2-4% din populatie, in timp ce
raportul dintre femei si barbati este de 7-10:1. In ciuda unei cresteri semnificative a incidentei,
polimorfismul simptomelor clinice inerente FM complica semnificativ diagnosticul diferential si,
mai ales, gestionarea eficienta a FM (1).

Cea de a doua nozologie abordatd de noi, sindromul miofascial, cunoscutd si sub
denumirea de sindrom de durere miofasciald (SMF), reprezintd o tulburare musculoscheletala
comund caracterizatd prin prezenta punctelor de declansare miofasciale (PTr) in muschii
scheletici. Prevalenta sindromului miofascial variaza semnificativ in functie de diferite populatii
si cadrul clinic (primar, la nivel de consultatia specialistului si desigur in functie de in vizorul
carui specialist este pacientul — neurolog, kinetoterapeut, reumatolog). Mai multe studii au
raportat estimdri ale prevalentei, care variaza intre 30% si 85% (2) in diferite populatii de
pacienti

Descrierea situatiei in domeniul accesat si identificarea problemelor de cercetare.

in prezent, au fost elaborate criterii clinice uniforme pentru FM (3), desi atunci cand sunt
luate in considerare, devine evident cd FM este o patologie mai complexa decat doar durerea
musculara. Astfel, conform ICD-10 (F45) si DSM-IV (300.82), FM se califica drept tulburare
somatoforma, iar conform ICD-10-CM este inclusa la titlul M79.7 ("Alte afectiuni nespecificate
ale tesuturilor moi, neclasificate in alta parte"), ceea ce indicd absenta unei teorii unificate a
originii FM.

Clasificarile clinice ale FM, subtipurile sale si impartirea in FM primara si secundara
propuse de diversi autori se bazeaza in principal pe abordarea fenomenologica, fara a lua in
considerare relatia si caracterul comun al mecanismelor patogenetice ale dezvoltarii bolii (4).

Un fel de consens in aceastd privinta, aparent, poate fi considerat o afirmare conditionata
de catre unii cercetatori ai FM ca o boala de natura functionald si somatica (5).

Discrepanta existenta in determinarea naturii FM este rezultatul diversitatii spectrului
mecanismelor patogenetice conjugate care stau la baza dezvoltarii FM, printre care, conform
conceptelor moderne, legdtura principald este dezorganizarea mecanismelor de modulare a
durerii ca urmare a dezvoltarii unei sensibilizari centrale, pentru mentinerea cdreia este necesara
doar o usoara cantitate suplimentara de impulsuri nociceptive (6).

S-a stabilit ca mecanismele producerii sensibilizarii centrald se bazeaza pe disfunctia
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sistemului neurotransmitatorilor si a populatiei receptorilor lor: cdile descendente
monoaminergice din trunchiul cerebral (in special din nucleul rafe si locus coeruleus) care
regleaza activitatea neuronilor din maduva spindrii, in special in coarnele dorsale, unde sunt
procesate semnalele dureroase (7); substanta P — prin facilitarea transmisiei nociceptive, cresterea
excitatiei neuronale si amplificarea raspunsurilor dureroase la nivelul maduvei spindrii.(8),
precum si o deficientd a sistemelor antinociceptive endogene (9), reflectind integrarea
mecanismelor periferice si centrale intr-o singura teorie a patogenezei FM (10).

Printre factorii considerati de diversi cercetatori drept cauza, declansator sau factor de
risc pentru dezvoltarea FM se numara stresul, insotit de dezvoltarea tulburarilor sistemului
imuno-neuroendocrin si de un raspuns patologic la factorii de stres. In timp ce rolul stresului
psiho-emotional este subliniat in special (11), s-a stabilit ca suferinta psihologica in
combinatie cu escaladarea durerii poate contribui la dezvoltarea "catastrofizarii" (12),
agravarea proceselor de hipersensibilizare centrald si o amplificare a tulburarilor afective si,
in primul rand, a depresiei (13), care antreneaza scaderea progresivad a nivelului calitatii
vietii si inadaptarea sociala a pacientilor (14).

SMF este o patologie frecventd ce poate fi observatd la orice varstd, desi mai ales la
adultii In varstd, sportivi, muncitori fizici grei si lucratori sedentari. Aproximativ 30,0% pana la
93,0% dintre pacientii cu dureri musculo-scheletale sufera de SMF. Aproximativ 46,1% dintre
pacienti dezvaluie PTr activ la examenele fizice (15),(16).

Mai multi factori au fost asociati cu un risc crescut de a dezvolta sindrom miofascial,
printre ei: varsta, sexul, ocupatia, factori psihosociali, traumatismele si leziunile fizice si
afectiunile cronice.

Sindromul miofascial se manifestd prin mai multe simptome caracteristice, iar
prezentarea clinica poate varia de la un pacient la altul. Principalele simptome includ
(17)(18)(19): sindromul dureros localizat care se caracterizeazd prin durere regionald, redoarea
musculard si amplitudinea limitatd a miscarilor, benzile musculare tensionate (Taut Bands),
disautonomie, tulburari proprioceptive, depresie si disomnie.

In prezent, nu exista studii de laborator de rutin si studii imagistice specifice pentru a
confirma SMF. Urmatoarele examinari, cum ar fi electromiografia, termografia in infrarosu si
elastografia cu ultrasunete, pot ajuta diagnosticul. Pentru a confirma diagnosticul sindromului
miofascial, trebuie sa fie indeplinite criteriile relevante, care pot include:

1. Banda tensionatd musculara (dacd muschiul este accesibil);

2. Durere extrema a unui nodul in banda tensionata;
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3. Recunoasterea de cétre pacient a durerii actuale evocate prin presiunea nodulului
dureros (identifica un punct trigger activ);

4. Limitarea dureroasd a mobilitatii in extindere.

Datele prezentate, subliniind prioritatea problemei studierii diferitelor aspecte ale FM si
SMF, semnificatia lor medicala si sociald, controversele existente, similitudinile in prezentarea
clinica si necesitatea unui diagnostic diferentiat in vederea istituirii unui tratament adecvat
tradeaza relevanta pentru asistenta medicald practica si, in general, pentru sistemul public de
sdnatate, ceea ce a si servit drept premisa pentru acest studiu.

Scopul studiului: cercetarea comparativi a manifestarilor clinice si paraclinice,
trasaturilor evolutive ale diferitor variante de prezentare a durerii cronice miofasciale in scopul
identificarii parametrilor caracteristici fibromialgiei si sindromului miofascial.

in conformitate cu obiectivul, au fost formulate urmitoarele obiective:

1. Caracteristica demografica a grupurilor studiate cu fibromialgie si sindromul

miofascial.

2. Cercetarea factorilor predispozanti pentru fibromialgie si sindrom miofascial.

3. Cercetarea particularitdtilor clinico-evolutive proprii fibromialgiei si sindromului

miofascial.

4. Determinarea indicilor stresului oxidativ la pacientii cu fibromialgie si sindrom

miofascial.

5. Studierea tulburdrilor electrofiziologice la pacientii cu fibromialgie si sindrom

miofascial.

6. Elaborarea unui algoritm de abordare a pacientului cu durere difuza

musculoscheletala.

Metodologia cercetarii stiintifice. Genul studiului realizat este de tip clinic si analitic,
prospectiv si transversal. La selectarea pacientilor in studiu, au fost utilizate criterii de
includere si de excludere. Grupurile cercetate de pacienti au fost omogene si comparabile
pentru veridicitatea rezultatelor primite. Acumularea datelor a fost de tip ,,caz-martor”.
Conform cerintelor de regulament etic, studiul nu a inclus careva elemente experimentale
asupra omunui, iar criteriile de evaluare nu s-au schimbat de-a lungul studiului. La finalul
studiului s-a efectuat analiza generald a datelor obtinute. Avand in vedere prezenta in
examenul statistic a loturilor ce implica diverse tipuri de variabile (nominale si scalare), ele au

fost analizate separat. Datele obfinute s-au prelucrat statistic prin studiul variational, utilizand
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analiza de regresie, variatia clusteriand cu scanare multipld, corelationald prin metodologia
ANOVA cu trasarea valorilor medii (M), erorii standard (ES), deviatiei standard (DS), ratelor
corelative parametrice (r) si nonparametrice (Rr). Diferentele mediilor (p) au fost comparate
utilizand criteriul #-Student. Suportul metodologic a fost asigurat prin utilizarea metodelor
expuse in literatura de specialitate (20).
Noutatea stiintifica a cercetarii:
e Pentru prima datd in R Moldova, au fost studiate si analizate particulariatile
demografice ale FM si SMF.
e S-a stabilit ca existd o certd relatie de cauzalitate dintre infectiile precipitante si
dezvoltarea FM si SMF, precum si dintre stresul si supraracire in caz de FM.
e S-au identificat similitudinile si diferentele in evolutia FM si SMF.
e S-a confirmat valoarea examenul fizic muscular pentru diferentierea FM de SMF; s-a
identificat rolul simptomelor extra-musculare in diferentierea FM de SMF.
e Studiul stresului oxidativ a identificat o esuare a mecanismelor anti-oxidante la
pacientii cu FM si un nivel de stres oxidativ relativ compensat la pacientii cu SMF.
e S-a confirmat rolul examenului electrodiagnostic in diferentierea pacientilor cu FM si
SMF.
Aspectele stiintifice solutionate in teza
In cadrul studiului efectuat au fost solutionate aspectele privind ponderea pacientilor in
dependentd de atributiile factorilor de risc modificabili si nemodificabili (a fost determinata o
predominare certd a sexului feminin de varstd reproductivd printre pacientii cu FM).
Concomitent, necesitd de mentionat depistarea factorilor favorizanti pentru FM si SMF, care au
inclus infectiile (cu aproximativ 1 lund pana la debutul bolii), stresul si suprardcirea. O latura
importantd in determinarea mecanismelor patogenetice a fost studiul stresului oxidativ, desi are
drept la existentd Tn ambele scenarii clinice, este mai exprimat la pacientii cu FM, sugerand
oportuna introducerea in schemele terapeutice a substantelor cu potential antioxidant.
Semnificatia teoretica a lucrarii
In literatura se discutd mai multi factori favorizanti dezvoltarii FM si SMF. Ceea ce a fost
constatat pentru grupurile noastre de studiu sunt: infectiile care au precedat in jur de 1 luna
debutul maladiei, stresul si suprardcirea. Toti acesti factori au avut rol in dezvoltarea FM.
Analiza regresionala demonstrand cert o asociere puternica. Relatam ca intre 6% si 27% din
pacientii cu fibromialgie raporteaza un eveniment infectios incitant.(21) Rolul infectiilor virale,

bacteriene si a tratamentul acestor avand implicatii patogenetice in dezvoltarea si perpetuarea
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durerii cronice. Aspectul infectiilor este mai putin elucidat in literatura de specialitate pentru
SMEF, totusi in grupul nostru aceasta a fost unicul factor favorizant identificat. In studiul nostru a
prevalat debutul insidios al maladiei, definit drept debut pe parcursul a mai mult de 3 luni.
Ambele grupuri au inclus pacienti cu o durata foarte indelungatd a maladiei, totusi durata FM a a
fost superioard duratei SMF, care s-a prezentat statistic semnificativ mai mare comparativ cu
sindromul miofascial (p=0,01). In ambele grupuri s-a inregistrat o evolutie ondulanti a maladiei,
cu scurte perioade de ameliorare si perioade de agravare indelungate. Astfel, in perspectiva
cercetarilor pe viitor este important evaluarea clinico-evolutiva de durata pentru precizarea unor
semne ultraspecifice si sensibile.

Valoarea aplicativa a lucrarii

Datele obtinute permit de a elabora recomadari practice cu referire la abordarea
pcientului cu durere cronicd musculoscheletald, diferentierea fibromialgiei si sindromului
miofascial 1n aspect diagnostic si in consecintd alege modalitatile terapeutice optime fiecareia
din aceste forme de afectare musculara

Rezultatele stiintifice principale

Datele obtinute si modelele identificate pot fi cruciale atunci cand sunt utilizate ca baza
de dovezi pentru clarificarea diagnosticului precoce si dezvoltarea unei strategii pentru
gestionarea eficientd a FM, luand in considerare caracteristicile determinate patogenetic ale
polimorfismului manifestarilor sale clinice, rolul declansatorilor, factorii de risc si
comorbiditatea. O astfel de abordare este in concordantd cu principiile si criteriile medicinei
personalizate moderne, in special in ceea ce priveste posibilitatea identificarii tintelor pentru
terapia complexa tintitd si, in general, rationald a unei patologii somatoforme atat de putin
studiate ca FM.

Cuvinte-cheie: fibromialgia, sindrom miofascial, puncte tender, puncte trigger,
electromiografia, stresul oxidativ, indicele punctelor tender, depresia, anxietatea, sindrom

functional, cistita interstitiala, sindromul intestinului iritabil.
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1. PATOGENEZA, TABLOUL CLINIC, DIAGNOSTICUL SI
MANAGEMENTUL FIBROMIALGIEI SI SINDROMULUI MIOFASCIAL

1.1 Fibromialgia

1.1.1 Definitia problemei

Problema durerii cronice raspandite devine din ce in ce mai pregnantd in ultimul timp.
Acest fenomen se explica prin faptul cd durerea in sine reprezinta cauza cea mai frecventa de
adresare la medic 1n randul populatiei generale. Cel putin jumatate din acesti pacienti sufera de
durere musculoscheletald, evidentiind importanta acestei probleme de sandtate. Sindroamele
reumatice dureroase abarticulare reprezintd un contribuitor major la durerea musculoscheletala.
Ele pot fi regionale sau generalizate. Printre cele regionale se inscriu tendinitele si busitele,
compresiile neurovasculare, piciorul plat si sindroamele de durere miofasciala regionala.
Patologiile generalizate includ sindromul bursite-tendinite multiple, fibromialgia si sindromul de
oboseala cronica. (22)

Fibromialgia (FM) este definita drept un sindrom dureros, muscular, periarticular, difuz,
cu evolutie cronica (mai mult de 3 luni), asociat adesea cu oboseald si tulburdri de somn, cu
afectare predominanti a sexului feminin, de etiologie necunoscuti. In prezent este considerati o
entitate clinica in sine, cu criteriile sale de clasificare recunoscute.(23)

Fibromialgia este clasic asociata cu sindromul de oboseala cronica, sindromul intestinului
iritabil (SII), sindromul vezicii urinare iritabile sau cistita interstitiala si tulburarea
temporomandibulara (TTM) cu caracteristicile specifice acestora.

Desi nu existd o viziune unanimd privind care specialisti ar fi responsabili de
managementul acestor pacienti, FM este consideratd a fi a doua dupa frecventd maladie
»~reumatica” dupa osteoartrita. Studiile privind prevalenta in populatia generald furnizeaza date
variate in functie de criteriile de diagnostic utilizate, astfel prevalenta in populatie este raportatad
de la 2% la 8%.(24) Studiile care utilizeaza criteriile ACR din 1990 au inregistrat rate ale
prevalentei care variaza de la 0,4% (Grecia) la 8,8% (Turcia), cu o prevalentd globald medie
estimatd de 2,7%. Un studiu acoperind cinci tari din Uniunea Europeand (Franta, Portugalia,
Spania, Germania si Italia) a estimat o prevalenta n populatia generald de 4.7%. (25) Totusi,
ratele prevalentei mentionate pot creste de pana la patru ori, atunci cand studiile se bazeaza pe
seturile de criterii diagnostice apdrute ulterior (24). Raportul intre femei s1 barbati pentru
fibromialgie la nivel mondial difera semnificativ in functie de populatia studiata insa in mediu

este de 3:1 (26).
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Unul din aspectele de impact in cadrul FM este calitatea proastad a vietii raportata de catre
pacienti care impune in costuri masive medicale si sociale, care solicitd frecvent asistentd
medicala si lipsesc de la serviciu. Numarul anual de consultatii solicitate de catre un pacient cu
FM este aproape dublu fatd de cel al persoanelor sandtoase (27), si costurile totale ale asistentei
medicale prestate se estimeazad a depasi de trei ori pe cele ale persoanelor fara FM, dupa cum se
evalueaza prin compararea costurilor pentru pacientii cu cele dintr-o populatie aleatorie. (28) De
asemenea, sunt mari si costurile sociale indirecte, cauza principald fiind pierderea capacitatii de
munca (29,30): un studiu efectuat in Australia de Guymer et al. a aratat ca 24,3% dintre pacientii

urmadriti n studiu incetase sa lucreze la 5 ani de la debutul fibromialgiei (31).

1.1.2 Factorii contribuitori identificati si mecanismele patogenetice

Simptomul cardinal al FM 1n jurul caruia se construieste intreg conceptul este durerea
musculo-scheletald cronicd raspanditd. La modul general, durerea poate fi impartitd in trei
categorii fundamentale — durerea nociceptivi, neuropatici si nociplasticd. In parcursul siu
conceptual FM a incitat multiple cercetari in domeniul durerii cronice, dar a si devenit modelul
clinic al durerii nociplastice.

FM este o durere nociplasticd ce face parte din grupul nosologic de sindroame de
sensibilizare centrald. Din punct de vedre clinic, FM prezinta mai multe caracteristici ale
sensibilizarii centrale (altfel cunoscuta si sub denumirea de hiperactivare centrald), cum sunt
hiperalgezia, alodinia, sumatia temporald si hipersensibilitatea la diversi stimuli externi, cum ar
fi cei sonori, luminosi sau temperatura.(6)

O serie de factori ce potential contribuie la dezvoltarea FM au fost identificati:

a) genetici;

b) de mediu;

¢) hormonali;

d) neurali; si

e) imunologici.

S-a discutat, la fel, si contributia anumitor infectii cum sunt virusul Epstein-Barr,
parvovirusul, bruceloza si borelioza. Totusi, nici-o cauza specificd nu a putut fi confirmatd la
vasta majoritate a pacientilor. (32) Conceptul de FM nu admite existenta unei forme primare si a
unei secundare, desi multi cercetatori vorbesc in contextul clinic despre FM primara (atunci cand
aceasta si este patologia de bazd) si secundara (care se dezvolta la pacientii cu osteoartrita, lupus
eritematos sistemic, artritd reumatoida si al.). Conform studiilor efectuate in ambele situatii

clinice, prezentarea si evolutia FM este similara. (4)
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v Diverse anomalii ale procesdrii durerii

in FM exista anomalii de procesare a durerii, cu un exces de neurotransmitatori cu rol
excitator, cum sunt substanta P (cu niveluri de 2 pana la 3 ori mai inalte in lichidul
cefalorahidian la pacientii cu FM) (33) si glutamatul, si cu niveluri scazute de neurotransmitatori
inhibitori, cum ar fi serotonina si norepinefrina, in cdile antinociceptive spinale descendente si cu
modificari ale opioidelor endogene in unele regiuni ale creierului care participa la modularea
durerii si dereglarea dopaminei. (34)

La femeile cu FM se observa niveluri mai 1nalte ale norepinefrinei si niveluri mai scazute
ale dopaminei, 5-HT, 5-HIAA si 5-HTP. Nivelele mai elevate ale norepinefrinei sunt asociate cu
o stare fizicd mai proastd. De asemenea, este posibil ca nivelele plasmatice ale norepinefriei >
694,69 pg/ml sa fie un predictor pentru FM (CI 95%: 0.660-0.978).(35)

Se cunoaste de ceva timp deja ca, la pacientii cu FM, se Inregistreazd o capacitate de
legare mai scdzutd a receptorului opioid in zonele creierului care proceseaza durerea, cu o
crestere a activitatii opioide endogene bazale, ceea ce favorizeaza hiperalgezia indusd de
opiacee.(36)

Multi dintre pacientii cu FM raporteaza tulburari cognitive, cum ar fi:

- dificultati de concentrare,

- tulburdri ale memoriei sau

- probleme de planificare si luarea deciziilor.

Acestea, de regula, sunt atribuite interferentei dintre procesarea nociceptiva si cognitiva.
Se considerd cd experienta durerii ca urmare a stimularii somatosenzoriale de intensitate scazuta

este asociata cu atentia, memoria si functiile executive in FM.(37)

v' Disfunctia hipotalamohipofizard

Disfunctia axului hipotalamus-hipofiza-suprarenale este caracteristicdi FM. Acest lucru
afecteaza raspunsul adaptativ, cu modificdri ale nivelelor de corticoliberind (CRH),
supraproductie de hormon adrenocorticotrop (ACTH) si scaderea nivelului de cortizol. (11)

Secretia de melatonina la acesti pacienti scade in timpul noptii, si acest lucru poate
contribui la calitatea compromisa a somnului, la oboseala 1n timpul zilei si la cresterea perceptiei
dureroase. (38) Recent, un metabolit urinar care reflectd secretia de melatonind cunoscut sub
numele de 6-sulfatoximelatonina urinara (aMT6s) a fost gdsit in cantitdti mai mari in timpul
orelor de zi la subiectii cu depresie majora si FM in comparatie cu subiectii sandtosi.(39) Acest
fapt demonstreaza modul 1n care alterarea ritmului circadian de secretie a melatoninei coreleaza

pozitiv cu simptomele clinice. Alterarea calitatii somnului este raportatd de mai mult de 90%
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dintre pacienti. (40) La pacientii cu FM in timpul somnului NREM, undele lente sunt reduse si a
fost identificatd intruziunea, impreund cu un ritm proeminent al frecventei (7-12 Hz). Alterarile
somnului In FM au un impact major asupra evolutiei celorlalte simptome si trebuie evaluate
corespunzator.(41)

Procesarea nociceptivd centrala de catre fibrele C catre coloana determind o recuperare
anormald in neuronul cornului dorsal, ficand parte din sensibilizarea centrald secundara
amplificarii active, crescand raspunsul la durere si recrutand intrari senzoriale de prag scazut
care sunt capabile sa activeze circuitul durerii. (42) Mai mult, injectarea substantei P in sistemul
nervos central al sobolanilor s-a constatat cd reduce somnul si provoaca treziri nocturne; iar
pacientii cu FM au memorie si concentrare alterate (numite ,,fibrofog”), cu performante slabe la

testele cognitive.(43)

v’ Neuropatia fibrelor nervoase mici

Contributia unei potentiale neuropatii a fibrelor nervoase mici a fost recunoscutd mai
tardiv in cercetarea FM, considerandu-se cd aceasta contribuie In primul rand la disfunctia in
sistemul de modulare descendenti a durerii. Intr-un studiu transversal pe 41 de femei cu FM si
28 de femei sdnatoase, pacientele cu FM au raportat sensibilitate si praguri de durere mai
scazute, iar nivelele factorului neurotrofic derivat din creier seric au fost asociate cu pragul de
sensibilitate la cadldurd si capacitatea sistemului modulator conditionat al durerii (CPM-Task).
Acest lucru indica faptul cd de-inhibarea sistemului de modulare descendenta a durerii coreleaza
pozitiv cu disfunctia neuronilor senzoriali periferici si coreleaza invers cu factorul neurotrofic
derivat din creier seric. (12)

Cu toate acestea, modificarile histopatologice in fibrele mici nu pot fi depistate la toti
pacientii care indeplinesc criteriile FM (42) si nici in urma testelor sugestive pentru implicarea
fibrelor mici. Prevalenta acestor modificari atinge 49% in FM (CI 95%: 38%-60%) cu o
moderatd heterogeneitate (I2 = 68%). Prevalenta suferintei fibrelor mici estimatd in baza biopsiei
pielii a fost de 45% (CI 95%: 32%-59%; 12 = 70%), si In baza microscopiei corneene confocale a
fost de 59% (CI 95%: 40%- 78%; 12 = 51%). (44) Intr-un studiu, anestezistii Oudejans et al. au
raportat ca jumatate din pacientii cu FM prezentau semne de afectare a fibrelor mici estimata
prin microscopia confocald a corneei (45). Aceste date corespund celor raportate anterior de
Ramirez et al. pe 17 pacienti cu FM si 17 martori sdnatosi. Pacientii cu FM au avut nervi
stromali mai subtiri (5,0 £ 1,0 um) decat martorii (6,1 = 1,3 pm; P = 0,01), precum si un plex
nervos sub-bazal mai putin dens pe mm2 (85 £ 29) comparativ (107 + 26) cu controlii (P = 0,02).

(46) Reducerea respectiva a dimensiunii nervului este asociata clinic cu caracteristicile durerii
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neuropate. In studiile electromiografice si de neuroconducere la pacientii cu FM, caracteristicile
electrodiagnostice sugestive pentru polineuropatie, tulburari neuro-musculare si polineuropatie
cronica inflamatorie demielinizanta sunt frecvente si deseori similare neuropatiei fibrelor mici
(63%). (47)

La fel, caracteristica pacientilor cu FM este disfunctia sistemului nervos autonom la nivel

cardiovascular central. (31) (49)

v Stresul oxidativ

Mai multe studii pe pacienti cu FM au demonstrat niveluri ridicate ale markerilor
stresului oxidativ.(50) Stresul oxidativ poate constitui un contribuitor major la dezvoltarea FM.
Grupul tiol actioneazad ca un antioxidant, cum s-a aratat intr-un studiu pe 80 de femei cu FM,
reducerea nivelului de tiol si cresterea nivelului de disulf au corelat cu scorurile FIQ, spre

deosebire de grupul de controli sanatosi. (51)

v Studiile functionale

In cercetarile functionale prin rezonanti magnetica pentru a evalua raspunsul creierului la
stimularea tactila motorie, vizuala si auditivd la 35 de femei cu FM si 25 de control, a fost
observatd o relatie dintre raspunsurile creierului prin hipersensibilitate subiectivd la stimularea
senzoriald zilnicd, durerea spontand si dizabilitate functionald si o mai mare sensibilitate
subiectiva (disconfort) la stimularea multisenzoriald. A existat o activare redusd in zonele
auditive si vizuale primare si secundare, impreund cu raspunsuri crescute in insula si girusul
lingual anterior. Raspunsurile reduse in zonele vizuale si auditive au corelat cu
hipersensibilitatea senzoriala subiectivd si masuratorile clinice ale severitatii maladiei.(52) S-a
recunoscut un semn cerebral caracteristic FM la nivel neuronal, prin analiza rdspunsului
imagistic prin rezonanta magneticd functionald la presiune dureroasd si stimulare multisenzoriald
nedureroasa (vizual-auditiv-tactild) la 37 de pacienti cu FM si 35 martori sandtosi. (53)
Modificarea excitabilitdtii cortexului motor la pacientii cu FM a fost demonstratd 1n timpul
repausului si In timpul atingerii lente si rapide cu degetele, folosind un spectroscop functional cu
infrarosu pentru depistarea modificarilor metabolismului cortexului cerebral in timp real. La
pacientii cu FM au fost mai scazute concentratiile de oxihemoglobind in timpul miscarilor
rapide, indicand asupra disfunctionalitdtii activarii cortexului motor.(54)

Examenul ultrasonografic transcranian Doppler a fost utilizat pentru a determina viteza
fluxului sanguin cerebral bilateral in arterele cerebrale anterioare si mediale la 44 de pacienti cu

FM si 31 de indivizi sdnatosi intr-o perioadd de repaus de 5 minute. O variabilitate mai micd a
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vitezei fluxului sanguin cerebral bilateral a fost detectatd in intervalele de debit scazut si ridicat
in FM, ceea ce indicd o coordonare deficitara a sistemelor de reglare cerebrald, la fel s-a
demonstrat ca viteza fluxului sanguin cerebral bilateral a corelat cu rezultatele clinice mai

bune.(55)

v’ Factorii genetici

Rudele de gradul I prezinta un risc de 8 ori mai mare de a dezvolta FM, iar membrii unei
familii au mai multe puncte sensibile decat martorii si, de asemenea, prezintd un risc mai mare
de tulburari functionale.(56) Studiile gemelare au demonstrat ca factorii genetici contribuie cu
aproape 50% la riscul de dezvoltare a FM. (57) Polimorfismele genetice din regiunea
receptorului serotoninei 2A al cromozomului 13 (regiunea care regleazd gena de transport al
serotoninei catecolamind metiltransferaza, receptorul dopaminergic D3 si receptorul adrenergic)
au fost asociate cu un risc sporit de dezvoltare a FM. (56) Unele gene potential implicate pot
contribui la susceptibilitate cu pana la 50% (SLC64A4, TRPV2, MYTIL si NRXN3). In timp ce
modificarile epigenetice sunt probabil mai importante, existd un model de ADN hipometilat in
genele implicate in raspunsul la stres, repararea ADN-ului, raspunsul sistemului autonom si
anomaliile neuronilor subcorticali.(58) In studiul al 116 familii cu FM a fost gisitd o legitura
sugestivda pentru FM 1in intregul genom al regiunii cromozomului 17pl11.2-q11.2 (59).
Polimorfismele unice nucleotidice rs1129844 in CCL11 si rs1719152 in CCL4 au fost asociate
cu niveluri ridicate de chemokine in plasma a 220 de pacienti cu FM. Varianta rs1719152 a
proteinei CCL4 a prezentat agregare proteica si o reglare negativa puternica a receptorului CCR5
asociat probabil cu hipotensiunea ortostatica observata la unii pacienti. De asemenea, s-a descris
asocierea cu polimorfismul unic nucleotidic in MEFV (Familial Mediterranean fever gene), care
este o gena a cromozomului 16. In general, 36% din polimorfismele unice nucleotidice cu cazuri
semnificative de dezechilibru de transmitere au fost gasite pentru CCL11 si 12% pentru MEFV,
impreuna cu varianta proteinei din CCL4 (41%), care afecteaza reglarea negativa a CCRS. (60)
Variatiile genetice ale catecolamin O-metiltransferazei (COMT), care produc niveluri excesive
de catecolamine, provoaca dureri cronice datorita stimuldrii receptorilor adrenergici. Varianta
missense vall58met in polimorfismul unic de nucleotide (SNP) al genei COMT determind o

reducere a schimbului catecolaminergic.(61)

v’ Studiile proteomice
Studiile proteomice in FM au constatat asocieri In 5 domenii dominante: semnalizarea

raspunsului in fazd acutd, activarea LXR/RXR (receptorul hepatic X/receptorul retinoid X),
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activarea FXR/RXR (receptorul farsenoid X/receptorul retinoid X), sistemul de coagulare si
sistemul complementar. Existd, de asemenea, 6 proteine ale sistemului complement (CI1S,
CFAH, CO7, CO2, C1QC, CO9) pentru care s-a constatat o expresie crescuta la pacientii cu FM.
S-a demonstrat ca haptoglobina si fibrinogenul sunt asociate cu FM si aceasta poate fi
considerata a fi o semndturd a proteinelor plasmatice. (7) Alti autori au folosit analiza proteomica
pentru a demonstra supraexprimarea a 3 proteine asociate cu stresul oxidativ: 1-antitripsina,
transtiretind si retinol, care leagd proteina 4 iIn FM. (62) Malatji si colab. au raportat 196 de
metaboliti la studierea metabolitilor urinari la 18 femei cu FM. Dintre acestia, doar 14 metaboliti
au fost crescuti semnificativ, din care putem deduce cd modelul de utilizare a energiei este unul
relevant pentru FM. Microbiota poate altera functia creierului prin axa intestin-creier, iar
examinarea urinei iIn FM este o perspectivda de explorat pentru a obtine informatii clinice

neinvazive relevante pentru diagnosticul si tratamentul acesteia.(63)

v" Neuro-inflamatia

La pacientii cu FM se regdseste un dezechilibru pro/antiinflamator, cu expresia mai
multor citokine cu rol proinflamator (TNF, IL-1, IL-6 si IL-8) si o potentiald neuroinflamatie
centrald. Aceasta din urma este declansata de cresterea observata a nivelelor de citokine si factori
neurotrofici in lichidul cefalorahidian, printre care se remarcad substanta P impreuna cu factorul
neurotrofic derivat din creier, glutamatul si factorul de crestere a nervilor. Cand celulele gliale
sunt activate, ele produc citokine proinflamatorii si neuroinflamatie cu o crestere a IL-6, IL-8,
IL1 si TNF in FM (64,65). Nivelul IL-17 este crescut la pacientii cu FM in comparatie cu
pacientii sandtosi, cu o corelatie cu TNF, IFN, IL-2, IL-4 si IL-10.(66) Cu toate acestea, 1L-4,
ILS si IL-13 sunt suprimate, iar unii reactanti de faza acuta sunt ridicati, desi exista si dovezi care
aratd cd VSH nu este accelerat la pacientii cu FM primara, astfel incat implicarea inflamatiei nu
este pe deplin clara. In analiza retrospectiva a bazei de date a 630 de pacienti cu FM primara”,
26,9% din numadrul total si 19,2% din numarul celor mai tineri de 50 de ani au Inregistrat VSH
accelerat, iar PCR crescuta a fost observata la 35,8% din populatia mai tanara (sub 50 de ani),
anticorpi antinucleari pozitivi s-au gasit la 185 (29,3%) si factorul reumatoid la 136 (21,5%), iar
ambele au fost pozitive la 6% (n = 38), iar din numarul total, la 1,4% (n = 9) s-au inregistrat
valori crescute pentru toti acesti parametri: VSH, PCR, ANA si FR, (67). Kottcher si colab. au
raportat o probabilitate de 0,0027% de a dezvolta o boala a tesutului conjunctiv in decurs de un
an intr-un studiu retrospectiv al pacientilor cu FM ”primara”. Aceasta este similard cu incidenta
LES in populatia generala (0,005%), in timp ce prezenta ANA pozitiv nu prezice dezvoltarea

unei boli autoimune. (68)
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v' Disbioza intestinala

La pacientii cu FM existd o crestere bacteriand excesiva in intestinul subtire (SIBO) si
existd o Tmbunatatire clinicd dupd tratament.(69) Alterarea microbiotei intestinale afecteaza
permeabilitatea intestinala si duce la un profil alterat al bacteriilor cu aparitia Faecalibacterium,
Roseburia, Dorea, Coprococcus, Clostridium, Ruminococcus si Coprobacillus. Acest lucru face
ca un exces de triptofan sa formeze indol si skatol, cauzand reducerea nivelului de triptofanului
si, cu aceasta, diminuarea recrutdrii acestuia in sistemul nervos central. Acest din urma fapt
determind o reducere a sintezei melatoninei si serotoninei, desi trebuie spus cd sunt necesare

studii suplimentare pentru a defini cu precizie rolul microbiotei in FM.(70)

1.1.3 Prezentare clinica

Durerea

Acuza universald a pacientilor cu FMS este ,,durerea in tot corpul”, severitatea durerii poate
varia de la un pacient la altul si adesea fluctueaza de la o zona la alta. La unii pacienti, exista un istoric
de durere regionalad cronicd inainte de a se dezvolta o durere mai raspanditd. Durerea este adesea
descrisa ca o durere cronicd cu ocazionale senzatii de taieturd sau de descarcare electrica. Pacientii
deseori raporteazd parestezii. Unii pacienti isi descriu muschii ca fiind incordati si ,,legati In noduri”.
Durerea este adesea agravata de efort sau de activitati fizice, desi multi pacienti acuza si durere
spontand fard niciun factor precipitant evident. Analgezicele simple, cum ar fi paracetamolul sau
medicamentele antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) sunt rareori eficiente (71). Una dintre trasaturile
caracteristice ale FMS este ,,sensibilitatea la palpare”. Pacientii raporteaza adesea dureri chiar si la
atingere sau presiune usoard: relatind fenomenele de hiperalgezie si alodinie. Hiperalgezia reprezintd
durerea excesiva severa indusd de un stimul nociceptiv, iar alodinia este definita ca perceptia durerii
induse de un stimul non-nociceptiv. Unii pacienti descriu ca cea mai mica atingere 1i poate face sa
retragd membrul de durere. Multi pacienti au, de asemenea, antecedente de alte afectiuni cronice
dureroase, cum ar fi migrene, dureri toracice non-cardiace, arsuri la stomac, dismenoree si sindromul
de intestin iritabil. Adesea, pacientii au dureri severe care sunt invalidante. Ei nu isi pot gestiona
treburile casnice de rutind, in special cumparaturile si curdtenia, iar cei care au un loc de munca

intampina adesea dificultati in a face fata sarcinilor de lucru.

Oboseala
Oboseala afecteaza 80-90% dintre pacientii cu FMS. Se situeaza pe locul al doilea dupa
durere ca fiind cel mai invalidant simptom pentru multi pacienti. Severitatea oboselii variaza si ea

dar, in general, este mai putin invalidantd decét in sindromul oboselii cronice. Pacientii descriu
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adesea senzatia de ,,oboseald coplesitoare” si ca sunt ,,epuizati complet”. Pot aparea brusc atacuri
severe. Unor pacienti le este mai dificil sa faca fatd oboselii decat durerii, deoarece odihna si
somnul rareori amelioreazd oboseala. Cand oboseala este coplesitoare si prevaleaza asupra durerii

musculare, trebuie luat in considerare diagnosticul de sindrom de oboseala cronica (71).

Somnul neodihnitor

Peste 70% dintre pacientii cu FM raporteaza un somn necalitativ si nu se simt ,,odihniti”
dimineata. Pacientii asociaza adesea calitatea joasd a somnului cu senzatia de oboseald si
dificultiti in efectuarea activitatilor fizice. In plus, unii pacienti cu FM au somn in timpul zilei.
Alti pacienti pot avea dificultiti in a adormi sau se trezesc frecvent in timpul noptii. Intr-un
studiu, s-a constatat cd deteriorarea calitatii somnului este predictiva pentru durere, oboseala si
functionare sociald. Polisomnografia a gésit o corelatie Intre tulburarile de somn cu modele
specifice de intruziune alfa si activitatea fazica a somnului alfa.

Sindromul picioarelor nelinistite concomitent apare la 20-40% dintre pacientii cu FMS.
Stforaitul puternic si tulburarile de respiratie in timpul noptii sunt mai putin frecvente in FM, iar
prezenta acestor simptome ar trebui sa alerteze clinicienii asupra posibilelor tulburdri primare ale

somnului, cum ar fi sindromul de apnee obstructiva in somn. (72).

Tulburarile afective

Tulburarile afective sunt o alta laturd importanta in prezentarea in FM. Prevalenta acestora
este mult mai inaltd printre pacientii cu FM (70-80%) decat in restul populatiei (30-50%). Multi
dintre pacientii care se prezintd la consultatie au in istoric depresie si anxietate, deseori asociat cu
un raspuns pozitiv terapeutic la diverse antidepresante, ceea ce a dus la formarea opiniei ca
tulburdrile afective sunt cauza FM. Totusi, tulburdrile de dispozitie nu sunt universale si este deja
bine-cunoscut raspunsul la antidepresive la acest grup de pacienti este independent de prezenta
depresiei. (73). Mai frecventa pare a fi anxietatea generalizatd decat depresia. Aceasta pare sa fie
asociatd faptului ca multe din simptomele pacientilor cu FM sunt greu de explicat medical,
pacientul traind certitudinea ca simptomul se naste acolo unde el il resimte, iar conceptele privind
sensibilizarea centrald si durerea nociplastica sunt dificile pentru perceptia unui pacient neavizat.
Acest lucru sugereaza ca, desi depresia sau anxietatea pot fi prezente la multi din pacienti, FM nu
poate fi vazuta drept o stare de durere psihogend sau depresie mascata. La fel, pacientii cu depresie
asociazd frecvent oboseald severd si somn necalitativ. Pe de altd parte, pacientii cu anxietate
prezintd mai frecvent palpitatii si ameteli, transpiratie si parestezie. lar, in cazurile mai severe,

acesti pacienti pot avea atacuri de panica. (54,55)
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Afectarea cognitiei

Pacientii cu FM descriu adesea un fenomen de ,,ceatd cerebrald”, care se traduce prin
afectare cognitiva ce include probleme de memorie, incapacitatea de a se concentra pe sarcini,
incapacitatea de a retine informatii noi sau de a face calcule mentale sau de a rezolva probleme
complexe. De reguld, pacientii descriu aceste manifestiri ca fiind episodice si cu durata de
cateva zile, desi uneori acestea pot fi si mai prelungite. Deficientele cognitive antreneaza
probleme in legaturd cu indatoririle de serviciu, In mod particular la pacientii cu servicii
solicitante din punct de vedere mental si creeazd importante premize pentru frustrare si stres

psihosocial (71,75).

Redoarea matinala

Redoarea prelungita matinala este un alt simptom frecvent la pacientii cu FM. Durata redorii
este ceea ce permite de a discerne durerea inflamatorie de cea non-inflamatorie in reumatologie. Ea
poate inregistra variatii considerabile iar pentru clinicianul neavizat, poate crea confuzii diagnostice
cu artrita inflamatorie, in special la acei pacienti cu FM care se prezintd si cu acuze la edematierea
sau tumefierea membrelor superioare si inferioare. In FM, redoarea este mai rar ameliorati prin

exercitil fizice si in mod asteptat, lipsesc, de asemenea, semnele obiective ale sinovitei.

Alte simptome

Alte simptome raportate de catre pacientii cu FM includ greatd, voma uneori,
meteorismul, crampele abdominale, deregliri ale pasajului intestinal (diaree sau constipatie). In
aceastd populatie de pacienti, este foarte frecvent diagnosticul concomitent de sindrom de
intestin iritabil. Sunt frecvente si simptomele uro-ginecologice, in special necesitatea imperioasa
de mictionare, mictiile frecvente, incontinentele, durerea pelvind si, nu in ultimul rand,

dismenoreea si dispareunia.

Stari asociate si sindroame disfunctionale

Psihiatrii au definit un grup de tulburari asociate spectrului afectiv, coexistenta frecventa
a caror a fost observata adesea. Acestea includ sindromul intestinului iritabil, sindromul oboselii
cronice, depresii si tulburdri de anxietate, migrene si FM. In clasificarea durerii, aceste stari
dureroase sunt incluse in sindroamele dureroase disfunctionale, care la fel durerea
musculoscheletald, se caracterizeaza prin sensibilizare centrald anormald si o deficientd a
modularii durerii. Datele privind prevalenta sindromului de intestin iritabil variazd de la 30%-

35% pana la 70% populatia pacientilor cu FM.
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Una din frecventele asocieri se Inregistreaza la pacientii cu oboseald cronica: 70% dintre
pacientii cu oboseald cronica raportand dureri musculo-scheletale difuze persistente. Clauw a
raportat ca simptomele cistitei interstitiale se suprapun FM in mod semnificativ si ca pacientii cu
cistita interstitiald au durere difuzi musculoscheletal, care se observa si in FM. In jur de 57%
din 77 de pacienti cu FM au avut tulburare de stres post-traumatic. In cele din urma, in jur de

22% dintre pacientele cu migrena se prezintd concomitent cu FM (76).

1.1.4 Diagnostic
Abordarea unui pacient cu presupusd FM prevede o serie de investigatii, inclusiv markerii
nespecifici inflamatiei acute, enzimele musculare, functia hepatica si renald, la fel hormonii
glandei tiroide. Scopul efectudrii acestora este de a realiza un diagnostic diferentiat, in FM ele
fiind 1n limite normale. Careva investigatii specifice pentru diagnosticul FM nu existd. Acest fapt
a dus la elaborarea diferitor seturi de criterii de clasificare si diagnostic.
Criteriile de Clasificare ale ACR 1990 (23):
* Prezenta durerilor musculare mai mult de 3 luni
* Localizarea durerilor superior si inferior de talie, in jumatatea dreaptd si stingd a
corpului
* Prezenta a 11 din cele 18 puncte sensibile specifice (punctele sunt considerate dureroase
la presiunea cu forta de 4 kg — pand la «indlbirea» lojei unghiale a policelui
examinatorului) si 3 puncte de control (in care pacientul nu trebuie sa raporteze durere):

fruntea; treimea medie distald a antebratului drept si oja unghiala a policelui stang.

_W In punctul de insertie a mm. occipitali

a nivelul apofizelor transversale a
vertebrelor C5-C:

Iy
‘Mijlocul marginii superioare a m. trapez

Supraspinat — marginea mediala a
omoplatului

7‘;: La nivelul jonetiunii costo-condrale 2

"G 2 cm distal de epicondilul lateral al
humerusului

-
In cadranul superior lateral al feselor
‘ Posterior de proeminenta trohanterica

Pe suprafata mediald a genunchiului,
proximal de spatiul articular

Fig. 1.1. Punctele tender recomandate pentru diagnosticul fibromialgiei conform criteriilor
ACR 1990, adaptare
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Acest set initial de criterii a fost de la bun inceput pe larg utilizat in studiile clinice, insa in
practica au fost raportate mai multe incoerente pe de o parte. Pe de altd parte, multi dintre
pacientii fibromialgici nu prezentau toate 11 puncte tender. Acest fapt a dus la elaborarea unui
nlou set de criterii In 2010 de catre ACR care, de aceastd data, se baza doar pe chestionarea
pacientului, si nu mai includea palparea punctelor tender.
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Fig. 1.3. Criteriile clinice de diagnostic a fibromialgiei ACR 2010
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Actualmente deja se utilizeaza versiunea modificatd in 2016, care a facut procesul de

filtrare prin criterii a diagnosticului si mai putin laborios: partea 2b, care evalueaza severitatea

simptomelor, a fost substituita prin aprecierea a 3 simptome cardinale cu impact mai important.

Tabelul 1.1 Scorul severitatii simptomelor 2b — modificarea criteriilor ACR 2010 din 2016

In ultima sdptamand v-au deranjat careva din urmatoarele?

0=NU 1=DA

Cefalee

Crampe sau dureri 1n partea de jos a abdomenului

Depresie

Total SSS: (0-12)

Nota: SSS — scorul severitatii simptomelor

1.1.5 Tratament

Data fiind plurifactorialitatea FM, tratamentul acesteia trebuie sa fie holistic si

cuprinzator. Doar interventiile integrate si multidisciplinare pot aduce beneficii reale

managementul pacientilor cu FM. (77).

Confirmarea diagnosticului

Identificarea simptomelor importante, aprecierea severitatii lor, si a
nivelului de afectare functionald a pacientului

Evaluarea comorbiditatilor somatice si psihiatrice

Aprecierea factorilor de stres Poate necesita referirea la un specialist
psihosociali, a nivelului de pregatire pentru examen complet; de exemplu:
fizica, si a barierelor Clinica de psihiatrie,

Clinica de tulburari ale somnului

Informarea pacientului

Fig. 1.4. Abordarea initiala a pacientului cu fibromialgie

Educatia pacientului

Un rol important in abordarea pacientilor cu FM revine informarii si educarii pacientului.

Pacientul trebuie sd isi inteleagd boala inainte de a fi prescrise careva tratamente. (78) Este

crucial sd validdm suferinta pacientului cu FM prin a explica ca este o afectiune patologica reala,
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totodatd informanduli ca, desi este uneori invalidantd, ea nu este progresivd si nu cauzeaza
leziuni tisulare sau organice periferice. De asemenea, pacientul trebuie isi asume un grad
responsabilitate pentru a avea un rol dominant in managementul starii sale si ar trebui informati
pentru a-si dezvolta proprii tehnici si abordari specifice pentru a-si ridica calitatea vietii. Aceasta
paradigmad a ,autogestiondrii” (self-management) ar trebui aplicatd in cazul majoritatii
afectiunilor cronice cu evolutie 1n acutizari si remisiuni.

Deoarece stresul, starile afective si tulburarile somnului au un rol important in FM,
pacientii ar trebui ghidati sa invete despre igiena somnului si tehnici de relaxare si sd participe la
variate programe asistate de combatere a stresului, inclusiv consultul psihologului sau
psihiatrului, dacd este necesar. Tratamentul farmacologic este util in controlul anumitor
simptome, insd pacientii rareori au rezultate substantiale si mai important de duratd daca nu se

adopteaza aceste strategii fundamentale de autogestionare. (79).

Exercitiul

Cele mai recente recomandari EULAR privind tratamentul FM subliniazd importanta
utilizérii in primul rdnd a masurilor non-farmacologice in managementul FM, si cea mai
»puternicd” recomandare este pentru practicarea exercitiului fizic. (80) Exercitiul are un rol
esential si ar trebui sd vizeze atat exercitiile aerobe, cat si de fortificare musculard, la fel
modificari ale regimului alimentar, toti acestia fiind factorii de impact in modificarea evolutiei
FM. (80)

Pierderea ponderala imbundtdteste postura, dar si starea generala de bine si reduce atat
inflamatia care este indusa de obezitate, cét si potentierea aferentelor nociceptive periferice (81).
Exercitiile aerobice sunt cu incredere recomandate pentru cd pot reduce durerea si ameliora
conditi fizica a pacientului cu FM (82), cu toate cd inceperea unui regim de exercitii fizice poate
fi un moment dificil pentru unii pacienti din cauza deconditiondrii si a impedimentelor
psihologice (83). Abordarea treptatd este cruciald, multi din pacienti avand o exacerbare a
sindromuli dureros in cazul suprasolicitarii musculare ceea ce 1i demotiveazd profund. Un regim
optim de antrenament cardiovascular constd di minim 20 de minute de exercitii aerobice cu o
frecventa de 3 ori pe saptamana (80).

Cu referire la suportul nutritional, cu toate ca pacientii cu FM conform diferitor studii
inregistreaza rate mai inalte ale diverselor deficiente nutritionale si regimuri incorecte alimentare
(84), nu existd recomandari sustinute de dovezi pentru o dietd precisd sau integrarea

suplimentelor biologice active, deoarece datele din diverse studii sunt contradictorii (85).
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Tratamentul farmacologic

Farmacoterapia FM ar trebui sa vizeze combaterea sindromului dureros intr-un mod bazat
pe mecanisme patogenetice (86). Conform acestei abordari, utilizarea medicamentelor cu actiune
centrald este justificatd in FM, 1n special cu referire la antidepresive si anticonvulsivante (71),
care contribuie la cresterea nivelelor neurotransmitdtorilor inhibitori ai durerii prin facilitarea
cailor descendente de modulare a durerii si scaderea sensibilizdrii in cornul dorsal, sau/si

scaderea hiperexcitabilitatii sistemice (71).

Medicatia antidepresanta

Desi majoritatea studiilor sunt vechi si au limitari metodologice, analizele sistematice ale
literaturii si meta-analizele sugereaza ca antidepresantul amitriptilina este eficient in tratarea FM,
in special pentru reducerea durerii si a oboselii (70,71). Numarul mediu de pacienti care trebuie
tratati pentru a obtine o reducere a durerii cu 30% a fost 4 (80). Unele studii confirma ca
amitriptilina are, si un efect moderat asupra somnului si efect usor asupra severitatii oboselii
(87). Si duloxetina si milnacipran au demonstrat eficacitate mai 1altd decat placebo in controlul
durerii Tn FM si sunt aprobate de FDA pentru tratamentul acesteia, desi beneficiul este destul de
mic si aceste medicamente nu reusesc sd controleze alte simptome ale FM (89). Datele unui
reviu sistematic (90) indica cd, in cazul duloxetinei, numarul necesar de tratat este 8 si cd acest
medicament reduce severitatea durerii, indiferent de expresia simptomelor unei tulburari
depresive comorbide. Totusi, efectele adverse asociate duc la abandonuri, care au variat in
studiile pe termen scurt de la 9% la 23% si de la 11,4% la 27,2% in cele de duratd (91). Aceste
fenomene secundare pot fi limitate prin titrarea lentd in cresterea dozei. Trebuie remarcat ca
rezultatele unuia din studiile controlate randomizate cu milnacipran (92) au fost nefavorabile in
modularea durerii, ameliorarea globala a durerii, a pragurilor de sensibilitate mecanica si

termica, alodiniei, cognitiei si tolerantei ortostatice.

Anticonvulsivante

Anticonvulsivantele au fost investigate pe larg in tratamentul FM (93). Printre
gabapentinoizi, desi utilizata, beneficiile gabapentinei sunt incerte (94), rezultatele diferitor
meta-analize sugereaza eficacitatea si siguranta pregabalinei pentru multi dintre pacientii cu FM
(95). Actualmente, pregabalina este unicul anticonvulsivant aprobat de FDA pentru tratamentul

FM, desi sunt frecvente efectele adverse, n special ametelile. (93)

Miorelaxante
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Unul din miorelaxantele care si-au gasit utilizare in tratamentul FM este ciclobenzaprina.
Aceasta este legatd structural de antidepresivele triciclice, desi are aprobare si este utilizatd ca
relaxant muscular; ea amelioreazd durerea si calitatea vietii (in special prin imbunatatirea
somnului) la pacientii cu FM, dar nu reuseste sa realizeze acest beneficiu in ceea ce priveste
oboseala (96). Un alt miorelaxant, tizanidina, este un agonist al receptorilor a2 cu proprietati
anxiolitice, analgezice si sedative (97). Ea a fost utilizatd pentru tratamentul tulburdrilor de

durere miofasciald si poate fi utild in managementul unor subtipuri de FM (98).

Analgezice opioide

Rolul analgezicelor opioide in tratamentul FM este controversat (99) din motiv ca
pacientii cu FM au o activitate opiacee endogena alteratd, cu o disponibilitate redusa a
receptorilor opioizi, dar cu concentratii mari de peptide opioide in fluidele biologice (100). Acest
fapt explica de ce opioidele nu sunt, in general, destul de eficiente, pe cdnd naltrexona care este
un antagonist al receptorilor opioizi cu efecte antagoniste asupra receptorilor non-opioizi si cu
potentiale efecte neuroprotectoare si analgezice, poate fi de un anumit beneficiu (101). Ca
recomandare, opioidele in general ar trebui evitate, din cauza profilului lor nefavorabil
risc/beneficiu (102). Unicul opioid care si-a demonstrat utilitatea la pacientii cu FM este
tramadolul, administrat ca monoterapie sau combinatii cu paracetamol (80). Tramadolul
actioneaza ca un agonist slab al receptorilor p-opioizi si ca un inhibitor al recaptarii serotoninei-
norepinefrinei (SNRI). Multiple studii au demonstrat ineficacitatea medicamentelor analgezice

traditionale, ca paracetamolul si AINS in tratamentul FM (103).

Medicamente hipnotice si antipsihotice

Benzodiazepinele si alte medicamente hipnotice, cum ar fi zolpidemul, pot fi utilizate
pentru a Imbunatati somnul pe perioade scurte, dar nu au demonstrat eficitate in ceea ce priveste
sindromul dureros din FM (80). Quetiapina pana in acest moment a fost cel mai des studiat
medicament antipsihotic in managementul FM. Un reviu Cochrane (104) a cocluzionat cd acest
medicament poate avea anumite beneficii In ameliorarea durerii legate de FM, precum si
atulburarilor somnului, depresiei si anxietdtii. Totusi, din insuficienta de dovezi, acest

medicament ar trebui administrat doar perioade scurte de timp la pacientul cu FM.

Canabis si canabioizi
Planta de canabis este foarte diferitd de canabinoizii puri, sintetici, in masura in care

contine aproximativ 100 de canabinoizi activi diferiti, printre care tetrahidrocannabinolul si
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canabidiolul sunt cei mai relevanti si mai frecvent studiati. Cele mai multe studii au analizat
nabilona, un analog semisintetic al tetrahidrocannabinolul care este de zece ori mai puternic
decat tetrahidrocannabinolul in sine. Totusi, un reviu Cochrane (105) nu recomanda utilizarea
nabilonei pentru a trata FM. Eficacitatea preparatelor cu diferit continut de tetrahidrocannabinol
si canabidiol este Incd in curs de studierea (106), si pentru a face careva recomandari sau

concluzii, sunt necesare studii clinice randomizate robuste.

Psihoterapia

Cea mai studiatd si practicatd formad de psihoterapie in tratamentul FM este terapia
cognitiv-comportamentald. Aceasta are scopul de a ghida pacientii pentru a identifica gandurile
dezadaptative legate de afectiune pentru a forma eventual strategii si comportamente eficiente de
»coping”. Dezvoltarea unor strategii eficiente de ,,coping” este deosebit de importantd, deoarece
modularea disfunctionald a durerii este un factor fundamental in exacerbarea si perpetuarea
durerii. Intr-un reviu sistematic (107), investigatorii au concluzionat c¢i pacientii care au
beneficiat de terapie cognitiv-comportamentald (inclusiv terapia cognitiv-comportamentald
bazatd pe acceptare) ar fi aratat rezultate mai bune controlul durerii, functionarii fizice si
dispozitiei decét pacientii care nu au primit astfel de tratament. Se pare ca terapia cognitiv-
comportamentald are o utilitate deosebitda in FM, deoarece aceastd interventie contribuie la
invatarea strategiilor eficiente de ,,coping” ce au aplicare pe termen lung, fapt de o necontestabild
valoare in managementul unei afectiuni cronice. Studiile in acest sens au inceput mai tarziu, iar

un studiu necontrolat a gasit rezultate promitatoare la un an dupd inceperea tratamentului. (108).

Alte tratamente non-farmacologice

Tratamentele non-farmacologice includ o gama larga de interventii care sunt de obicei
denumite terapii ,,complementare” sau ,,alternative”. Astfel, o meta-analiza din 2014 a sugerat ca
amploarea efectului multidimensional al acestor abordari o poate depasi pe cea a tratamentelor
farmacologice conventional acceptate pentru FM. (109). Cu toate acestea, beneficiul acestor
interventii este inca o zona de controversa. Diferite terapii non-farmacologice sunt incluse in
recomandarile EULAR pentru managementul FM, si tratamentele non-farmacologice ar putea fi
cel putin considerate in calitate de adjuvant, si uneori ca si tratament de bazd, pentru multi
pacienti (80). Unele din acestea sunt: terapiile spa, Tai chi, qigong si yoga, Mindfulness,
hipnoza, acupuncturd, agenti fizici (termici si electrici), TENS, stimularea magnetica

transcraniana.
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1.2 Sindromul Miofascial

1.2.1 Definitia problemei

Sindromul miofascial, cunoscut si sub denumirea de sindrom de durere miofasciala
(SMF), reprezinta o tulburare musculoscheletald comuna caracterizata prin prezenta punctelor de
declansare miofasciale (PTr) in muschii scheletici. Intelegerea epidemiologiei acestei afectiuni
este cruciald pentru practicienii din domeniul sanatatii si cercetatori.

Problema epidemiologiei sindromului miofascial este una discutabild, deoarece nu exista
0 viziune unanimd asupra acestei situatii clinice, nu existd teste paraclinice sau investigatii
imagistice care ar permite stabilirea cu certitudine a diagnosticului, dar si nici criterii unanim
aprobate.

Aplicand criteriile clinice in 7 puncte ale lui Simons, diagnosticul de SMF s-a bazat 1n
principal pe istoricul clinic si pe o examinare fizica atentd de catre un clinician instruit.(110) in
ciuda acestor caracteristici, diagnosticul raimane inca neclar si confuz. Prevalenta este neclarad din
cauza lipsei de criterii diagnostice bine definite. In unele studii, s-a observat la aproximativ 30%
- 46% dintre pacientii care se prezinta la clinicile pentru dureri sau la 15% dintre cei care se
prezintd la clinicile medicale generale, In special in randul populatiei tinere sau de varsta
mijlocie.(16)

Este o cauza importantd a vizitelor medicale, a absenteismului si a pensiilor de
invaliditate (111).

Prevalenta sindromului miofascial variaza semnificativ in functie de diferite populatii si
cadrul clinic (primar, la nivel de consultatia specialistului si desigur in functie de in vizorul carui
specialist este pacientul — neurolog, kinetoterapeut, reumatolog). Mai multe studii au raportat
estimdri ale prevalentei, care variaza intre 30% si 85% (2) in diferite populatii de pacienti.
Aceste variatii pot fi atribuite diferentelor in criteriile de diagnostic, caracteristicile demografice
ale pacientilor si mediile de ingrijire medicala.

Desi datele sunt limitate cu privire la variabilitatea geograficd a sindromului miofascial,
aceasta afectiune pare sa fie prezentd pe scard larga la nivel global. Eforturile de cercetare in
diferite regiuni au raportat constatari consistente cu privire la epidemiologia sa, sugerand o
impact global.

Majoritatea datelor disponibile aratd ca SMF este de obicei legatda de durerea musculo-
scheletica. SMF este o boald comund care poate fi observata la orice varsta, desi mai ales la
adultii in varsta, sportivi, muncitori fizici grei si lucratori sedentari. Aproximativ 30,0% pana la
93,0% dintre pacientii cu dureri musculo-scheletale sufera de SMF. Aproximativ 46,1% dintre

pacienti dezvaluie PTr activ la examenele fizice [(15),(16)]. Studiile clinice au ardtat ca cel putin
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40,0% din sindromul durerii muschilor scheletici se datoreaza in principal PTr activate in

muschii durerosi. (112). Locurile de predilectie ale SMF sunt gatul, umerii si spatele. In prezent,

rata de prevalentd a durerii cronice induse de punctele declansatoare creste anual. Pacientii care

sufera de SMF se prezintd ca durere persistenta, iar gama de miscare fizica scade intotdeauna

odata cu cresterea in varsta.

1.2.2 Factorii contribuitori si mecanismele patogenetice

Mai multi factori au fost asociati cu un risc crescut de a dezvolta sindrom miofascial:

1.

Varsta: Sindromul miofascial poate afecta indivizii de toate varstele, dar pare sa fie
mai frecvent n randul adultilor de varsta mijlocie si a celor mai in varsta.

Gen: Unele studii sugereaza cd femeile ar putea fi mai predispuse la sindromul
miofascial decat barbatii, desi este nevoie de mai multd cercetare pentru a confirma

aceasta disparitate de gen.

. Ocupatia: Indivizii cu locuri de muncd fizic solicitante, conditii ergonomice proaste

sau miscari repetitive sunt expusi unui risc mai mare.
Factori Psihosociali: Stresul, anxietatea si depresia au fost legate de o probabilitate

crescuta de a dezvolta sindrom miofascial.

. Traumatisme si Leziuni: Istoricul de traumatisme, chirurgie sau suprasolicitare a

muschilor poate contribui la dezvoltarea PTr.
Afectiuni Cronice: Anumite boli cronice, cum ar fi fibromialgia si artrita reumatoida,

pot fi asociate cu un risc crescut de sindrom miofascial.

Cercetdrile au indicat cd sindromul miofascial ar putea fi mai prevalent in anumite

grupuri demografice, cum ar fi:

1.

Pacientii cu fibromialgie: sindromul miofascial apare frecvent in asociere cu
fibromialgia, cu estimari care sugereazd cd pand la 85% dintre pacientii cu
fibromialgie au si puncte trigger.

Pacientii cu durere cronica: persoanele cu afectiuni de durere cronica, precum dureri
cronice de spate, dureri cervicale sau dureri de cap, prezintd adesea puncte de trigger

miofasciale.

. Muzicienii si sportivii: Meseriile sau activititile care implica utilizarea repetatd a

anumitor grupuri musculare, cum ar fi interpretarea instrumentelor muzicale sau

participarea la anumite sporturi, pot creste riscul sindromului miofascial.
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Patogeneza sindromului miofascial poate fi influentatd de diferiti factori de risc, inclusiv:

1.

Stresul muscular excesiv: suprasolicitarea musculara prin activitate fizicd intensa sau
miscdri repetitive poate creste riscul de dezvoltare a PTr.
Traume si accidentdri: leziunile acute sau traumatismele pot declansa dezvoltarea PTr

in muschiul afectat.

. Tensionarea psihicd: stresul si anxietatea pot contribui la aparitia sindromului

miofascial prin contractia musculara si cresterea sensibilitatii.

Patogeneza sindromului miofascial implica mai multe mecanisme complexe, cum ar fi:

L.

Iritarea terminatiunilor nervoase si a punctelor trigger: Teoria centrald a patogenezei
sindromului miofascial implica iritarea nervilor locali si a PTr. Aceastd iritatie poate
declansa eliberarea excesiva de acetilcolind si alte neurotransmitatori la nivelul PTr, ceea
ce duce la contractia excesiva a fibrelor musculare si formarea benzilor musculare stranse.
Circulatia deficitara: in zona PTr fluxul sanguin poate fi redus. Acest lucru poate duce
la o furnizare insuficientd de oxigen si substante nutritive catre muschiul afectat,

contribuind la dezvoltarea durerii si a disconfortului.

. Ischemie locala: Ischemia locald sau hipoxia poate provoca acumularea de metaboliti

toxici in muschi, ceea ce agraveaza durerea si sensibilitatea In zona respectiva.
Modificari in tesuturile conexe: Muschii din jurul PTr pot dezvolta contracturi
compensatorii pentru a gestiona disconfortul, ceea ce duce la modificari ale tesutului

muscular si a fasciei.

S-au identificat urmatoarele modificari tisulare:

1.

Formarea PTr: PTr se formeaza atunci cand grupurile de fibre musculare devin
hipersensibile si contractate In mod excesiv. Acestea devin punctele de durere

caracteristice ale sindromului miofascial.

. Benzile musculare strinse: Fibrele musculare din jurul PTr se contractd excesiv,

formand benzi musculare stranse care pot contribui la disconfort si la reducerea

mobilitatii musculare.

. Inflamatie locald de mica intensitate: PTr pot determina o reducere a inflamatiei

locale, ceea ce face dificila vindecarea naturald a tesutului muscular afectat.

Mecanismele care stau la baza durerii miofasciale si formdrii PTr sunt inca neclare.

Mense si colab. (113) au propus cd PTr-urile ar putea fi initiate de o crestere anormala a
acetilcolinei la nivelul placii terminale motorii, conducand la o contractie musculara persistenta,
care poate fi mentinutd in conditii traumatice/microtraumatice produse de o suprasolicitare acuta

sau cronicd locala. Contractia musculard persistenta creste, la randul sau, consumul de energie
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locald si contribuie la ischemia locala. Modificdrile respective pot induce durere sau
hipersensibilitate la durere prin imbunatatirea eliberarii locale de substante nociceptive, inclusiv
substanta P, peptida legatd de gena calcitoninei si citokinele proinflamatorii (114). Substantele
respective se pot raspandi uneori in segmentele adiacente ale maduvei spindrii si pot provoca
dureri referite caracterizate prin PTr (115). Fenomenul de sensibilizare centrald poate creste
excitabilitatea neuronilor si extinderea campurilor receptive neuronale provocand durere
refractara referitd (116). Pe de altd parte, Stecco si colab. (117) au sugerat ca fascia musculara,
poate suferi modificari patologice in caz de suprasolicitare si deteriorare care duc la modificarea
biomecanicd a muschilor si, In cele din urma, la reducerea fortei de contractie si a flexibilitatii
muschilor (118). Modificarile inflamatorii mentionate mai sus pot exacerba alterarea patologica,
ducand la durere sau intensificand sindromul dureros. Modificarea patologica a fasciei musculare
este asociata cu modificari ale miofibrilelor, fibroblastelor si matricei extracelulare .(119).

SMF este adesea secundar unei varietati de boli sau comorbidititi. Este adesea
neidentificat si diagnosticat gresit, rezultand si un tratament gresit. Prin urmare, recunoasterea si

diferentierea acestei entititi nozologice este imperioasa.

1.2.3 Tablou clinic

Sindromul miofascial se manifestd prin mai multe simptome caracteristice, iar
prezentarea clinica poate varia de la un pacient la altul. Principalele simptome includ
(17)(18)(19):

1. Sindromul dureros localizat se caracterizeaza prin durere regionald, care este Tn mare
parte durere de distensie, uneori asociatd cu durere de tip arsurd, uneori durere care
duce la o tresarire, amorteald si anomalii senzoriale. Se poate manifesta ca durere
persistenta, insd peste aceasta se pot suprapune paroxisme scurte de cateva secunde cu
un caracter acut. Frigul, oboseala si suprasolicitarea musculara pot induce dureri
agravate, care pot fi atenuate prin activitate usoara si caldura.

Durerea localizata la nivelul muschiului afectat este un simptom cardinal si poate varia
de la durere constantd sau surda la dureri ascutite si severe. Aceasta este localizatd la
nivelul PTr si poate fi declansata de presiune sau miscare.

Un aspect distinctiv al sindromului miofascial este durerea referitd. Pacientii pot
resimti durere in zone distante de amplasarea PTr. De exemplu, PTr in muschii gatului
pot determina durere referitd Tn umar sau scalp.

2. Redoarea musculard si amplitudinea limitatd a miscarilor. Pacientii cu sindrom

miofascial pot raporta o rigiditate musculara si o senzatie de tensionare a muschilor in
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zona afectatd, indiferent de ora zilei. Dincolo de redoare, pacientii raporteaza
slabiciune musculara, scdderea rezistentei muschilor afectati si pierderea coordonarii
musculare aferente. Muschii examinati se contracta aleatoriu, Intr-un tremor muscular.
Aceste modificari afecteaza functonalitatea zilnica

Benzi musculare tensionate (Taut Bands): muschii cu PTr pot dezvolta benzi
musculare tensionate si palpabile, care pot fi palpate de catre medic.

Disautonomie: transpiratie segmentara corespunzdtoare, frig, paloare, edem usor si
activitate verticald a parului etc.;

Tulburare proprioceptiva: ameteli, tinitus, senzatie de dezechilibru si tulburare de
perceptie a greutatii la ridicarea obiectelor. Este frecventd in SMF capului si gatului;
Depresie: SMF pe termen lung duce la vizite repetate pentru pacienti si boli suspectate,
care pot duce la depresie. Este frecventi la pacientii cu stres psihic. In schimb, depresia
poate reduce pragul durerii si poate intdri durerea, formand astfel un cerc vicios; si
Disomnie: calitatea slaba a somnului este adesea cauzatd de durerea nocturna si

durerea de dimineata.

Prezentarea clinica a sindromului miofascial poate varia si in functie de muschii afectati,

dar exista zone tipice de localizare a durerii, care includ:

1.

Gat s1 Umar: durerea si rigiditatea pot afecta muschii gatului, umarului si regiunii
superioare a spatelui.

Spate: PTr in muschii spatelui pot cauza dureri In regiunea lombara sau dorsala.
Membrul superior: sindromul miofascial poate afecta muschii membrelor superioare,
inclusiv brate, antebrate si maini, determindnd dureri si dificultati in miscare.

Membrul inferior: muschii membrelor inferioare pot dezvolta PTr, cauzand dureri la

nivelul soldului, coapselor si gambei.

Examenul fizic deceleaza urmatoarele modificari:

(1) Miscare restrictionata: muschii cu PTr pot fi restrictionati de la intindere din cauza

durerii in timpul examindrii. Fard atrofie musculara;

(2) Benzi incordate: alcatuit dintr-un grup de fibre musculare tensionate, este sensibil si

persistent rigid la palpare. Banda incordatd musculard poate fi confirmata prin palpare prin

apdsarea sau ciupirea muschilor;

(3) Noduli sau fusuri dureroase: spasmul muscular este un fel de contractie musculara

involuntara. Spre deosebire de banda de tensiune musculard care este limitatd la fibrele

musculare locale, sensibilitatea si textura tare se raspandesc la Intregul muschi;
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(4) PTr: Este o zona mica si sensibila care se prezintd in benzile intinse accesibile si poate
provoca dureri In zone indepartate iIn mod spontan 1n timpul compresiei sau acupuncturii. Fiecare
punct de declansare are o zond specifica de durere referita;

(5) Sensibilitate la palpare: Compresia induce local durere locald mai degraba decat
durere referita; si

(6) Raspuns de contractie locald: este o contractie temporara a fibrelor musculare pe
benzile intinse asociate cu PTr. Atunci cand se administreaza palparea sau acupunctura adecvata
in punctul de iritare, fibrele musculare ale benzilor de declansare prezinta de obicei un raspuns

local de contractie.

1.2.4 Diagnostic

In prezent, nu exista studii de laborator de rutini si studii imagistice specifice pentru a
confirma SMF. Urmatoarele examinari, cum ar fi electromiografia, termografia in infrarosu si
elastografia cu ultrasunete, pot ajuta diagnosticul.

Metode de Diagnostic: Diagnosticul sindromului miofascial se bazeaza pe evaluarea

clinica si poate implica urmatoarele metode:

1. Examinare fizicd: Se efectueazd o examinare fizica atentd pentru a identifica PTr,
palpand muschii afectati si evaluand durerea si mobilitatea.

2. Istoric medical detaliat: Se colecteazd informatii despre istoricul medical al
pacientului, inclusiv despre traumatisme, activitati fizice si factorii de stres care ar
putea contribui la dezvoltarea PTr.

3. Exploriri imagistice: In unele cazuri, pot fi efectuate exploriri imagistice, cum ar fi
ultrasonografia sau rezonantd magnetica, pentru a exclude alte afectiuni musculo-
scheletale. Examindrile imagistice (cum ar fi raze X, tomografia computerizata,
examenul ultrasonografic sau imagistica prin rezonantd magneticd) pot ajuta la
recunoasterea modificarilor musculare si a localizdrilor miofasciale, forme,
dimensiuni, adancimi, elasticitate, ganglioni si calcificari. Imagistica termica cu
infrarosu ajutd la evaluarea fluxului sanguin tisular, metabolismul tesuturilor si
schimbarile de temperaturd. Printre acestea, s-au facut mai multe studii privind
imagistica cu ultrasunete si imagistica prin rezonanta magnetica.

4. Teste de evaluare a functionalitdtii musculare: testele de fortd musculara si evaluarea
amplitudinii de miscare pot ajuta la evaluarea impactului sindromului miofascial

asupra functionalitatii pacientului.
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Criterii de Diagnostic: Pentru a confirma diagnosticul sindromului miofascial, trebuie sa
fie indeplinite criteriile relevante, care pot include:

1. Banda tensionatd musculara (dacd muschiul este accesibil).

2. Durere extrema a unui nodul in banda tensionata.

3. Recunoasterea de cétre pacient a durerii actuale evocate prin presiunea nodulului
dureros (identifica un punct trigger activ).

4. Limitarea dureroasd a mobilitatii in extindere.

1.2.5 Diagnostic diferentiat
SMF este usor de confundat cu multe boli cu simptome clinice similare si ar trebui sa fie

distins de urmatoarele maladii.

o Fibromialgie

Fibromialgia (FM) este un grup de sindroame clinice caracterizate prin durere generala si
disconfort fizic evident cu etiologie necunoscuta, adesea insotite de oboseald, tulburari de somn,
rigiditate matinald, depresie, anxietate si alte simptome mentale. in 2016, Colegiul American de
Radiologie a actualizat standardele de diagnostic FM conform cdrora diagnosticul de
fibromialgie era independent de alt diagnostic.(3) Simptomul durerii dintre sindromul FM si
SMF este similar. Diferentele dintre ele includ localizarea durerii in SMF este relativ locala si

existd PTr evidente in SMF, care sunt destul de dureroase cu durerea mentionata la palpare.

o Polimialgia reumatica

Polimialgia reumaticd (PMR), un grup de sindroame clinice, se caracterizeaza prin
mialgie simetrica si rigiditate la nivelul gatului, centurii scapulare si pelviene. Pacientii prezinta
intotdeauna semne de sensibilitate usoara. Majoritatea persoanelor care dezvoltda PMR au peste
50 de ani. Cresterea vitezei de sedimentare a eritrocitelor si a proteinei C reactive este unul dintre
indicii de diagnostic importanti ai PMR in faza acuta.(120) Pacientii cu PMR raspund de obicei
bine la tratamentul cu doze mici de glucocorticoizi, care poate fi utilizat ca tratament de

diagnostic.

e Sindromul oboselii cronice
Criteriile de diagnostic IOM (Institute of Medicine) 2015 pentru ME/CFS la adulti si
copii afirma cd sunt necesare trei simptome si cel putin una din doud manifestari suplimentare

pentru diagnostic. Cele trei simptome necesare sunt:
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1. O reducere sau o afectare substantiald a capacitatii de a se angaja 1n niveluri de
activitate premergatoare imbolnavirii (profesionald, educationald, sociald sau viata
personald) care: dureaza mai mult de 6 luni, este insotita de oboseald care este: adesea
profundad de nou debut (nu pe tot parcursul vietii), nu este rezultatul unui efort excesiv
continuu sau neobisnuit, neatenuat substantial de odihna.

2. Stare de rau post-efort (PEM)* — agravarea simptomelor dupa efort fizic, mental sau
emotional care nu ar fi cauzat o problema 1nainte de Iimbolnavire. PEM deseori pune
pacientul intr-o recadere care poate dura zile, saptaimani sau chiar mai mult. Pentru
unii pacienti, supraincdrcarea senzoriald (lumind si sunet) poate induce PEM.
Simptomele se agraveazd de obicei la 12 pana la 48 de ore dupd activitate sau
expunere si pot dura zile sau chiar saptdmani.

3. Somn neodihnitor*—pacientii cu ME/CFES s-ar putea sd nu se simtd mai bine sau mai
putin obositi chiar si dupa o noapte completd de somn, in ciuda absentei unor
modificari obiective specifice ale somnului.

Trebuie sa fie prezenta cel putin una dintre urmatoarele doud manifestari suplimentare:

1. Tulburéri cognitive*—pacientii au probleme cu gandirea, memoria, functia executiva
si procesarea informatiilor, precum si deficit de atentie si functii psihomotorii afectate.
Toate pot fi exacerbate de efort, efort, postura verticald prelungita, stres sau presiunea
timpului si pot avea consecinte grave asupra capacitatii pacientului de a-si mentine un
loc de munca sau de a merge la scoald cu norma intreaga.

2. Intoleranta ortostaticd - pacientii dezvoltd o agravare a simptomelor la asumarea si
mentinerea posturii verticale, mdsuratd prin anomalii obiective ale frecventei cardiace si
ale tensiunii arteriale in timpul starii in picioare, semnelor vitale ortostatice la patul sau
testdrii inclinarii capului In sus. Simptomele ortostatice, inclusiv ameteli, lesin, oboseald
crescutd, inrautatire cognitivd, dureri de cap sau greatd, sunt agravate cu o posturd
verticala linistita (fie in picioare, fie in sezut) in timpul vietii de zi cu zi si se amelioreaza
(desi nu se rezolva neapdrat complet) odatd cu luarea pozitiei de decubit. Intoleranta
ortostatica este adesea cea mai deranjanta manifestare a ME/CES in randul adolescentilor.

Frecventa si severitatea acestor simptome trebuie evaluate. Comitetul IOM a precizat ca

,Diagnosticul ME/CFS ar trebui pus la Indoiald dacd pacientii nu prezinta aceste simptome cel

putin jumatate din timp cu intensitate moderata, substantiala sau severa”.(121).
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e Miopatiile inflamatorii

Polimiozita (PM) este una dintre miopatiile inflamatorii idiopatice. Daca manifestarile
sunt insotite si de leziuni cutanate, atunci aceasta poate fi numitd dermatomiozita. Simptomele
clinice se manifestd ca slabiciune musculard simetrica si durere, in special la nivelul centurii
scapulare, al centurii pelviene si al muschilor cervicali. Atrofia progresiva lenta poate fi
observatd muschii afectati. Pentru diagnostic se utilizeaza Criteriile de diagnostic propuse de.
EULAR 1in 2017 (122). PM afecteaza in principal muschii proximali. Se poate manifesta ca
durere la nivelul membrelor si slabiciune si probleme la ridicarea bratelor, ceea ce este similar cu
PMR. Diferenta este ca atrofia perifasciculara poate fi observati in PM. In plus, PM se asociazi
intotdeauna cu niveluri ridicate ale creatininei kinazei serice si forme de undd anormale la
electromiografie. Examenul patologic al muschiului releva de obicei atrofie perifasciculara si

infiltratie limfocitara in PM.

1.2.6 Principii si metode terapeutice

SMF este o boald recidivantd. Cel mai important lucru este ca factorii etiologici si
inductori ar trebui indepartati cat mai mult posibil, altfel efectul curativ s-ar putea sd nu se
realizeze. Deoarece existd multe optiuni diferite de tratament disponibile pentru SMF, planurile
de tratament ar trebui sd corespunda cu locul leziunii, cursul bolii si situatia individuala.

Pacientii cu o evolutie recentd a bolii si simptome usoare pot alege antrenamentul de
reabilitare si kinetoterapie. Dacd un pacient are un parcurs lung de boald, o gama larga de
simptome si efecte curative nesatisfacatoare dupa adoptarea diferitelor metode terapeutice, atunci
pot fi selectate terapia cu acupuncturd cu ac de argint si ablatia percutanata cu radiofrecventa

insotita de terapie psihologica.

Terapie de reabilitare fizica

Scopul terapiei de reabilitare fizica pentru SMF este de a restabili functia miofasciala si
de a reduce durerea.

Terapia cu unde de soc extracorporala: Unda de soc extracorporald transmite energia
mecanicd organismului printr-un anumit mediu si actioneazd asupra PTr-urilor si tesutului
muscular spasmodic fard a deteriora tesuturile din jur. in procesul de tratament, punctul de
declansare al durerii este localizat prin comunicarea dintre medici si pacienti, asa-numita
»metodd de biofeedback”, astfel incat sa poatd fi gasit punctul de declansare al durerii
miofasciale. Combinat cu unda de soc divergenta, este folosit pentru a relaxa muschii Incordati,

pentru a localiza si trata PTr-urile superficiale si pentru a trata zona mare si/activata a tesutului
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conjunctiv. Unda de soc focalizata este utilizatd pentru a elimina leziunea punctului de atasare a
tendonului, pentru a descompune depunerea de calcificare, pentru a localiza PTr si punctul de
durere maxima, pentru a induce ,,durerea de referintd” si pentru a trata PTr intr-un mod
superficial sau profund.

Hipertermia, fototerapia si magnetoterapia:

(1) Electroterapie de joasd frecventa utilizeaza curent de puls cu frecventd mai mica de
1000 Hz in scop terapeutic;

(2) Electroterapie cu frecventa medie foloseste curent alternativ sinusoidal cu frecventa
intre 1000-100000 Hz;

(3) Electroterapia de inaltd frecventa: curentul oscilator cu frecventa peste 100 kHz si
campul electromagnetic sunt utilizate pentru tratament, care nu are niciun efect excitant asupra
nervilor si muschilor;

(4) Fototerapia utilizeaza toate tipurile de radiatii luminoase 1n tratament;

(5) Terapia magnetica utilizeaza campul magnetic al corpului uman pentru a trata bolile
cu efect de reducere a congestiei si ameliorare a durerii.

Manipularea, intindere si banda kinesiologica

Manipularea si intinderea se referd la metoda prin care muschii sunt mobilizati pasiv.
Pacientul poate finaliza procesul intr-o stare relaxatd, fara forta si fard contractie musculara.
Aceste manere pot dilata vasele, accelera circulatia limfatica si favoriza absorbtia si excretia
mediatorilor inflamatori pentru a elimina inflamatia si edemul muscular.

Banda kinesiologicd este o banda elasticd, permeabild, subtire, cu latimi si elasticitate
diferite. Poate fi taiata in diferite forme in functie de necesitati si lipita pe muschii care necesita a
fi abordati. Are efect terapeutic de ameliorare a spasmelor, relaxare a muschilor, imbunatatirea
miscarilor incorecte, stabilizarea articulatiilor, imbunatatirea circulatiei, atenuarea edemelor si
ameliorarea durerii.

Terapia medicamentoasa

In situatia actualad de optiuni etiopatogenetice limitate, tratamentul simptomatic bazat pe
ameliorarea simptomelor este important pentru imbunatatirea calitatii vietii pacientilor cu SMF.
Ar trebui sa prescriem medicamente pe cale orald la cea mai micd doza si cu cea mai scurtd
duratd posibild, acordand atentie factorilor inclusiv starea generald a pacientului, doza, cursul
tratamentului si interactiunea medicamentoasa pentru a reduce reactiile adverse legate de
medicament si pentru a asigura siguranta medicamentului. (123).

Medicamente antiinflamatoare nesteroidiene (AINS) au 1n principal efecte antipiretice,

analgezice, antiinflamatorii si antireumatice (cum ar fi injectia cu ibuprofen, cataplasmele cu
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loxoprofen sodic etc.), care pot ameliora eficient durerea. Sunt cele mai des folosite
medicamente utilizate in durerile cronice. AINS neselective au efecte antiinflamatorii si
analgezice puternice, dar au si efecte secundare gastrointestinale evidente. Inhibitorii selectivi ai
COX-2 (cum ar fi celecoxib, etoricoxib etc.) pot reduce semnificativ aparitia reactiilor adverse
gastrointestinale. Factorii care pot creste riscul de evenimente adverse gastrointestinale
superioare legate de AINS (ulcer gastro-intestinal, sangerare, perforatie) sunt varsta Tnaintata,
antecedente de ulcer gastro-intestinal superior sever sau boalda hemoragica, utilizarea
concomitentd de warfarina sau alte anticoagulante, utilizarea de corticosteroizi orali sau de AINS
in doze mari, etc. Este interzis pacientilor sa ia doud AINS in acelasi timp.(124)

Medicatia anti-anxioasa si antidepresantdi

In tratamentul durerii cronice, se folosesc in mod obisnuit inhibitorii recaptarii 5-
hidroxitriptaminei si norepinefrinei (duloxetind etc.) si antidepresive triciclice (amitriptilind etc.).
Pacientii cu dureri miofasciale cronice sunt de obicei insotiti de anxietate si depresie. Astfel de
medicamente pot ameliora durerea prin atenuarea problemelor psihologice ale pacientilor.
Efectele secundare ale unor astfel de medicamente includ uscdciune in gura, constipatie, vedere
incetosata etc.(125) Este in general recomandat a initia administrarea acestor medicamente cu
doze mici si de a titra increstere pana la doza eficienta.

Regulatori ai canalelor ionice: Blocantii canalelor de sodiu (cum ar fi buleyaconitina) si
blocantii canalelor de calciu (cum ar fi gabapentina si pregabalinul) sunt regulatori ai canalelor
ionice utilizati in mod obisnuit si sunt utilizati ca medicamente de prima linie pentru durerea
neuropatica si pentru tratamentul SMF. Reactiile adverse frecvente includ somnolentd, ameteli si
edem. Astfel de medicamente trebuie administrate in doze mai mici si crescute lent. (126)

Relaxante musculare centrale: astfel de medicamente sunt utilizate in principal pentru a
vindeca spasmele sau bolile legate de sistemul musculo-scheletic prin blocarea cercului vicios al
tensiunii musculare scheletice, adica hiperactivitatea tensiunii musculare, tulburari circulatorii,
dureri musculare si hiperactivitate a muschilor. Astfel de medicamente includ tizanidina,
clorzoxazona, eperizona, baclofenul etc. Se recomanda tratarea pacientilor cu dureri miofasciale
atunci cand AINS nu sunt eficiente singure sau cu spasme musculare. (98).

Opioide: Opioidele, inclusiv codeind, tramadol, morfina si oxicodond sunt aplicabile in
principal pentru pacientii cu durere moderata si severa, cu conditia ca AINS sd nu dobandeasca

eficacitate. Astfel de medicamente nu sunt utilizate ca medicamente de prima linie. (127)

Manipulatiile cu ac

Acupunctura si moxibustia
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Terapia prin acupunctura si moxibustie se bazeaza pe teoria meridianelor umane. Acul de
acupunctura este introdus in puncte de acupunctura prin rasucire si ridicare, iar moxibustia este
un alt tip de terapie, care arde pelin sau ierburi de moxibustie pentru a fumiga punctele de
acupuncturd de pe suprafata corpului pentru a stimula anumite parti ale corpului uman.
Acupunctura si terapia cu moxibustie au fost larg acceptate in tratamentul durerii. (128) In ceea
ce priveste aceste metode, rata de eficienta totald este buna. Efectul pe termen scurt al ameliorarii
durerii este satisfacator. Cu toate acestea, rata de vindecare pe termen lung ramane incerta. (129).

Punctia cu ac de argint. Tratamentul acului de argint combinat cu conducerea caldurii
este 0 metoda eficientd pentru tratarea SMF insolvabile. Diametrul corpului acului argintiu
moale este de 1,1 mm, iar varful este tocit, ceea ce creste dificultatea zgarierei vaselor de sange
si a nervilor, facand tratamentul relativ sigur. Operatorul introduce acul de argint in punctul de
sensibilitate (zona), apoi se efectueaza o gama mica miscari de Impingere, liza, separare si
conducere a caldurii. Inflamatia asepticd la atasarea tesuturilor moi este eliminatd datoritd
efectului de céldurd profunda in membrana miofasciald a tesutului bolnav si a periostului.
Acupunctura cu ac de argint a fost aplicata si popularizatd pe scard larga in clinicd pentru
siguranta ridicata, operare simpld, gama larga de indicatii si eficacitate excelenta pe termen lung.
Acul subtire de argint nou dezvoltat (0,6 mm in diametru) in tratamentul articulatiilor mici ale
membrelor si al regiunii maxilo-faciale poseda unele avantaje, dar raportul clinic al rezultatelor
pe termen lung lipseste. (130)

Acupotomia este utilizarea unei lame aditional in locul varfului traditional al acului de
argint, cu un corp gros al acului si un varf al lamei de 0,8 mm latime, care poate inciza sau
dezlipi aderentele si mici noduli de tesut moale local. Pentru SMF, stimularea mecanicad si
separarea prin acupotomie ar putea spori activitatea tesuturilor locale si ar putea accelera
circulatia limfatica. Incizia tesutului cicatricial duce la reducerea presiunii locale si a
durerii.(130)

Acul incalzit intern: Acul Incélzit intern, care este exercitat de operatori conform teoriei
fasciologiei, este introdus in fascie. Dupa aceea, poate produce o temperatura precisa de la varful
acului pana la partea de tratament a corpului acului dupd ce este conectat la instrumentul care
induce cresterea temperaturii. Incilzirea interni ar putea activa mecanismele de reparare a
corpului pentru a obtine un efect. Datoritd aplicarii sale pe termen scurt, nu exista literatura de

inalta calitate care sa sustina efectul definitiv pe termen lung.(130)

Tehnici de injectare
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Tehnicile de injectare sunt in prezent prescrise ca fiind unul dintre cele mai eficiente si
importante tratamente in medicina durerii. Injectiile, considerate a functiona eficient pentru
SMEF, pot fi aplicate individual sau combinate cu medicamente si reabilitare fizica. [(130)]

Complicatia majora a injectdrii este infectia. Punctia accidentald intr-un vas de sange sau
canal vertebral poate provoca leziuni ale nervilor. In urma acestei tehnici de injectare poate
aparea febra sau durere tranzitorie, iar pacientul trebuie avertizat cu privire la aceasta posibilitate
inainte de procedura. Procesul de injectare trebuie sa fie in intregime aseptic, iar semnele vitale
ale pacientului trebuie monitorizate. [(130)]

Injectarea PTr: Palparea cu presiune cu degetul inainte de procedurd poate identifica
punctele care induc spasmarea muschiului si iradierea durerii. Injectia ar functiona mai bine in
punctele in care este indusd contractia musculard in timpul punctiei. [(131)] Tratarea zonei
identificate prin intermediul PTr tipice cu palpare atentd va fi mai eficientd decat cea pe baza
anatomiei tesuturilor moi. [(131)]

In ultimii ani, terapiile ghidate cu ultrasunete pentru PTr au fost utilizate pe scara larga.
Ghidarea cu ultrasunete poate imbunatati succesul terapeutic al injectiilor in cefaleea cervicala
legatd de SMF, dureri de umar, dureri de perete toracic, dureri de spate etc. Ecografia ajuta la
identificarea PTr profunde care nu pot fi observate cu ochiul liber. Observarea raspunsurilor
convulsive locale cu ajutorul ultrasunetelor sprijina precizia pozitiondrii si imbunatatirea eficientei.
Punctia in aceastd zona cu o abordare in plan sau in afara planului sub ghidare ecografica pentru a
provoca un raspuns convulsiv local poate localiza punctul de declansare pentru a efectua o injectie
precisi ghidati cu ultrasunete. In plus, leziunea tesuturilor normale poate fi evitatd prin punctii
vizibil in timp real, care in cele din urma reduce incidenta complicatiilor. (131)

Blocarea neuronala vizeaza zonele miofasciale cu distributie importanta a nervilor. Prin
inhibarea inflamatiei aseptice a nervilor periferici si prin separarea si slibirea tesuturilor moi
locale, se produce un efect terapeutic. Procedura trebuie efectuatd sub ghidaj cu ultrasunete sau
curaze X. (132)

Medicamente conventionale pentru injectari

Medicamentele pentru injectiile cu SMF includ anestezic local, corticosteroizi si toxina
botulinica (133).

In combinatie cu acupunctura si terapia de intindere, se administreaza un volum total de
0,1 ml panda la 0,5 ml de anestezic local pand la momentul cind punctia induce durere sau
raspuns convulsiv local intolerabile la pacient. Terapia de intindere trebuie, de asemenea, urmata

treptat si lent pe mésurd ce punctia este finalizatd. Cea mai comuna dozd de anestezice locale
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este de 0,5% pana la 1% lidocaina sau 0,1% pana la 0,5% ropivacaina. In cazuri severe, poate fi
necesard o doza mica suplimentara de corticosteroid (133).

Cea mai comund formulare de toxina botulina aplicatd pentru SMF este tipul A si B.
Tipul A este prescris in mod conventional, in timp ce tipul B este prescris doar pentru cazurile cu
esec de tip A. (134). Exercitiul de intindere este, de asemenea, necesar In mod cuprinzator in
timpul terapiilor de injectie pentru a consolida efectele toxinei botulinice cu muschii afectati.

Injectarea de oxigen-ozon induce raspuns convulsiv muscular in acelagsi mod ca
stimularea PTr cu un ac mic, producand un efect terapeutic similar tratamentului cu ac uscat. In
comparatie cu injectarea cu corticosteroizi, ozonul poate fi metabolizat si transformat in oxigen
cu absorbtia finala in tesut, evitdnd efectul secundar al aderentelor locale si efectele sistemice ale
unui corticosteroid. (4). Concentratia de ozon injectatd nu trebuie sd depaseasca 30 pg/mL, cu o
dozi de 1 ml pani la 5 ml pentru un singur PTr si maximum 30 ml o dati. In plus, injectarea de
ozon este recomandatd a fi prescrisd de la una pana la trei ori pe sdptamana, intr-o curd de

tratament de 2 saptdmani pana la 4 saptamani. (135)

Tratament cu radiofrecvente (RF)

Tehnologia RF s-a dezvoltat rapid in ultimii ani. Este una dintre principalele metode de
tratament in medicina durerii si 0 metoda eficienta de tratament pentru SMF [54]. Tratamentul
RF pentru SMF poate fi impartit in RF de coagulare termicd si RF pulsatil in functie de diferite
moduri de iesire a energiei RF.

Tratamentul de coagulare termica RF: Coagularea termicd RF a durerii miofasciale este
aplicatd pe fascia musculard fara nervi importanti din jur, cum ar fi trapezul, supraspinatul,
gastrocnemiul etc. Tintele principale ale tratamentului sunt PTr si fascia. PTr este determinat
fizic la palpitatie. Dupa aceea, pielea deasupra PTr este marcata si sterilizata, se pune un prosop
chirurgical steril si se administreaza un anestezic local cu lidocaind 0,5%. Apoi, canula RF este
introdusd 1n fascie sub ghidare ultrasonograficd. Temperatura de iesire este setata la 75 °C si
durata la 15-30 secunde. Terapia RF de coagulare termica poate fi efectuatd in acelasi timp
pentru diferite PTr, In timp ce acelasi punct poate fi tratat doar o data pe saptdmana.

Tratament RF pulsat: Modul de iesire de energie al RF pulsat este intermitent si de mare
intensitate, ceea ce produce tensiune inaltd cu temperaturd scazutd. Prin urmare, poate evita
deteriorarea nervilor din jurul varfului acului. Tratamentul RF pulsat al durerii miofasciale este
aplicat pe fascia musculara cu nervi importanti in jur, cum ar fi scalenus, piriformis, gluteus
medius, etc. In timpul procedurii de anestezie locala, ar trebui si evitim injectarea anestezicelor

locale in stratul muscular din apropierea punctelor de tratament. Cand acul ajunge la fascia tinta

49



sub indrumarea ultrasunetelor, parametrii trebuie setati la 42 °C timp de 120 de secunde. In mod
similar, terapia RF pulsata poate fi efectuata in acelasi timp pentru diferite puncte de miofascial.
Mecanismul terapiei RF este de a produce un efect terapeutic prin reducerea hiperplaziei
anormale a nervului periferic, separarea si eliberarea contracturii tesuturilor moi si imbunatatirea
microcirculatiei [55]. Mai multe studii au aratat ca tratamentul RF al durerii de trapez, durerii
psoas, durerii de calcai si al altor SMF are un efect benefic [56-58]. Complicatiile tratamentului
RF al SMF includ leziunea cauzatd de punctie. Prin urmare, este necesara precautia referitor la
respectarea structurilor anatomice a locului de punctie, directia si adancimea punctiei si pentru a
realiza aceasta procedura trebuie ghidati ultrasonografic sau cu raze X. In plus, coagularea
termica RF poate provoca leziuni termice ale nervilor locali, ducand la amorteald locala a pielii
si alte senzatii anormale. Prin urmare, Tnainte de coagularea termica RF, trebuie facut un test de

stimulare pentru a evita deteriorarea nervilor importanti.

Psihoterapia si educatia pentru sanatate

In cazurile cronice, pacientii sunt predispusi la anxietate, depresie sau somatizare din
cauza reaparitiei bolii si a suferintei pe termen lung, precum si a problemelor economice, sociale
si personale. Pentru astfel de pacienti, pe langa tratamentul conventional, trebuie efectuate, de
asemenea, educatia pentru sandtate si tratament psihologic, cum ar fi biofeedback-ul, analgezia
hipnotica si terapia cognitiv-comportamentala.

Studiile existente si meta-analizele sugereaza ca terapia cognitiv-comportamentald poate
spori eficacitatea tratamentului SMF [59,60]. in al doilea rand, prin exercitii fizice, intinderea
muschilor unde se afla PTr poate ajuta la eliminarea acestora si a durerii pe care le provoaca

[2,61]. Educatia in medicina durerii este favorabila recuperarii pacientilor cu SMF [62].
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2. MATERIALE SI METODE DE CERCETARE

2.1 Caracteristicile clinico-statutare si demografice ale pacientilor

Materialul de studiu a inclus un lot de 160 de pacienti cu diverse forme de afectare
miofascialda (fibromialgia in baza criteriillor American College of Rheumatology, 1990,
revendicate de Wolfe in 1995 si Citeriile lui Yunnus 1981 si sindrom miofascial), cu varsta de la
18-60 ani, cu excluderea maladiilor inflamatorii, autoimune asociate cu afectarea sistemului
neuro-muscular si ale glandei tiroide. Pacientii au fost divizati In 2 grupuri: 1 grup — 80 de

pacienti cu diagnostic confirmat de fibromialgie si grupul 2 — 80 de pacienti cu sindrom

miofascial.

Grupurile studiate s-au prezentat omogene in conformitate cu criteriul de varstd — o

valoare obtinutd Tn mod intentionat pentru comparabilitatea si veridicitatea rezultatelor analizei

statistice (Tabelul 2.1).

Tabelul 2.1. Analiza descriptiva a pacientilor inclusi in studiu (dupa varsta si sex)

Media | Media t-scor p DS DS F-ratio p
(grup 1) | (grup 2) (grup 1) | (grup 2)
Varsa EMvs. |y e | 4353 | 094 | 0345 | 1149 | 894 | 1761 | 0011
SMF
Sexsiﬁ VSl 1939 | 1,792 | 2,797 | 0,005 | 0240 | 0407 | 2,870 | 0,0004

Nota: FM — fibromialgia; SMF — sindrom miofascial; t-scor pentru variabile; DS — deviatia standard

Varsta medie a pacientilor din grupul 1 a fost de 41,87+11,49 ani (M*SD), printre care

75 femei si 5 barbati (Fig. 2.1).

25

Histogram: Varsta
K-S d=,12394, p<,20; Lilliefors p<,01
— Expected Normal

20

No. of obs.

= )

15 20 25 30 35 40 45 50 55 60
X <= Category Boundary

Fig. 2.1 Distributia frecventei pacientilor cu FM in functie de varsta
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Varsta medie a pacientilor din grupul 2 a fost de 43,5348,94 ani (M+SD), printre care 64
femei si 16 barbati (Fig. 2.2).

Histogram: Varsta SMF
K-S d=,15242, p<,05; Lilliefors p<,01
— Expected Normal

No. of obs.

7 77
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10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60

X <= Category Boundary

Fig. 2.2. Distributia frecventei pacientilor cu sindrom miofascial in functie de varsta

In studiul nostru in ambele grupuri au prevalat femeile, totusi raportul femei /barbati a
fost de 15/1 (75 femei/5 barbati) pentru FM si 4/1 (64 femei/16 barbati) pentru SMF (p=0,005).
(Fig. 2.3)

Box & Whisker Plot
Sex vs. Sex SMF
2,05
2,00
1,95
a
1,90
1,85
1,80 5
1,75
1,70 S g
8 Mean
[ MeantSE
1,65 T Meant1,96*SE
1 2

Fig. 2.3. Distributia frecventei pacientilor cu FM de sex masculin si feminin in grupurile
studiate: 1 — FM; 2 — SMF; y’ — sex feminin — 1, y’ — sex masculin — 2.
Majoritatea pacientilor din ambele grupuri sunt de nationalitate moldoveand (FM vs.
SMF, 75% vs. 81,25%). In cazul celorlalte nationalititi (ucrainean, rus, evreu, gigiuz, bulgar,
alte nationalitati), distributia este mai redusa, si nu sunt marcate diferente intre grupuri. Datele
studiului nostru se incadreaza in paleta de repartizare a nationalitatilor printre populatia

Republicii Moldova (Fig 2.4).
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Histogram (FM-Book FM final 396v*82c)

Nationalitatea = 81*1*normal(x; 1,284; 0,6752)
Nationalitatea SMF = 81*1*normal(x; 1,5802; 0,8925)
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Fig. 2.4. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor examinati in functie de
nationalitate: 1 — moldovean, 2 — ucrainean, 3 — rus, 4 — evreu, 5 — gagauz, 6 — bulgar, 7 —
alta

Majoritatea pacientilor, atat in grupul FM, cat si in cel SMF, sunt casatoriti (1). Grupul
SMF are un procent mai mare de pacienti cdsatoriti comparativ cu grupul FM. Pacientii
necasatoriti (2) si cei divortati (3) sunt mai putin numerosi, dar proportia pacientilor necasatoriti
este mai mare in grupul FM decat in grupul SMF (Fig. 2.5).
Histogram (FM-Book FM final 396v*82c)

Starea sociala = 82*1*normal(x; 1,3537; 0,5527)
Starea sociala SMF = 82*1*normal(x; 1,1951; 0,3987)
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Fig. 2.5. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor examinati in functie de
starea sociala: casatorit — 1, necasatorit — 2, divortat — 3
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Majoritatea pacientilor din ambele grupuri locuiesc 1n orase, cu o proportie semnificativ

mai mare in grupul SMF comparativ cu grupul FM. Pacientii care locuiesc in sate sunt mai putin

numerosi in ambele grupuri, dar proportia este mai mare in grupul FM decat in grupul SMF.
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Histogram (FM-Book FM final 396v*82c)

Locul de trai = 82*1*normal(x; 1,1951; 0,3987)
Locul de trai SMF = 82*1*normal(x; 1,2805; 0,452)

Locul de trai FM
Locul de trai SMF

Fig. 2.6. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor examinati in functie de locul

de trai: 1 — oras, 2 — sat

Durata medie a bolii (in luni) la pacientii cu FM, indiferent de varstad si sex, a fost de

63,5+43,08 luni (M£SD) (Tabelul 2.2), care s-a prezentat statistic semnificativ mai mare

comparativ cu sindromul miofascial 46,79+39,33 (p=0,01) (Fig.2.7).
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Fig. 2.7. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor dupa durata FM si SMF
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Tabelul 2.2. Rezultatele analizei statistice descriptive a grupurilor studiate conform duratei
maladiei in luni

Media Media | t-scor p DS (grup | DS (grup F- p
(grup (grup 2) 1) 2) ratio
1)
D FM
urata 63,53 | 46,79 | 2,598 | 0,010 | 43,08 3933 | 1,200 | 0,413
vs. SMF

Nota: FM — fibromialgia; SMF — sindrom miofascial; t-scor pentru variabile; DS — deviatia standard

Structura studiului
Screening pentru fibromialgie la pacientii cu acuze la durere persistentd, insomnie,

fatigabilitate cronica, astenie generald, sciderea memoriei, labilitate psiho-emotionala.

Tipul studiului

Acest studiu este observational, non-invaziv, retrospectiv. Datoritd absentei necesitatii
caracteristicilor comparative s-a presupus cad esantionul este un lot de general constituit din 2
grupuri: grupul 1 — cel de baza (pacienti cu fibromialgie) si grupul 2 — cel de control (pacienti cu

sindrom miofascial), care corespunde cazurilor.

Bazele clinice ale cercetarii

Studiul s-a realizat la bazele clinice a Disciplinei de reumatologie si nefrologie a
Departamentului Medicind internda a [P USMF “Nicolae Testemitanu” sectiile de
reumatologie si artrologie a IMSP SCR “Timofei Mosneaga” si IMSP SCM ,,Sfanta Treime”
in anii 2005-2022.

Design-ul studiului

Pacientii cu acuze la dureri miofasciale cu sediu in mai mult de trei zone anatomice cu
durata sindromului algic mai mult de 3 luni, care au fost inclusi in studiu conform urmatoarelor
criterii:

Criterii de includere

1. durere miofasciald care nu se rezolva mai mult de trei luni;

2. varsta peste 18-60 ani;

3. acordul expres verbal de a participa in studiu.
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Criterii de excludere:

1. absenta maladiilor inflamatorii si autoimune asociate cu afectarea sistemului neuro-

muscular;

2. absenta bolilor severe organice si a formatiunilor maligne;

3. absenta disfunctiei tiroidiene;

1. Etapa de colectare a pacientilor

Pacientii au fost trimisi de catre medici de familie, si alti specialisti pe motiv de durere

miofasciald care nu se rezolva mai mult de trei luni. Au fost informati ca datele furnizate de ei, si

in urma examindrilor efectuate vor fi folosite pentru a studia diferentele dintre doud tipuri de

afectare miofasciala fibromialgia si sindromul miofascial. Au fost inclusi acei pacienti, care isi

exprimau expres acordul.

I1. Examinarea clinico-paraclinicdi

Toti pacientii au fost cercetati:

1. Clinic:

identificarea punctelor dureroase specifice (conform schemei propuse de Colegiul
American de Reumatologie 1990);

evaluarea durerii (dupa Scala Vizuala Analogd, prin raspunderea la intrebari
referitor la dinamica circadiana a sindromului dureros, factorii provocatori);
evaluarea redorii matinale (dupa scala vizuala analoga);

evaluarea indicilor calitatii vietii (chestionarul Fibromyalgia Impact
Questionnaire);

evaluarea simptoamelor frecvent asociate fibromialgiei (tulburarile de somn,
oboseala, cefalea, sindromul de intestin iritabil, cistalgiile, tulburari vazomotorii,
miscdrile nocturne nelinistite ale picioarelor, tulburarile cognitive, anxietatea (Scala
anxietatii Hamilton), depresia (Inventoriul Depresiei Beck));

consultatia diversilor specialisti pentru excluderea altor cauze ale simptoamelor
functionale la necesitate (neurolog, psihoterapeut, gastroenterolog, urolog/nefrolog

in functie de caz etc.).

2. Paraclinic:

a. de laborator:

hemoleucograma+VSH;

sumarul de urina;
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e probele biochimice — AIAT, AsAT, creatinfosfokinaza, lactatdehidrogenaza,
ionograma;

¢ indicii inflamatiei nespecifice (PCR);

e determinarea radicalilor liberi (SOD, DAM, oxid nitric, peroxidarea lipidelor,

activitatea totala pro si anti-oxidantd);

b. radiologic al coloanei vertebrale (pentru depistarea afectdrilor degenerative si

corelarea gradului acestor afectdri cu severitatea simptomaticii miofasciale);

¢. electroneuromiografia zonelor afectate (pentru studierea activitatii bioelectrice

musculare si neuro-musculare);

III. Etapa de repartizare a pacientilor in grupurile de studii (pacientilor cu dureri

miofasciale luati 1n studiu si divizarea in doua grupe conform diagnosticului):

Grupul I (80 pacienti) — fibromialgie (conform criteriillor American College of

Rheumatology, 1990, revendicate de Wolfe in 1995);

Grupul II (80 pacienti) — sindrom miofascial.

IV. Analiza si prelucrarea statistica a datelor acumulate in studiu

V. Trasarea concluziilor si a recomandarilor practice

2.2 Metodele de cercetare

Metodele de investigare generala: hemoleucograma si aprecierea VSH, analiza generala

a urinei, bilirubina si fractiile ei, ureea sericd, creatinina, glicemia, fibrinogenul, protrombina,

acidul uric, ionograma — au fost apreciate cu ajutorul procedeelor de rutind pentru determinarea

criteriilor de excludere din studiu a pacientilor.

Hemoleucograma si aprecierea VSH a fost efectuatd cu ajutorul analizatorului
hematologic PCE 210.

Analiza generala a urinei a fost efectuata dupa metoda standard.

Glicemia a fost determinatd prin metoda enzimatica-calorimetrica cu ajutorul
reactivului de diagnostic in vitro ELITech (Franta).

Nivelele ALT, AST au fost determinate prin metoda IFCC modificata fara fosfat de
piridoxal cu ajutorul reactivului de diagnostic in vitro ELITech.

Concentratia acidului uric a fost determinata prin metoda enzimatica-calorimetrica cu
ajutorul reactivului de diagnostic in vitro ELITech.

Ureea i creatinina serice au fost determinate prin metoda enzimatica-UV cu ajutorul

reactivului de diagnostic in vitro ELITech.
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Pacientii cu acuze la dureri miofasciale cu sediu in mai mult de trei zone anatomice cu
durata sindromului algic mai mult de 3 luni

2.

Criterii de includere

4.

6.

1. durere miofasciala care nu se rezolva mai mult de trei luni;

varsta 18-60 ani;

3. absenta maladiilor inflamatorii si autoimune asociate cu afectarea
sistemului neuro-muscular;

absenta bolilor severe organice si a formatiunilor maligne;

5. absenta disfunctiei tiroidiene;

acordul de a participa in studiu.

Y

1. Etapa de colectare a pacientilor

GRUPUL 1 (80 pacienti)
Fibromialgie (conform criteriilor American
College of Rheumatology, 1990);

-

GRUPUL 2 (80 pacienti)
Sindrom miofascial
(Criteriile Simons&Travel

Y

e identificarea punctelor dureroase specifice (conform
schemei propuse de Colegiul American de Reumatologie 1990);
e evaluarea durerii (dupa Scala Vizuald Analoga);

e evaluarea redorii matinale (dupa scala vizuala analogd);

e evaluarea indicilor calitafii vietii (chestionarul
Fibromyalgia Impact Questionnaire);

e evaluarea simptoamelor frecvent asociate fibromialgiei
(tulburarile de somn, oboseala, cefalea, sindromul de intestin
iritabil, cistalgiile, tulburdri vazomotorii, migcarile nocturne
nelinistite ale picioarelor, tulburarile cognitive, depresia (Scala
Hamilton));

e consultatia diversilor specialisti pentru excluderea altor
cauze ale simptoamelor functionale (neurolog, psihoterapeut,
gastroenterolog in functie de caz etc.).

a. de laborator:

e hemoleucograma;

e sumarul de urina;

e probele biochimice AIAT, ASAT,

creatinfosfokinaza, lactatdehidrogenaza, ionograma;

e indicii inflamatiei nespecifice (PCR);

e determinarea parametrilor stresului oxidativ (oxid

nitric si dialdehida malonica etc);
b. radiologic al coloanei vertebrale (pentru depistarea
afectarilor degenerative si corelarea gradului acestor afectari cu
severitatea simptomaticii miofasciale);
c. electromiografia zonelor afectate (pentru
activitatii bioelectrice musculare si neuro-musculare);

studierea

Compararea statulului clinic

Compararea datelor de laborator

Compararea datelor instrumentale

Fig. 2.8. Design-ul studiului
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e Protrombina — s-a apreciat dupa timpul de coagulare a plasmei sarace in trombocite in
prezenta unei cantitati optime de calciu si surplusului de tromboplastina tisulara.
e Concentratia fibrinogenului a fost determinatd cantitatea de fibrind formata la

coagularea plasmei de catre surplusul de calciu.

Aprecierea statutului pro- si antioxidant
Peroxidarea lipidelor
Principiul metodei de apreciere a produsilor peroxidarii lipidelor in material biologic se
bazeaza pe determinarea in una si aceeasi proba a mai multor produsi de transformare a
hidroperoxizilor lipidici: timpurii (primari — dienele conjugate), intermediari (secundari —
cetodiene, triene conjugate, dialdehida malonicd) si tardivi (finali — bazele Schiff). (136) Se
realizeaza inregistrarea separatd in fazele hexanica si in faza propanolica. Se mésoard densitatea
optica a ambelor faze la spectrofotometru la 220, 232, 278 si 400 nm.
Rezultatele se exprima in unitati conventionale relative:
1. Continutul relativ de diene conjugate = DO532/DO20
2. Continutul relativ de triene conjugate si cetodiene = DO,78/DOa20

3. Continutul relativ de baze Schiff = DO40¢/DO220

Dozarea dialdehidei malonice

Se bazeazd pe detrminarea spectrofotometrici a complexului trimetinic format in
rezultatul intractiunii dialdehidei malonice (DAM) (136) cu acidul tiobarbituric, care este un
complex colorat, intensitatea caruia este direct proportionald cu concentratia DAM 1in proba
cercetatd. Se masoard absorbtia fazei organice superioare la 535 nm la spectrofotometru.
Calculul se efectueaza dupa formula DAM (micromol/gprot) =
(Aprx 10°%3ml)/(1,56x10°%0,15mlxy)= Apx182,2, unde Ay, este absorbtia probei, 3 ml — volumul
fazei organice, 0,15 ml — volumul materialului biologic, ¥ — concentratia de proteine, g/l,

1,56x10°molxcm™ — coeficientul molar de absorbtie al DAM.

Dozarea oxidului nitric in materialul biologic

La baza metodologiei este dozarea vitezei de producere a oxidului nitric care se bazeaza
pe determinarea produsului final de metabolizare a oxidului — nitritilor in materiale biologice.
(136) Materialul biologic se deproteinizeaza, se reduc nitratii in nitriti, supernatantul obtinut se
prelucreazd cu reactivul Griss. Continutul de nitriti in bioproba se determina prin DO pe baza

curbei de etalonare, construita in baza dilutiilor succesive ale solutiei standard de nitrit de sodiu.
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Determinarea activitatii superoxiddismutazei (SOD) s-a cercetat prin inhibitia reducerii
sarii de tetrazolium nitroblue (NBT) in sistemul ce contine fenazinmetasulfat si NADH sub
actiunea SOD.(136) In urma reducerii NBT se formeaza nitroformazan, de o coloratie albastra,
intensitatea careia este proportionala cantitatii de NBT redus. Gradul de inhibitie a procesului
depinde de activitatea enzimei. S-a amestecat 0,1 ml material biologic (ser sanguin, omogenat
tisular) cu 0,045 ml amestec etanol-cloroform 2:1 si 30 mg KH2PO4, se centrifugheaza. Apoi in
godeurile microplacii cu 96 alveole se toarna 0,01 ml supernatant incolor si transparent si 0,2 ml
mediu de incubare (0,033 mmol EDTA, 0,41 mmol tetrazolium nitroblue, 0,01 mmol
fenazinmetasulfat in solutie-tampon fosfat 0,1 M cu pH 7,8). Se masoara absorbanta initiala - AO
la 540 nm. Se adauga 0,025 ml sol. 0,8 mmol NADH?2, se incubeaza timp de 5 min la 370C, se
inregistreaza Al la 540 nm. Se determina diferenta intre valorile A Tnregistrate la prima si la cea

de-a doua masurare (dAexp = Al - A0O).

Determinarea activititii catalazei s-a bazat pe proprietatea enzimei de a cataliza reactia
de scindare a moleculei de H,O, la H,O si O. (136) Peroxidul de hidrogen formeaza cu
molibdatul de amoniu un compus de culoare galbeni. In timpul reactiei pe misura
descompunerii H,O, are loc decolorarea amestecului. Gradul decolorarii intr-o anumitd perioada
de timp coreleazd cu activitatea enzimei §i poate fi estimatd spectrofotometric. Mediul de reactie
contine 0,01 ml material biologic (ser diluat de 10 ori sau omogenizat tisular diluat de 100 ori) si
0,18 ml sol. 0,03% H,0,. In probele martor in loc de H,O, se adaugd aceiasi cantitate de apa
distilata. Paralel se pregatesc 3 probe de referintd, care contin numai H,O, si apa distilatd. Apoi
se incubeazd 10 min la 37°C, se adauga 0,10 ml solutie de 4% molibdat de amoniu §i se mdsoara
absorbanta A la 410 nm. S-a calculat diferenta intre absorbanta probei de referintd si a celei
experimentale. Activitatea enzimatica se exprima in umol la 1g de tesut (umol/g) sau in umol pe

1 1ser (umol/l).

Indicele Punctelor Tender

Indicele punctelor tender constituie suma punctelor obtinute prin palparea a 18 puncte
tender recomandate de Colegiul American de Reumatologie pentru clasificarea fibromialgiei.
Punctele recomandate au fost palpate cu o fortd de 4 kg/cm? . Pacientii au fost rugati sa gradeze
durerea cu un scor de la 0 pana la 4 (Tabel 2.3), acumuland un punctaj de la 0 pana la 72 de

puncte, punctajul mai Tnalt indicand o maladie mai severa. (137)
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Tabelul 2.3. Scara severitatii durerii percepute in Punctele Tender

Intensitate Interpretare
0 absenta durerii
1 durere raportata cu indiferenta sau reactie fizica

durere raportata asociata cu un raspuns fizic obiectivabil (de ex., contractie,

retractie)

3 durere raportata cu insistenta si raspuns fizic exagerat sau dramatic (de ex.,
contractie, retractie, junghi)

4 zond intangibild; durerea este anticipata atat de mult incat pacientul evita

palparea asteptata

Nota: Adaptat dupa Russel et al. 1986 (TPI-tender point index)(137)

Chestionarea pacientilor

Intensitatea durerii a fost evaluatd pe scala analogica vizuald (VAS).

Pentru a identifica depresia la pacientii examinati cu FM, si SMF, s-a completat
chestionarul standardizat Beck Depression Inventory (BDI), validat in Republica Moldova, ceea
ce face posibila diferentierea intre depresia usoara si depresia majord. Scorul final in puncte: (0-
9) — fara depresie, (10-25) — depresie usoara, (26-35) — depresie moderata, (36-45) — severa, (46-
60) — extrema (Anexa 4).

Evaluarea calitatii vietii pacientilor a fost efectuata utilizdnd chestionarul Fibromyalgia
Impact Questionnaire (138). Este un instrument specific pentru maladia datd. Este cel mai
frecvent utilizat instrument in FM. El atinge opt domenii: functionarea fizica, starea de bine pe
parcursul zilei, munca, durerea, oboseala, rigiditatea matinala, anxietatea si depresia. In pofida
faptului ca FIQ este un instrument recunoscut si utilizat pe scard larga in studii clinice,
flexibilitatea lui si capacitatea lui de gradare, si in mod special capacitatea de investigare a

functiei fizice a acestuia sunt chestionate. (Anexa 2).

Aspecte etice. Includerea pacientilor in studiu a fost efectuata cu consimtdmantul lor
informat. Utilizarea chestionarelor standardizate de autoevaluare a facut posibila asigurarea
gradului maxim de neimplicare a cercetdtorului in procesul de colectare a informatiilor. Toate
procedurile legate de intervievarea respondentilor, codificarea informatiilor, formarea unei baze

de date, stocarea materialului primar si rezultatele prelucrdrii acestora au fost efectuate in
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conformitate cu cerintele medicinei bazate pe dovezi si standardele etice (139), corespunzatoare
versiunii revizuite a principiilor Declaratiei Asociatiei Medicale Mondiale de la Helsinki:

principii etice pentru cercetarea medicald care implica subiecti umani, 2000.

2.3 Metode de evaluare statistica a rezultatelor obtinute.

Toate valorile obtinute in rezultatul studiului efectuat au fost prelucrate statistic in
pachetul de soft STATISTICA 7.0. Pentru analiza statistica a valorilor mici s-au folosit metode
non-parametrice, in care semnificatia a fost analizata in fiecare grup folosind testul Wilkoxon, iar
pentru a evalua semnificatia frecventei noi am utilizat criteriul X* cu corectarea calculirii in
esantion mic (<5 valori) confrom testului Fisher.

Numadrul necesar de pacienti pentru a include in studiu s-a determinat prin utilizarea
urmatoarei formule pentru fiecare subgrup separat:

n=1+-0-fX2XxZa+Zb)*xXxPx(1—-P)]=+(F —P)

unde: n — volumul esantionului pentru fiecare lot, f — numarul de persoane care
abandoneaza studiul, presupunem pana la 5%. Cand puterea statistica ,,f” este egald cu 20%,
atunci coeficientul Zp=2,52 (din total). Cand pragul de semnificatie ,,a” este de 0,05, atunci
coeficientul Z0=5,28 (pentru studiul unilateral). Po — proportia subiectilor la care se asteapta
aparitia rezultatului studiat. P1— proportia subiectilor din grupul de bazd. Conform datelor
Registrului bolilor reumatice din Romania (astfel de date lipsesc pentru Republica Moldova),
fibromialgia la véarstele incluse in studiu se intalneste In medie in proportie de 0,17% si
Po=0,0017. Astfel, in lotul de cercetare incidenta trebuie sa fie de trei ori mai mare P1=0,0051;
P= (P1 + Po):2 =0,0034. Introducand datele in formuld, am obtinut cad numarul necesar de
pacienti este in volum de 68,5 (=70), insd pentru mentinerea veridicitatii am admis cate 80
pacienti pentru fiecare subgrup cercetat.

Pentru analiza statistica au fost utilizate urmatoarele metode:

e statistica descriptiva (¢-fest, t-test dependent);

e distributia frecventei (dupa Kolmogorov-Smirnov);

e analiza corelattiva (Spearman si Pearson);

e regresie liniara si multipla;

e analiza multivariata (clasterian si factorial).

Pentru a obtine o idee despre esantion in ansamblu, existd o serie de indicatori care sunt
uniti de conceptul “statistici descriptive”: media, care se calculeazd prin impartirea sumei

valorilor variabilei la numarul de valori si caracterizeaza "pozitia centrald" a variabilei
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cantitative. Media depinde in mare masurd de dispersia datelor (adica de prezenta unor valori
extrem de mari si mici) si de dimensiunea esantionului. Datoritad faptului ca valorile sunt
insumate si impartite la numarul de cazuri (observatii), valorile foarte ridicate sau scdzute ale
variabilelor (valori aberante) n esantioane mici pot afecta semnificativ valoarea mediei, de aceea
am obtinut omogenizarea grupurilor de studiu dupa principiu £2c. Pe masura ce esantionul creste
cantitativ in dimensiune, efectul valorilor extreme asupra mediei scade, de aceea am amplificat
numarul cazurilor cercetate peste numarul necesar calculat.

Mediana este o valoare care ocupa pozitia de mijloc intre punctele de date, impartind
esantionul in doua parti egale. Jumatate din valorile variabilei se afld pe o parte a valorii mediane
si jumatate pe cealaltd. Evident, valorile aberante, adica valorile extreme ale variabilei au un
impact mult mai mic asupra medianei decat asupra mediei (valorile in sine, dar nu numarul lor).

Deviatia standard (DS) reflecta variabilitatea (rdspandirea, variatia) valorilor variabilei
si estimeaza gradul diferentei fatd de medie. S-a calculat pe baza indicelui de imprastiere a
datelor, numit varianta, prin extragerea radacinii patrate din acesta si, prin urmare, in literatura se
numeste si "abaterea standard" si este notata cu simbolul grecesc o (sigma). Deviatia standard se
poate schimba imprevizibil, adica cresc sau scad odatd cu cresterea dimensiunii esantionului, dar
de obicei nu prea mult.

Eroarea standard (ES) (uneori media erorii standard) este o estimare a diferentei
posibile dintre valoarea medie din esantionul analizat si media reald pentru intreaga populatie
(care nu poate fi determinatd fard a analiza un numar infinit de mare de observatii). Eroarea
standard se calculeazd prin dispersia deviatiei standard la rddacina patratd a numdrului de
observatii din esantion si, prin urmare, valoarea sa scade odatd cu cresterea dimensiunii
esantionului. Aceasta scadere este naturald, deoarece cu cat existd mai multe observatii, cu atat
este mai mare probabilitatea ca media calculata sd se apropie de media reala.

Intervalul de incredere (Ii) este un interval de valori, o zona in care valoarea reala a
unui parametru (de exemplu, media) este continutd cu un anumit nivel de fiabilitate (sau
incredere). Un interval de incredere de 90% inseamnd ca valoarea reala se va incadra in
intervalul calculat cu o probabilitate de 90%. In cercetarea noastrd, intervalul de incredere al
mediei a fost stabilit la 95% si este definit ca £1,96 eroare standard.

Testul t-Student este un nume comun pentru o clasda de metode statistice de testare a
ipotezelor (criterii statistice) bazate pe distributia variabilelor. Cele mai frecvente aplicatii ale
testului este verificarea egalitatii valorilor medii in doud probe.

Statisticile T sunt de obicei construite in conformitate cu urmatorul principiu general: in

numardtor — o variabild aleatorie cu asteptare matematica zero (atunci cand ipoteza nuld este
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satisfacutd) si in numitor — abaterea standard a esantionului acestei variabile aleatorii, obtinutd ca
radacind patratd a estimarii impartiale a variantei.

Pentru a aplica acest criteriu, este necesar ca mijloacele esantionului sa aiba o distributie
normald, ceea ce am obtinut prin omogenizarea grupurilor de studiu. Pentru esantioanele mici,
aceasta inseamna ca valorile originale sunt normalizate. In cazul aplicirii unui criteriu cu doua
esantioane pentru esantioane independente, trebuie indeplinita si conditia egalitatii variatiilor. Cu
toate acestea, existd alternative la criteriul t-Student pentru situatia variatiilor inegale.

De asemenea, nu este complet corect sa se aplice testul t-Student dacd exista un numar
semnificativ de valori aberante in date. In aceste conditii noi am utilizat metode similare de
statistica nonparametrica pentru a compara mediile esantionului, adica testul U Mann-Whitney
(ca criteriu cu doud esantioane pentru esantioane independente), precum si testul Wilcoxon
(utilizat in cazul probelor dependente).

Criteriul t-Student este utilizat pentru a testa ipoteza nula (HO) despre egalitatea valorii
medii (1) a populatiei din care a fost prelevat esantionul la o anumita valoare cunoscuta (p0):
HO:ul=p2. In general, aceastd ipotezd este testatd folosind t-criteriu, care se calculeazi ca
raportul dintre diferenta mediei probei si valoarea cunoscuta cu eroarea standard a mediei probei:
t=x—pn0/Sx. Putem interpreta in continuare valoarea calculatd a criteriului dupa cum urmeaza, pe
baza proprietatilor t-distributii: dacd aceastd valoare se incadreaza in asa-numita regiune de
abatere a ipotezei nule, atunci avem dreptul sd respingem ipoteza nula testatd. Zona de abatere a
ipotezei nule pentru criteriul t-Student este determinatd de nivelul de semnificatie predeterminat
(de exemplu, a = 0,05) si de numarul de grade de libertate.

Atunci cand se compara doud esantioane, ipoteza nuld testabild este cd ambele esantioane
provin din populatii distribuite normal cu aceleasi valori medii: HO:pl=p2. Deoarece estimam
aceste mijloace generale folosind medii de proba, formula testului-t ia forma t=x1—x2 / Sx1—x2.
Numitorul formulei de mai sus este eroarea standard a diferentei dintre mediile esantionului, care
se calculeaza in general ca Sx 1-x2 = Vs1/2 nl + s2/2 n2, unde s1/2 si s2/2 sunt estimari ale
variantei esantionului. Daca este Indeplinitd conditia egalitatii variantiilor de grup, formula de
mai sus ia o forma mai simpla. Interpretarea testului t-Student calculat pentru doua probe se
efectueaza in acelasi mod ca si in cazul unei singure probe.

Corelatia este relatia dintre doua sau mai multe variabile (in ultimul caz, corelatia se
numeste multipld sau cumulativa). Scopul analizei de corelatie este de a stabili prezenta sau
absenta acestei relatii. In cazul in care exista doud variabile, ale caror valori sunt masurate in
scara raportului, se utilizeazd coeficientul de corelatie liniard Pearson r, care ia valori de la -1 la

+1 (valoarea zero indicd absenta corelatiei). Termenul "liniar" indica faptul ca se investigheaza

64



prezenta unei relatii liniare intre variabile. Pentru datele masurate pe o scara ordinald, ar trebui
utilizat coeficientul de corelatie al rangului lui Spearman, deoarece este neparametric si
surprinde tendinta - modificari ale variabilelor intr-o directie, care este notatd cu rs si este
determinatd prin compararea rangurilor - numerele valorilor variabilelor comparate in ordinea
lor. Coeficientul de corelatie Spearman este mai putin sensibil decat coeficientul de corelatie
Pearson. Este important sa retineti ca aproape de plus unu sau minus Valoarea coeficientului de
corelatie indica puterea relatiei dintre variabilele directe sau inverse, dar nu spune nimic despre

relatia cauzala dintre ele.

Analiza dependentelor

Analiza cu doi factori:

¢ Analiza corelatiei: - conform SPEARMAN cu o distributie anormald a variabilelor si
un esantion mic, - conform PEARSON cu o distributie normala a variabilelor;

¢ Analiza de regresie a tendintei.

Analiza multivariata:

e Coeficienti de corelatie agregata si partiala;

e Analiza logisticd pas cu pas a regresiei,

e Analiza factorilor matricei de corelatie prin metoda componentei principale.

Analiza de regresie

Spre deosebire de analiza corelatiei, analiza de regresie nu numai ca indica prezenta unei
relatii intre variabila independenta si una sau mai multe variabile dependente, dar va permite, de
asemenea, sd cuantificati aceastd relatie. Variabilele explicative se numesc regresori sau
predictori, in timp ce variabilele dependente se numesc variabile criteriu. Din nou, terminologia
variabilelor dependente si independente reflectd doar dependenta matematica a variabilelor, nu
relatiile cauzale. Existd mai multe tipuri de analize de regresie liniard si neliniard care va permit
sd detectati o relatie matematica intre mai multe variabile, dar toate aceste metode sunt
parametrice, ceea ce face imposibila utilizarea acestora pentru prelucrarea datelor calitative. Un
analog neparametric al regresiei multiple este regresia logisticd cu doud gradatii ale entitatii
dependente (regresia logistica binard) si mai mult (regresia logisticad multinominald).

Analiza factoriala ANOVA stabileste gradul de interactiune intre factori si ponderea
procentuald a diferitilor factori (independenti) 1n sursa de variatie a altui factor (dependent) (20).

Acest test are avantajul cd poate compara in acelasi timp valorile mai multor loturi, in vreme ce
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testul Student nu poate face acest lucru. Masuratorile se fac deci pe mai multe loturi pe care
dorim sa le comparam din punctul de vedere al valorilor si interdependentei lor.

Analiza Box-Plot permite reprezentarea grafica a repartitiei valorilor maxime — minime,
mediei aritmetice si a deviatiei standard pentru fiecare variabila.

Analiza clusteriani, una dintre analizele de baza pentru clasificarea obiectelor, pune in
evidentd gradul de similitudine/deosebire intre variabile (persoane, parametri s.a.). Analiza
prezinta o procedura statistica multidimensionald care implica colectarea datelor si repartitia
acestora in grupuri relativ uniforme in baza distantelor euclidiene, prin metoda Ward. Analiza
clusteriana s-a efectuat in baza construirii dendrogramelor, care determina gradul de apropiere al
valorilor dupd principiul dependentei si influentei unuia asupra altuia (20).

Pentru a studia factorii de risc la pacientii cu FM, au fost utilizati indicatori general
acceptati ai riscului relativ: Raportul cotelor (OR) si Riscul relativ (RR) — raportul dintre
probabilitatea (sansele) unui eveniment dintr-un grup si probabilitatea unui eveniment dintr-un
alt grup. Valorile OR si RR de la 0 la 1,0 corespund unei scaderi a riscului, mai mult de 1,0 - o

crestere a riscului relativ (20).
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3. PARTICULARITATILE CLINICO-EVOLUTIVE ALE FIBROMIALGIEI
SI SINDROMULUI MIOFASCIAL

3.1 Caracteristica studiilor pacientilor

Evaluand tipul studiilor efectuate de catre pacientii inclusi in studiu am constat faptul
predominarii studiilor medii speciale si celor superioare si un numar mai mic de studii medii. La
fel, necesitd de mentionat un numar foarte mic de pacienti fara studii (Fig. 3.1). Majoritatea
pacientilor cu FM au avut studii superioare (43,75%), in timp ce studiile medii speciale au
predominat in grupul SMF (43.75%). S-a inregistrat distributie similara in ambele grupuri in
celelalte categorii (studii medii si absenta oricdror studii).

Totodatd, au predominat pacientii cu ocupatii intelectuale, cu un grad sporit de
responsabilitate ceea ce antreneaza o suprasolicitare intelectuald si o stare de stres cronic.

Totodatd, au predominat pacientii cu ocupatii intelectuale, cu un grad sporit de

responsabilitate ceea ce antreneaza o suprasolicitare intelectuala si o stare de stres cronic.

Histogram (FM-Book FM final 396v*82c)

Studii = 82*1*normal(x; 1,7927; 0,7972)
Studii SMF = 82*1*normal(x; 1,8293; 0,7982)
45

40

35

30

25

No of obs

20

N N N Studii FM
0 - B == : Studii SMF
1 2 3 4

Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial

Fig. 3.1. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor examinati in functie de
studii: 1 — superioare, 2 — medii speciale, 3 — medii, 4 — fara studii, 5 — altele
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Histogram (FM-Book FM final 396v*82c)

Profesia = 82*1*normal(x; 1,4024; 0,6641)
Efort fizic profesional = 82*1*normal(x; 2,1341; 0,913)
Profesia SMF = 82*1*normal(x; 1,378; 0,6784)
Efort fizic profesional SMF = 82*1*normal(x; 2,0976; 0,9377)
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ESJ Efort fizic profesional SMF
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Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial

Fig. 3.2. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor examinati in functie de efort
fizic profesional: 1 — major, 2 — moderat, 3 — usor, 4 — mod sedentar

Obiceiurile alimentare au fost unele obisnuite (Fig. 3.3). Nu au putut fi constatate careva
diferente in obiceiurile alimentare in cele 2 grupuri din studiul nostru.

Histogram (FM-Book FM final 396v*82c)

Caracterul alimenentatiei = 82*1*normal(x; 1,4268; 0,969)
Caracterul alimenentatiei SMF = 82*1*normal(x; 1,3537; 0,7597)
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Caracterul alimenentatiei FM
0 Caracterul alimenentatiei SMF

Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial

Fig. 3.3. Rezultatele analizei frecventei distributiei pacientilor examinati in functie de
caracterul alimentatiei

3.2 Debutul maladiei

Debutul maladiei in urma colectarii anamnesticului a fost conventional catalogat drept

acut (timp de cateva zile), subacut (timp de pand la 3 luni) si insidios (peste 3 luni)
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In grupul FM 12,5% (10 pacienti) nu au putut furniza date relevante privind debutul
maladiei. 2,5% (2 pacienti) au afirmat ca maladia a debutu brusc peste noapte cu un sindrom
dureros violent neexplicabil. 33,75% (39 pacienti) au relatat detalii sugestive pentru un debut
subacut timp de pand la 3 luni, iar 51,25% au raportat un debut insidios, durerea musculard
avand initial un caracter usor, dar evoluand spre agravare pe parcursul a mai mult de 3 luni.

In grupul SMF la fel 17,5% (14 pacienti) nu au putut furniza date relevante privind
debutul maladiei. 13,75% (11 pacienti) au afirmat ca maladia a debutat brusc peste noapte cu un
sindrom dureros evident; 6,25% (5 pacienti) au relatat detalii sugestive pentru un debut subacut
timp de pana la 3 luni, iar 62,5% (50 pacienti) au raportat un debut insidios, durerea musculara
avand initial un caracter usor, limitat, dar cu evolutie spre cronicizare pe parcursul mai multor

luni.
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%0 u SMF
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) J
0 !

Debut acut Debut subacut Debut insidios MNu poate preciza
Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial

Fig. 3.4. Debutul maladiei

3.3 Studiul asocierii unor factori favorizanti

Pentru a estima ponderea diferitor factori de risc inclusi in chestionarul nostru s-a efectuat
examenul regresiei multiple. In urma colectirii anamnesticului pacientilor din ambele grupe, au
putut fi identificate 3 categorii majore de factori pe care pacientii ii relatau ca fiind incitanti
pentru debutul FM si SMF. Aceste 3 categorii au fost: Asocierea cu un episod infectios,

Asocierea cu stres si Asocierea cu supraracire.
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Tabelul 3.1. Valoarea predictiva a episodului infectios in termen de 1 luna pana la debut
pentru dezvoltarea FM

Regression Summary for Dependent Variable: FM
R=0,95020523 R?=0,12256161 Adjusted R?=0,21003035 F(1,78)=1,8004 p<0.001

Beta |Std.Err. B Std.Err. | t(80) p-level

Intercept 0,818 | 0,043 18,76 | 0,0001

Asocierea cu un episod infectios | 0,950 | 0,111 0,100 | 0,075 1,341 | 0,18
in termen de 1 luna de la debut

Multiple Regression Results

Dependent: FM

Multiple R = 0,95020523

F =1,800426

R?= 0,12256161 df= 1,78, No. of cases: 80 adjusted R? =0,21003035 p =0,183554
Standard error of estimate: 0,369369880

Intercept: 0,818604651 Std.Error: 0,0436318 t= 18,762 p =0,0000

Asocierea cu beta = 0,950 (p<0.001)

In grupul FM, examenul regresiei multiple pentru determinarea ponderei factorului de
risc asocierea cu un episod infectios in termen de 1 lund de la debut s-a prezentat cu o
semnificatie statisticd importantd, p<0,001, asocierea cu beta fiind de 0,950. Analiza regresiva
denota cd asocierea cu un episod infectios in termen de 1 luna de la debut a reprezentat un factor
specific de risc pentru debutul FM cu o sensibilitate si specificitate inalta.

Examenul regresiei multiple pentru determinarea ponderei factorului de risc Asociere cu
stres s-a prezentat cu o semnificatie statisticd importanta, p<0,001, asocierea cu beta fiind de
0,822. Ceea denota ca Asociere cu stres a reprezentat un factor specific de risc pentru debutul

FM.

Tabelul 3.2. Valoarea predictiva a stresului pentru debutul FM

Regression Summary for Dependent Variable: FM
R=0,82287865 R?=0,00052343 Adjusted R?= F(1,04)=0,04085 p<0.001

Beta Std.Err. | B Std.Err. | t(80) p-level

Intercept 0,829268 | 0,058333 | 14,21621 | 0,000000

Asociere cu stres | 0,822879 | 0,113198 | 0,016886 | 0,083546 | 0,20211 0,840356

Multiple Regression Results

Dependent: FM

Multiple R = 0,82287865

F =1,0408491

R?= 0,00052343 df= 1,78 No. of cases: 80 adjusted R?=-0,01229037 p =0,840356
Standard error of estimate: 0,373510737

Intercept: 0,829268293 Std.Error: 0,0583326 t(78) = 14,216 p = 0,0000

Asociere cu beta=0,822 (p<0.001)
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Examenul regresiei multiple pentru determinarea ponderei factorului de risc Asociere cu
supraracire s-a prezentat cu o semnificatie statisticd importanta, p<0,001, asocierea cu beta fiind
de 0,713. Ceea denota ca Asociere cu supraracire a reprezentat un factor specific de risc pentru

debutul FM.

Tabelul 3.3. Valoarea predictiva a supraracirii pentru debutul FM

Regression Summary for Dependent Variable: FM
R=0,11301759 R?=0,01277297 Adjusted R?= 0,00011622 F(1,78)=1,0092 p<0.001

Beta Std.Err. | B Std.Err. | t(80) p-level

Intercept 0,873695 | 0,05496 | 15,8967 | 0,00000

Asociere cu supraracire | 0,713018 | 0,112502 | -0,0762 | 0,07585 | -1,0045 | 0,31820

Multiple Regression Results
Dependent: FM Multiple R = 0,11301759 F=1,009182 R?= 0,01277297 df= 1,78
No. of cases: 80 adjusted R?= 0,00011622 p =0,318205
Standard error of estimate: 0,371214815
Intercept: 0,873695198 Std.Error: 0,0549607 t( 78) = 15,897 p = 0,0000
Asociere cu beta=0,713  (p<0.001)

Lipsesc asocierile cu stresul si supraracirea in grupul SMF, prezentind valori non-
informative pentru indicele beta (f >2, p>0.05). Astfel, in cazul Asocierii cu stresul, coeficientul
de corelatie multipld (Multiple R) este 0,05004086, iar testul F are o valoare de 0,1958091, cu un
grad de libertate de (1,78). Coeficientul de corelatie partiala (R"2) este 0,00250409, iar
coeficientul de corelatie ajustata (adjusted R*2) este -0,01028432. Nivelul global de semnificatie
pentru model este p = 0,659350, indicand ca modelul global nu este semnificativ la nivelul p <
0,05. Eroarea standard de estimare este 0,473747380. Coeficientul pentru interceptare este
0,285714286, cu o eroare standard de 0,1033802. Valoarea t asociata este 2,7637, iar nivelul de
semnificatie este p = 0,71002, ceea ce indica o lipsd de semnificatie statistica. Coeficientul beta
pentru variabila independenta "Asocierea cu stres" este 2,050, cu p > 0,05, ceea ce sugereaza ca
nu existd o asociere semnificativa intre aceasta variabila independentd si variabila dependenta
SMF in grupul nostru de studiu.

In cazul asocierii cu suararicirea, coeficientul de corelatie multipla (Multiple R) este
0,08040951, iar testul F are o valoare de 0,5076058, cu un grad de libertate de (1, 78).
Coeficientul de corelatie partiala (R"2) este 0,00646569, iar coeficientul de corelatie ajustata
(adjusted R”2) este -0,00627193. Nivelul global de semnificatie pentru model este p = 0,478303,
indicand ca modelul global nu este semnificativ la nivelul p < 0,05. Eroarea standard de estimare
este 0,481481747. Coeficientul pentru interceptare este 0,285714286, cu o eroare standard de
0,1050679. Valoarea t asociata este 2,7193, iar nivelul de semnificatie este p = 0,81751, ceea ce

indicd o lipsd de semnificatie statistica. Coeficientul beta pentru variabila independenta
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"Asociere cu supraracire" este 2,080, cu p > 0,05, ceea ce sugereazd cd nu existd o asociere
semnificativa intre aceastd variabila independenta si variabila dependenta SMF. Supraricirea
nefiind un predictor semnificativ al SMF

In grupul nostru de studiu cu SMF, un rol totusi a avut asocierea cu un episod infectios in
termen de 1 luna de la debut, cu p<0,05 (Tabelul 4.4). Astfel, Coeficientul de corelatie simpla
(R) este 0,18156826, iar coeficientul de corelatie partiala (R"2) este 0,03296703. Coeficientul de
corelatie ajustatd (R”2 ajustat) este 0,02056917. Testul F are o valoare de 2,6591, cu un grad de
libertate de (1,78), iar nivelul de semnificatie este sub p < 0,05, ceea ce indicd o asociere

semnificativa intre variabile.

Tabelul 3.4. Valoarea predictiva a asocierii cu un episod infectios pentru debutul SMF.

Regression Summary for Dependent Variable: SMF
R=0,18156826 R?=0,03296703 Adjusted R?=0,02056917 F(1,78)=2,6591 p<0.05

Beta Std. B Std. T p-
Err. Err. (80) | level
Intercept 0,500 0,067 | 7,437 | 0,000

Asocierea cu un episod infectios 0,1815 0,111 0,192 0,117 | 1,630 | 0,047
in termen de 1 luna de la debut

Multiple Regression Results SMF

Dependent: Asocierea cu un episode inf Multiple R = 0,18156826 F =2,659091

R?= 0,03296703 df= 1,78

No. of cases: 80 adjusted R?= 0,02056917 p= 0,106991

Standard error of estimate: 0,494047407

Intercept: 0,500000000 Std.Error: 0.0672313 t( 78) =7,4370 p= 0,0471
Asociere cu s beta=0,0182 (p<0.05)

Coeficientul beta pentru interceptare este 0,500, cu o eroare standard de 0,067. Valoarea t
asociatd este 7,437, iar nivelul de semnificatie este p=0,0471, indicand o semnificatie
statistica.Coeficientul beta pentru variabila independentd "Asocierea cu un episod infectios in
termen de 1 luna de la debut" este 0,1815, cu o eroare standard de 0,111. Valoarea t asociata este
1,630, iar nivelul de semnificatie este p=0,047, ceea ce indicd o asociere semnificativd intre
aceastd variabild independenta si variabila dependentd SMF.

In concluzie, in datele furnizate, asocierea cu un episod infectios in termen de 1 luna de la

debut pare sa fie asociatd semnificativ cu variabila dependentd SMF.
3.4 Evolutia clinica a FM si SMF

Evolutia atat a fibromialgiei cat si a sindromului miofascial cronic are un caracter

ondulant, pacientii perecepand perioade de ameliorare si agravare clinica.

72




Frecventa recidivelor la 1 luna a fost raportatd de 33,75% din grupul FM, la 3 luni de
16,25% (13 pacienti) si 5% (4 pacienti) la 6 luni. Nici-un pacient nu a raportat o durata mai
indelungata a remisiunii clinice de 6 luni.

Frecventa recidivelor la 1 lund a fost raportatd de 53,75% (43 pacienti) din grupul SMF,
la 3 Iuni de 15% (12 pacienti) . Nici-un pacient nu a raportat o durata mai indelungata a
remisiunii clinice de 3 luni.

Durata comparativa a remisiunilor nu a Inregistrat diferente statistic semnificative p

>0,05 (Tabel 3.5)

Tabelul 3.5 Durata comparativa a remisiunilor in grupul FM si SMF (N=80)

T-test for Dependent Samples (FM-Book FM final) Marked differences are significant at p < ,05000

Mean Std.Dv. N Diff. Std.Dv. t df p
Durata 0,812500 | 0,887234
remisiunilor FM
Durata 0,837500 | 0,664540 | 80 | -0,025000 | 1,07885 | - 7 10,83633
remisiunilor SMF 3 0,207263 |9 |7

In ceea ce priveste durata recidivelor, aceasta a inregistrat variatii importante. Din cei
care au raportat o evolutie recidivanta in grupul FM, 28,75% (23 pacienti) au raportat evolutia in
limitele 1-3 luni, 12,5% (10 pacienti) in limitele 4-6 luni, 1 pacient (1,25%) — 6-12 luni, 12,5%
(10 pacienti) au afirmat cd stare a afost fara ameliorare timp de 1-3 ani, iar 1 pacient (1,25%) a
afimat ca starea lui nu a avut perioade de ameliorare de peste 10 ani.

in grupul SMF, din cei care au raportat o evolutie recidivanta, 26,25% (21 pacienti) au
raportat evolutia in limitele 1-3 luni, 26,25% (21 pacienti) in limitele 4-6 luni, 5 pacienti (6,25%)
—6-12 luni, 1,25% (1 pacient) au afirmat ca stare a afost fara ameliorare timp de 1-3 ani, 1,25%
(1 pacient) au afirmat ca stare a afost fara ameliorare timp de 4-5 ani si 4 pacienti (5%) au afimat
ca starea lui nu a avut perioade de ameliorare Intre 6 si 10 ani. Nu s-au inregistrat diferente

semnificative intre cele 2 grupuri, p >0,05.(Tabel 3.6)

Tabelul 3.6. Durata comparativa a recidivelor in grupul FM si SMF (N=80)

T-test for Dependent Samples (FM-Book FM final) Marked differences are significant at p <,05000

Mean Std.Dv. N Diff. Std.Dv. t df p
Durata 1,162500 | 1,479341
recidivelor FM
Durata 1,387500 | 1,513599 | 80 |-0,225000 |2,110702 |-0,953456 |79 |0,343267
recidivelor SMF
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3.5 Caracteristica sindromului dureros

3.5.1 Acuzele pacientilor
Din moment ce durerile pe ambele parti ale corpului inferioara si superioara si durerile in
jumadtatea stdnga si dreapta sunt fac parte din criteriile ACR 1990 pentru FM, care au servit drept

criteriu de include in grupul de FM, acestea sunt observate la 100% din pacientii cu FM.
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Fig. 3.5. Repartizarea ponderii prezentei acuzelor la pacientii din grupul cu FM

In ceea ce priveste fiecare zona specifica (Fig. 3.5): in coloana cervicald au acuzat dureri
83,75% (67 pacienti), coloana toracala — 83,75% (67 pacienti), coloana lombara 78,75% (63
pacienti), regiunea lombard — 86,25% (69 pacienti), regiunea sacrald — 56,25% (45 pacienti),
peretele anterior al toracelui — 61,25 % (49 pacienti), centura scapulara 71,25% (57 pacienti),
mm pectorali — 56,25% (45 pacienti), muschii bratului — 56,25% (45 pacienti), mm antebratului
— 43,75% (35 pacienti), regiunea fesiera — 70% (56 pacienti), coapsa — 55% (44 pacienti),
muschii gambieni — 53,75% (43 pacienti). Necesitd mentionatd ponderea in descrestere: regiunea
lombard, coloana toracica, coloana lombara si centura scapulara au inregistrat valori majore, iar

valorile minime au fost atestate pentru muschii antebratului.
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Desi SMF in mod clasic are prezentare limitatd regionald, la pacientii cu SMF cronic
acesta poate capata trasaturile durerii nociplastice. Astfel, 10% (8 pacienti) au raportat dureri mai

sus si mai jos de talie si acelasi numar in jumatatea dreapta si stdnga a corpului.
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Fig. 3.6. Repartizarea ponderii prezentei acuzelor la pacientii din grupul cu SMF

In ceea ce priveste fiecare zona specifici (Fig 3.6): in coloana cervicald au acuzat dureri
63,75% (51 pacienti), coloana toracala — 63,75% (51 pacienti), coloana lombara 57,5% (46
pacienti), regiunea lombara — 47,5% (38 pacienti), regiunea sacrala — 36,25% (29 pacienti),
peretele anterior al toracelui — 17,5 % (14 pacienti), centura scapulard 41,25% (33 pacienti), mm
pectorali - 15,00% (12 pacienti), muschii bratului — 17,5% (14 pacienti), mm antebratului —
16,25% (13 pacienti), regiunea fesierd — 38.75% (31 pacienti), coapsa — 33,75% (27 pacienti),
muschii gambieni — 26,25% (21 pacienti). Zonele preferential afectate au fost in mare parte
similare celor din grupul cu FM, cu aceleasi tendinte de decrestere de la coloana toracica,
lombard, centura scapulard cu minimul la nivelul muschilor pectorali, dar cu o valoare
procentuala semnificativ mai mica.

Pentru toate zonele anatomice studiate, ponderea acuzelor printre pacientii cu FM era

statistic semnificativ mai importanta decat la pacientii cu SMF, astfel putem constata ca in cazul
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fibromiagiei expresia sindromului algic a fost semnificativ mai mare: pentru localizarile
paraaxiale cu o semnificatie medie p<0,01, iar pentru localizarile periferice cu o semnificatie
medie p<0,001.

Astfel, cu o semnificatie statistica maximala FMvsSMF (M+SD, p=0,0000) s-au prezentat
localizarile: peretele anterior al toracelui 0,61+£0,49 vs 0,17+0,38, regiunea lombara 0,86+0,34 vs
0,47+0,50, muschii pectorali 0,56+0,49 vs 0,1540,35, muschii bratului 0,56+0,49 vs 0,17+0,38,
muschii antebratului 0,43+0,49 vs 0,16+0,37. O semnificatie comparativ mai mica FMvsSMF
(M+£SD) au prezentat urmatoarele localizari: centura scapulara — 0,71+0,45 vs 0,41+0,49,
p=0,00008, muschii fesieri — 0,70+0,46 vs 0,38+0,49, p=0,000008, muschii gambieni 0,53+0,50
vs 0,26+0,44, p=0,0008.

Valoare statisticd medie au prezentat localizarile FMvsSMF (M+£SD): coloana vertebrala
cervicala — 0,83+0,37 vs 0,63+0,48, p=0,0013, coloana vertebrala toracica — 0,83+0,37 vs
0,63+0,48, p=0,002 si coloana vertebrala lombara — 0,78+0,41 vs 0,57+0,49 p=0,0025. Iar
semnificatie de gradul III au prezentat localizarile FMvsSMF (M+£SD): regiunea sacrala —

0,56+0,49 vs 0,36+0,48, p=0,0199 si muschii femorali — 0,55+0,50 vs 0,33+0,47, p=0,0122.

3.5.2 Punctele Tender

Pacientii din studiu au fost inclusi si repartizati in functie de diagnosticul stabilit in urma
examindrii. Astfel primul grup a inclus pacientii cu FM stabilita conform criteriilor ACR 1990,
una din categoriile carora presupune identificarea ca si prezente a cel putin 11 din cele 18 Puncte

Tender.

Tabelul 3.7. Repartizarea PTen pe partile dreapta si stinga in grupurile de studiu

dreapta stinga
FM SMF FM SMF
PT Occiput 1,68+0,96 0,70£1,12 1,67+1,06 0,65+0,98
PT Cervical inferior 1,73£1,07 0,50+1,00 1,75+1,10 0,52+0,96
PT Trapez 1,80+0,90 0,72+1,11 1,91£1,06 0,77+1,12
PT Supraspinat 1,92+0,93 0,68+1,02 1,96+0,93 0,62+1,01
PT Coasta I1 1,71+0,98 0,22+0,72 1,53+1,01 0,27+0,74
PT Epicondilul lateral 1,26£1,17 0,31+0,83 1,33£1,21 0,37+0,87
PT Gluteal 1,60£1,02 0,71£1,08 1,78+1,15 0,66£1,03
PT Marele trohanter 1,53+1,15 0,62+0,99 1,53+1,15 0,67£1,08
PT Genunchi 1,32+1,17 0,25+0,73 1,43£0,75 0,42+1,05

Astfel, distributia simetrica, inregistrandu-se grade variate de sensibilitate de la 1 la 4 a fost

in urmatoarele puncte (Fig. 3.7). Rate mai Tnalte de raportare cu prezente semnificative au fost

76



stabilite pentru PTen occipital, FM vs SMF- 0,85+0,35 vs 0,25+0,43 (M+SD), cervical inferior
0,81+0,39 vs 0,10+0,30(M=£SD), trapez 0,87+0,33 vs 0,22+0,42 (M*SD), supraspinat 0,87+0,33
vs 0,23+0,42 (M£SD) si gluteal 0,81+0,39 vs 0,30+0,46 (M+SD). Mai reduse aceste rate au fost
pentru coasta II 0,76£0,42 vs 0,07£0,26 (M*SD), marele trohanter 0,73+0,44 vs
0,32+0,47(M+SD) si genuchi 0,67+0,47 vs 0,10+0,30 (M+SD). Cea mai redusa rata de raportare
a fost inregistrata pentru epicondilul lateral bilateral 0,62+0,48 vs 0,11+£0,31 (M£SD).
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Fig. 3.7. Repartizarea bilaterala a PTen prezente la pacientii cu FM si SMF

Ratele de raportare a durerii in punctele tender la pacientii cu sindrom miofascial au fost

in general mai joase (Tabel 3.7). S-au observat urmdtoarele tendinte: raportarea mai frecventa
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bilaterald (Fig. 3.8) la nivel occipital, trapez si supraspinat ceea ce reflectd frecventa raportata in
literatura pentru sindromul miofascial cel mai frecvent 1in trapez si supraspinat. La fel ratele de
raportare a durerii au fost mai inalte pentru PTen gluteal si trohanterian, ceea ce corespunde

frecventei mai inalte a sindromului miofascial cu localizare gluteala.
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Fig. 3.8. Repartizarea PTen pe partile stinga si dreapta a corpului la pacientii cu FM

La nivelul punctelor individuale (Fig. 3.8), s-a remarcat urmatoarea tendintd; raportarea
mai frecventa la nivel de puncte superioare occipital, cervical inferior, coasta II, trapez si
supraspinat preferential pe stanga.

La nivelul PTen occipital, pacientii au raportat sensibilitate de la 1 la 4 puncte,
majoritatea pacientilor raportand o sensibilitate moderata de 2 puncte (47,5% pe dreapta si 45%
pe stanga). La nivelul punctului cervical inferior situatia fost similard cu (42,5% pe dreapta si
40% pe stanga). Nu a fost exceptie nici punctul trapez cu majoritatea pacientilor raportand 2
puncte (52,5% pe dreapta si 50 % pe stanga). La nivel de punct Supraspinat mai mult de jumatate
din pacienti au raportat 2 puncte sensibilitate (53,75% pe dreapta si 51,25% pe stanga).

In punctul de la nivelul coastei II, cel mai frecvent la fel au raportat 2 puncte, dar cu o
usoard predominare pe partea dreapta (48,75% pe dreapta si 36,25% pe stanga).

Cu cat mai departe de ax, intensitatea durerii a inregistrat scadere astfel la nivel de

epicondil, au fost raportate cel mai putin puncta dureroase, dar distribuatia a fost similard cu
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majoritatea raportand 2 puncte (28,75% pe dreapta si 27,5% pe stanga), procentul mai mic
depistat fiind cauzat de numarul mai mare de cei cu 0 puncte.

Punctul gluteal, apropiindu-se de ax, a Inregistrat iardsi o raportare mai Inaltd, cu maxime
pentru 2 puncte (36,25% pe dreapta si 31,25% pe stanga).

Marele trohanter fiind ceva mai distantat de ax, Inregistreazd o scadere a numarului total
de raportari, dar cu prevalarea acelorasi 2 puncte (32,5% pe dreapta si 32,5% pe stanga).

La nivel de genunchi distributia fost asimetricd punctul de pe dreapta inregistrand
preferential scoruri de 1 punct (25,0%), iar pe stanga de 2 puncte (28,75%)

Indicele Punctelor Tender s-a calculat doar pentru grupul de FM si a inregistrat valori de
la 11 pana la 72, cu urmatoarea distributie (Fig. 3.9) 11-20 puncte la 22,5%, 21-30 puncte la
38,75%, 31-40 puncte la 22,5%, 41-50 la 10%, 51-60 1n 3,75% din cazuri si 61-70 in 2,5% din
cazuri.

Cel mai frecvent indice al punctelor tender in populatia de studiu la distantd mare de
celelalt puncte a fost inregistrat intre 20 si 30 puncte la 31 de subiecti (38,75), urmat de IPT intre
11-20 1a 18 (22,5%) si IPT intre 30-40 la fel 1a 18 (22,5%).
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Fig. 3.9. Distributia IPT in grupul de FM

Nota: K-S d=0,11492, p> 0,20; Lilliefors p<0,05

Astfel, la nivel de PTen occipital, 25% (20 pacienti) au inregistrat dureri bilateral,
33,75% (27 pacienti) pe dreapta si 35% (28 pacienti) pe stdnga. La nivel PTen cervical inferior,
10% (8 pacienti) au raportat dureri bilaterale, 22,5% (18 pacienti) raportand dureri pe dreapta si
26,25% (21 pacienti) pe stanga. Aceeasi tendintd s-a observat si la PTen trapez, 22,5% (18
pacienti) raportdnd dureri simetrice si 33,75% (27 pacienti) pe partea dreapta, iar 36,5% (30
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pacienti) pe partea stinga. Rate similare s-au inregistrat la nivel de PTen supraspinat 25% (20
pacienti) bilateral, cu 35% (28 pacienti) pe dreapta si 31,25% (25 pacienti) pe stinga. Prevalenta
raportatd la nivel de PTen cosata Il a fost ceva mai redusa, 7,5% (6 pacienti) raportand dureri
bilaterale, 10% (8 pacienti) pe dreapta si 13,75% (11 pacienti pe stdnga).PTen epicondilul lateral
la fel mai a fost mai putin inregistrat cu 11,25% (9 pacienti) raportand durere bilteral, iar 13,75%
(11 pacienti) pe dreapta si 18,75% (15 pacienti) pe stanga.

Similar cu datele literaturii, o altd frecventd localizare a punctelor trigger a fost
localizarea gluteald, ceea ce s-a si reflectat in raportarea ca dureroase a PTen gluteale bilateral in
30% (24 pacienti) cazuri, pe dreapta in 33,75% (27 pacienti) din cazuri si pe stanga in 31,25%
(25 pacienti) din cazuri.

In continuare, ca reflectare a frecventei mai inalte din zona lombari joasa si pelviana, au
fost ratele relativ inalte ale durerii raportate in PTen de la marele trohanter bilateral in 30% (24
pacienti) din cazuri, pe dreapta 31,25% (25) si pe stanga 32,5% (26 pacienti)

In sindromul miofascial similar fibromialgiei se inregistreazi o scidere a ratei punctelor
tender odata cu departarea de ax, fapt reflectat si in modul cum au fost raportate durerile la nivel
de PTen din pernuta de grasime mediald a genunchiului, 10% (8 pacienti) raportdnd dureri

bilateral, 11,25% (9 pacienti) pe dreapta si 15% (12 pacienti pe dreapta).

3.5.3 Aprecierea durerii dupia SVA

Din evaluarea sindromului dureros nu poate lipsi cuantificarea acestuia prin utilizarea
scalelor vizuale analoge sau numerice analoge. Pe grupul de FM s-a inregistrat o valoare medie a
SVA de 68,56 mm+11,31. Pacientii au raportat dureri de la 45 la 90 mm: 2,5% (2 pacienti) au
raportat dureri in limitele a 45-50 mm, 5% (4 pacienti) in limitele 50-55mm, 23,75% (19
pacienti) in limitele 55-60mm, acesta fiind si grupul cel mai mare. 13,75% (11 pacienti) au
raportat scoruri in limitele 60-65mm, 22,5% (18 pacienti ) in limitele 65-70mm, 7,5% (6
pacienti) an limitele 70-75mm, si 12,5% (10 pacienti) in limitele 80-85mm, in acelasi numar ca
pentru limitele 85-90mm.

In FM (Fig. 3.10) au predominat scalele vizuale analoge cu valorile 55-70 mm, cu o
repartizare neomogeni +2¥, cu doud maxime cu valorile 55-60 mm si 65-70 mm. In SMF
repartizarea este cu o singurd maxima incadrata intre 50-60 mm cu o repartizare omogena +22.

Pe grupul de SMF (Fig. 3.11) s-a inregistrat o valoare medie a SVA de 58,83 mm=+13,70,
cu variatii de la 20 la 100mm. Pacientii au raportat dureri de la 20-30 mm 1,25% (1 pacient), 5%
(4 pacienti) 1n limitele 30-40: 2,5% (2 pacienti) au raportat dureri in limitele a 40-50 mm, 22,5%

(18 pacienti) in limitele 50-60mm, 32,5% (26 pacienti), acesta fiind si grupul predominant .
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23,75% (19 pacienti) au raportat scoruri in limitele 60-70mm, 7,5% (6 pacienti ) in limitele 70-
80mm, 5% (4 pacienti) In limitele 80-90mm, si 2,5% (2 pacienti) in limitele 90-100mm.
Variatiile intensitatii durerii au fost mai mari in grupul SMF

Histogram: SVA dureri

K-S d=,12447, p<,20 ; Lilliefors p<,01 Histogram: SVA dureri SMF
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Fig. 3.10. Repartizarea valorilor graduale a durerilor exprimate prin SVA la pacientii cu
FM si SMF
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Fig. 3.11. Exprimarea Box-Plot a grupului de valori SVA la pacientii cu FM si SMF

Pacientii cu FM au avut tendinta de a raporta dureri mai intense decdt cei cu SMF
(68,56250+11,31801 vs 58,83750+13,70248), cu diferenta statistic semnificativa (p=0,000033)
(Fig. 3.11)
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3.5.4 Caracterul durerilor
Pacientii din ambele grupuri au fost rugati sa descrie caracterul durerilor ca si evolutie
temporald (continue sau periodice), In functie de factori agravanti (la efort fizic, repaos, timpul

zilei — durerile nocturne). (Tabel 3.8)

Tabelul 3.8. Prezentarea comparativa a caracterului durerilor in grupurile FM si SMF

FM (Me+DS) SMF(Me+DS) p
Caracterul durerilor - continue 0,450+0,05 0,425+0,04 0,754014
Caracterul durerilor - periodice 0,575+0,04 0,262+0,04 0,000222
Caracterul durerilor - la efort fizic 0,925+0,02 0,600+0,04 0,000002
Caracterul durerilor - in repaus 0,262+0,04 0,150+0,03 0,083239
Caracterul durerilor - nocturne 0,662+0,04 0,337+0,04 0,000043

Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial; Me — mediana; DS — derivatia standard

Cea mai mare semnificatie statistica a prezentat-o agravarea durerilor la efort fizic, fiind
raportatd de 92,5% din pacientii cu FM fata de 60,0% din grupul cu SMF (0,925000+0,265053
vs. 0,600000+0,492989 (M=£SD), p=0,000002). Urmata, dupa valoarea statisticd, de catre
recrudescentele nocturne, care au fost raportate de 66,25% (53 pacienti) in grupul de FM fata de
33,75% (27 pacienti) in grupul SMF. (0,662500+0,475840 vs 0,3375004+0,475840 (M*SD)
p=0,000043).

Cu o semnificatie statistica, desi ceva redusa, durerile au fost caracterizate drept periodice
de 57,5% (46 pacienti) din grupul de FM fata de 26,5% (21 pacienti) din grupul SMF
(0,57500+00,497462 vs 0,262500+0,442769 (M£SD), p=0,000222).

Nu au prezentat valoare statiticd parametrii agravarea durerilor in repaos si caracterul
continuu al durerilor. Astfel, 26,25% (21 pacienti) cu FM mentionand aparitia in repaos fatd de
15% (12 pacienti cu SMF). (0,262500+0,442769 vs 0,150000+0,359324 (M+SD) p=0,00002), iar
caracterul continuu al durerilor a fost raportat de 45% (36 pacienti) din pacientii cu FM vs 42,5%
(34 pacienti) din cei cu SMF (0,450000+£0,500633 vs 0,425000+£0,497462 (M+£SD),
p=0,754014).

3.5.5 Dinamica circadianda a durerilor
S-au inregistrat anumite variatii in dinamica circadiana a durerilor in grupul cu FM si

grupul cu SMF.
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Dureri mai intense dupd somn au fost raportate in special de pacientii cu FM
(0,52500040,502525 vs 0,350000+0,479979 (M£SD), p = 0,018). Pacientii cu SMF pe de alta
parte au raportat ameliorarea durerilor dupa somn FMvsSMF 0,375000+0,487177 vs
SMF0,412500+0,495390 (p=0,61), in ambele grupuri practice lipsea agravarea dupa repaos (FM
vs SMF 0,16+0,37vs0,10+0,30, p=0,22), pacientii cu FM au tins sa raporteze mai mult
ameliorarea dupa repaos FM vs SMF (0,90+0,30vs0,56+0,49, p=0,000000). (Fig. 3.12)
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Fig. 3.12. Dinamica circadiana a durerilor

3.6 Simptomele satelite

Aditional, pacientii au fost interogati la prezenta altor simptome frecvent intalnite printre
pacientii cu dureri cronice musculoscheletale si in special cei cu FM. O importanta parte din
acestea au fost ulterior incluse in criteriile de diagnostic validate de ACR in 2016. (Fig. 3.13)

Fatigabilitatea este unul din simptomele satelite care frecvent se asociaza FM. Nici grupul
nostru de studiu nu a facut exceptie. Astfel, 85% (68 pacienti) au acuzat fatigabilitate Tn grupul
de FM fata de 66,25% (53 pacienti) in grupul SMF.

Tulburarile somnului desi fac parte din setul de simptome specifice fibromialgiei, au fost
intalnite relativ frecvent in ambele grupuri: 68,75% (55 pacienti) in grupul de FM fata de 56,25%
(45 pacienti) in grupul SMF. (Tabel 3.9, Figura 3.13)
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Durerile articulare au fost intalnite relativ frecvent in cele 2 grupuri de studiu: 83,75% (67

pacienti) in grupul FM fatd de 68,75% (55 pacienti) in grupul SMF.

Tabelul 3.9. Prevalenta comparativa a simptomelor satelite

FM (M*DS) SMF (M£DS) p
Fatigabilitate 0,850+0,35 0,662+0,47 0,010334
Tulburari ale somnului 0,687+0,46 0,562+0,49 0,105142
Dureri articulare 0,837+0,37 0,687+0,46 0,013363
Cefalee 0,825+0,38 0,625+0,48 0,005342
Miscari nelinistite ale picioarelor 0,525+0,50 0,437+0,49 0,299630
Amorteli si parestezii 0,812+0,39 0,712+0,45 0,131424
Scaderea memoriei 0,787+0,41 0,475+0,50 0,000046
Crampe musculare in picioare 0,800+0,40 0,437+0,49 0,000
Concentratie scazuta 0,550+0,50 0,325+0,47 0,0059
Anxietate 0,837+0,37 0,537+0,50 0,000122
Depresie 0,562+0,49 0,325+0,47 0,0039
Sindromul intestinului iritabil 0,500+0,50 0,125+0,33 0,000
Cistita interstitiala 0,412+0,49 0,100+0,30 0,000016
Sensibilitate la rece 0,637+0,48 0,325+0,47 0,000046

Nota: M- mediana; DS — deviatia standard; FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial.

Cefaleea, la fel, a fost raportatd destul de frevent in ambele grupuri: 82,5% (66 pacienti)
in grupul de FM fatd de 62,5% (50 pacienti) din grupul SMF.

Miscarile nelinistite ale picioarelor sunt un alt simptom frecvent asociat fibromialgiei, dar
conform datelor nostre nici pacientii cu SMF cronic nu sunt totalmente lipsite de acest simptom:
52,5% (42 pacienti) in grupul FM fata de 43,75% (35 pacienti) in grupul SMF.

Amortelile si paresteziile iarasi sunt raportate ca simptome specifice pacientilor cu FM.
Ambele grupuri au prezentate rate foarte inalte ale acestor simptome, clasic atribuite durerii
neuropate. In asa mod 81,25% (65 pacienti) din grupul FM si 71,25% (57 pacienti) din grupul
SMF au raportat amorteli si parestezii.

Pentru fibromialgici este caracteristica raportarea scaderii memoriei. Grupul nostru de
studiu a confirmat datele literaturii 78,75% (63 pacienti) din grupul de FM prezentdnd acest

simptom fatd de 47,5% (38 pacienti) din grupul SMF.
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Un simptom la fel de frecvent ca si sindromul picioarelor nelinistite sunt crampele
musculare raportate de citre pacientii cu fibromilagie in membrele inferioare. in grupul nostru de
FM 80% (64 pacienti) au raportat crampe musculare, fata de 43,75% (35 pacienti) in grupul SMF.

Fibromialgia asociaza clasic tulburdri de concentratie. Acest fenomen a capatat
denumirea de FibroFog (ceatd fibromialgica). In grupurile noastre de studiu, distributia acestui
fenomen a fost dupd cum urmeaza: 55% (44 pacienti) in grupul FM fata de 32,5% (26 pacienti)
in grupul SMF.

Anxietatea (nervozitatea) a fost raportatd dupa cum urmeaza: 83,75% (67 pacienti) vs
53,75% (43 pacienti) in grupul SMF. Starile depresive in mod tipic sunt raportate ca fiind
asociate FM, cu toate acestea nu a fost simptomul cel mai pregnant 56,25% (45 pacienti)
asociind depresie in grupul FM fata de 32,5% (26 pacienti) din grupul SMF.

Sindromul colonului iritabil este unul din sindroamele functionale pe care le regasim
frecvent la pacientii cu FM conform datelor literaturii. In grupurile noastre de studiu s-au observat

urmatoarele rate: 50% (40 pacienti) in grupul FM fatd de 12,5% (10 pacienti) in grupul SMF.
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Fig. 3.13. Distributia simptomelor satelite
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Un alt sindrom functional este cistita interstitiald. In grupurile noastre de studiu s-au
observat urmatoarele rate: 41,25% (33 pacienti) in grupul FM fata de 10,0% (8 pacienti) in
grupul SMF.

Pacientii cu FM deseori raporteaza o sensibilitate excesiva la temperaturi scizute. In
grupul nostru acest fenomen la fel s-a regasit cu o rata de 63,75%, 51 de pacienti raportand acest
simptom, fatd de 32,5% (26 pacienti) din grupul SMF.

Depresia este proeminenta la pacientii cu fibromialgie, riscul de a avea simptome
depresive cel putin o data fiind de aproximativ 90% si de a obtine tulburare depresiva majora
fiind de aproximativ 62-86% la pacientii cu fibromialgie (140,141). Astfel, studierea acestui
fenomen la pacientii nostri a prezentat un interes separat. Conform datelor literaturii s-a constatat
ca, In orice moment, atat depresia, cat si fibromialgia apar concomitent in cel putin 40% cazuri
(142). Ratele de prevalenta a depresiei variaza intre 20% si 80%. Mai multe studii au speculat ca
poate exista o fiziopatologie comuna intre depresie si fibromialgie.(143,144)

Pe de alta parte, tulburarile de anxietate sunt considerate a fi simptome secundare la
pacientii cu fibromialgie. Prevalenta acestor simptome in randul persoanelor care suferd de
fibromialgie, conform datelor literaturii de specialitate, variaza Intre 13% si 71%. (145) Insa,
simptomele anxioase pot compromite si mai mult evolutia bolii, incat anxietatea in fibromialgie
poate creste severitatea perceptiei durerii si, astfel, poate creste severitatea bolii.
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afectiva (anxietate si depresie) la pacientii din ambele grupuri (FM si SMF)
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Confirmand aceste idei, putem spune ca prevalenta anomaliilor psihologice, in special a
depresiei, este, de asemenea, observatd impreund cu tulburdrile de anxietate in randul
persoanelor care suferd de fibromialgie. Pacientii cu fibromialgie pot suferi de simptome severe
care afecteazd negativ performanta la locul de muncad a pacientilor, precum si Indeplinirea
sarcinilor motorii si cognitive. Inclusiv la pacientii nosti prezenta simptomelor de anxietate a
indus o stare emotionala tranzitorie si constientd care a fost asociata cu sentimente neplacute de
nervozitate, tensiune, ingrijorare si activitate crescutd a sistemului nervos simpatic.

Asadar, expresia acestor manifestdri a prezentat o pondere diferitd, dacd compardm
grupul de pacienti cu FM vs SMF, ele fiind semnificativ mai exprimate printre pacientii cu
fibromialgie (Figura 3.14).

Avand in vedere afectarea sferei afective, a prezentat interes determinarea posibilelor
interrelatii factoriale. S-a constatat o corelatie pozitiva slabd a scaderii memoriei (r=0,27) si o
corelatie moderata a concentratiei scazute (r=0,42) cu anxietatea iIn FM, dar o corelatie moderata
pozitiva cu scaderea memoriei (r=0,53) si una slabd a concentratiei scazute (r=0,27) cu depresia,
la nivelul de semnificatie p<0,05 (Tabelul 3.10).

Tabelul 3.10. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componente sferei
afective la pacientii cu FM

Anxietate Depresie
Scaderea memoriei 0,27, p<0.05 0,53, p<0.05
Concentratie scazuta 0,42, p<0.05 0,27, p<0.05

Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 3.15. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferelor cognitiva (sciderea
memoriei, concentratie) si afectiva (anxietate si depresie) la pacientii cu FM
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Aceste date sugereaza ca persoanele cu niveluri mai mari de anxietate tind sd aiba si
dificultdti mai mari de concentratie, si invers. Totodata, existd o corelatie pozitivd semnificativa
a scaderii memoriei cu depresia. Acest lucru sugereaza ca persoanele cu concentratie scazutd au
sanse mai mari sd experimenteze anxietate.

Corelatiile identificate sugereaza asocierea Intre aceste variabile si studierea acestora ar
putea oferi informatii utile pentru intelegerea relatiilor dintre anxietate, depresie si functionarea
cognitiva, precum si potentialele interdependente intre aceste aspecte (Figura 3.15).

O relatie aproximativ similara a fost determinata in cadrul studiului pacientilor cu SMF. Exista
o corelatie pozitiva moderatd semnificativa intre anxietate si scaderea memoriei (SMF), avand un
coeficient de corelatie de 0,53 la nivelul de semnificatie p<0,05 (Tabelul 3.11). Acest rezultat sugereaza
ca persoanele care experimenteaza anxietate au tendinta de a avea si o scadere a capacitatii de memorie.

De asemenea, existd o corelatie pozitiva moderatd si semnificativa intre depresie si
scaderea memoriei (SMF), cu un coeficient de corelatie de 0,57 la acelasi nivel de semnificatie
p<0,05.

Aceasta indica faptul cd persoanele cu niveluri mai mari de depresie tind sd aiba si o
scadere a capacitatii de memorie.

Tabelul 3.11. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componente a sferelor
afective si cognitiva la pacientii cu SMF

Anxietate SMF Depresie SMF
Scaderea memoriei SMF 0,53, p<0.05 0,57, p<0.05
Concentratie scazuta SMF 0,32, p<0.05 0,32, p<0.05

De asemenea, existd o corelatie pozitiva moderata si semnificativa intre depresie si
scaderea memoriei (SMF), cu un coeficient de corelatie de 0,57 la acelasi nivel de semnificatie
p<0,05. Aceasta indica faptul ca persoanele cu niveluri mai mari de depresie tind sd aiba si o
scadere a capacitdtii de memorie.

Concentratia scazutd (SMF) prezintd o corelatie slaba semnificativa atit cu anxietatea, cat
si cu depresia, avand coeficienti de corelatie de 0,32 fiecare, la nivelul de semnificatie p<0,05.
Acest lucru indica faptul cd@ persoanele cu concentratie scdzutd au sanse mai mari sa
experimenteze atat anxietate, cat si depresie.

Aceste constatdri sugereaza existenta unor legdturi intre anxietate, depresie si scdderea
memoriei sau concentratia scazutd si ar putea oferi informatii importante in intelegerea si

gestionarea acestor aspecte In contextul sanatatii mentale si cognitive (Figura 3.16).
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 3.16. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferelor cognitiva (scaderea
memoriei, concentratie) si afectiva (anxietate si depresie) la pacientii cu SMF

Prezenta anxietatii poate influenta perceptia durerii si poate scadea pragurile durerii la
pacientii cu fibromialgie. Pacientii devin adesea anxiosi din cauza faptului ca nu existd nici un
tratament, durerea este principalul simptom si boala provoacd sentimente de ignorantd si
nesigurantd, starnind anxietate. Acesti pacienti prezintd frecvent senzatii anormale de durere sau
parestezii si dureri de cap. Astfel, studierea interdependentei expresiei sindromului algic si a
sferei cognitive este o provocare pentru clinicist. Insa, conform rezultatelor parvenite din studiul
nostru, nu existd corelatie semnificativd intre scdderea memoriei si SVA (Scara Vizuala
Analogica) pentru durere, deoarece coeficientul de corelatie este de 0,09 si este sub nivelul de
semnificatie p>0,05. Acest lucru sugereazd ca scdderea memoriei nu este asociatd in mod

semnificativ cu nivelul de durere raportat pe SVA (Tabelul 3.12).

Tabelul 3.12. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componente a sferei
cognitive si a sindromului algic la pacientii cu FM

SVA dureri
Scaderea memoriei 0,09, p>0.05
Concentratie scazuta 0,33, p<0.05

Existd o corelatie pozitivd slaba intre concentratia scazutd si SVA pentru durere, cu un
coeficient de corelatie de 0,33 la nivelul de semnificatie p<0,05. Acest rezultat sugereazd ca
persoanele cu concentratie scazutd tind sa raporteze niveluri mai mari de durere pe scara Vizualda

Analogica.
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Aceste constatari indica o asociere intre concentratia scazuta si nivelul raportat al durerii,

dar nu arata o legatura semnificativa intre scaderea memoriei si nivelul de durere (Figura 3.17).
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Fig. 3.17. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferei cognitive (sciderea memoriei,
concentratie) cu expresia durerii (SVA) la pacientii cu FM

Aceste informatii pot fi utile in intelegerea impactului concentririi scazute asupra
perceperii durerii Tn anumite contexte.

Pe de alta parte, nu existd o corelatie semnificativa intre anxietate si SVA (Scara Vizuala
Analogica) pentru durere, deoarece coeficientul de corelatie este -0,01 si nu atinge nivelul de
semnificatie p<0,05. Acest lucru sugereaza cd nivelul de anxietate nu este asociat in mod
semnificativ cu nivelul raportat al durerii pe SVA (Tabelul 3.13).

Tabelul 3.13. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componente a sferei
afective si a sindromului algic la pacientii cu FM

SVA dureri
Ancxietate -0,01, p>0.05
Depresie 0,01, p>0.05

De asemenea, nu exista o corelatie semnificativa intre depresie si SVA pentru durere,
deoarece coeficientul de corelatie este 0,01 si nu atinge nivelul de semnificatie p<0,05. Acest
rezultat indica faptul cd nivelul de depresie nu este asociat Tn mod semnificativ cu nivelul

raportat al durerii pe SVA.
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In concluzie, nu s-au gasit corelatii semnificative intre anxietate, depresie si nivelul

raportat al durerii pe Scara Vizuald Analogica in grupul cu FM (Fig. 3.18).
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Fig. 3.18. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferei afective cu expresia durerii
(SVA) la pacientii cu FM
Durerea, la fel, este o expresie importanti a sindromului miofascial. In grupul cu SMF nu
s-a constatat o corelatie semnificativa intre scaderea memoriei si SVA pentru durere, deoarece
coeficientul de corelatie este 0,02 si nu atinge nivelul de semnificatie p>0,05 (Tabelul 3.14).

Tabelul 3.14. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componente a sferei
cognitive si a sindromului algic la pacientii cu SMF

SVA dureri SMF
Scaderea memoriei SMF 0,02, p>0.05
Concentratie scazuta SMF 0,25, p<0.05

Acest lucru sugereazd ca scdderea memoriei nu este asociatd in mod semnificativ cu
nivelul raportat al durerii pe SVA. (Fig. 3.19)

Totodata, existd o corelatie pozitiva semnificativa intre concentratia scdzuta si SVA
pentru durere, cu un coeficient de corelatie de 0,25 la nivelul de semnificatie p<0,05. Acest
rezultat sugereaza ca persoanele cu concentratie scdzutd au tendinta de a raporta niveluri mai

mari de durere pe SVA (Fig. 3.19).
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 3.19. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferei cognitive cu expresia durerii
(SVA) la pacientii cu SMF

In grupul cu SMF nu existi o corelatie semnificativi intre anxietate si SVA pentru durere,
deoarece coeficientul de corelatie este 0,03 si nu atinge nivelul de semnificatie p>0,05. Acest
lucru sugereaza cd nivelul de anxietate nu este asociat in mod semnificativ cu nivelul raportat al

durerii pe SVA (Tabelul 3.15).

Tabelul 3.15. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componente a sferei
afective si a sindromului algic la pacientii cu SMF

SVA dureri SMF
Anxietate SMF 0,03, p>0.05
Depresie SMF -0,01, p>0.05

De asemenea, nu exista o corelatie semnificativa intre depresie si SVA pentru durere,
deoarece coeficientul de corelatie este -0,01 si nu atinge nivelul de semnificatie p>0,05.
Acest rezultat indica faptul ca nivelul de depresie nu este asociat in mod semnificativ cu

nivelul raportat al durerii pe SVA. (Fig. 3.20)
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 3.20. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferei afective cu expresia durerii
(SVA) la pacientii cu SMF
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Punctele sensibile sau punctele tender sunt definite de ACR ca 18 puncte bilaterale pe
corp (noud pe o parte si noud pe cealaltd) unde durerea poate fi simtitd la examinarea prin
apasarea cu forta de 4kg/cm2. Acestea nu trebuie confundate cu punctele trigger, care provoaca
durere intr-o altd parte a corpului atunci cand sunt apasate.

In timp ce durerea punctului tender nu este profund simtiti, ea poate fi totusi intensa. In
timp ce este posibil ca pacientii sd raporteze multe alte puncte dureroase pe corp, acestea sunt
comune majoritatii persoanelor cu fibromialgie. Un punct tender poate fi la fel de mic ca un ban
si se schimba 1n intensitate si locatie.

In pofida acestora, in studiul nostru am primit un rezultat neasteptat — lipsa oricaror
coreldri dintre valoarea indicelui punctelor dureroase si componentele sferelor cognitiva
(scaderea memoriei si concentratiei) si afectiva (anxietate si depresie), ce poate fi explicat prin
heterogenitatea clinica a pacientilor studiati (p>0.05) (Tabelul 3.16).

Tabelul 3.16. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a semnelor componentelor a sferelor
cognitiva si afectiva si a indicelui PT la pacientii cu FM

PT indice
Scaderea memoriei -0,06, p>0.05
Concentratie scazuta 0,06, p>0.05
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Anxietate

0,14, p>0.05

Depresie

0,08, p>0.05

Semnele functionale, exprimate prin fatigabilitate, tulburari ale somnului, cefalee,

sindromul colonului iritabil i cistita interstitiala au o valoare clinicd importantd pentru pacientii

cu FM, inclusiv pentru o evaluare in dinamica a acestora.

Tabelul 3.17. Relatiile corelative intre componentele sferei cognitive si semnele functionale

ale FM
Fatigabilitate | | MU | Cetatee | S | intersditial
Scaderea 0,12 0,31 0,32 0,34 0,19
memoriei p>0.05 p<0.05 p<0.05 p<0.05 p>0.05
Concentratie 0,04 0,20 0,05 0,05 0,20
scizuti p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05 p>0.05

In grupul de bazi s-a inregistrat o corelatie pozitiva slaba intre sciderea memoriei si
tulburarile de somn, cefalee, sindromul colonului iritabil si cistita interstitiald, avand coeficienti
de corelatie de 0,31, 0,32, 0,34 si 0,19, respectiv, la nivelul de semnificatie p<0,05. Aceste
rezultate sugereazd ca persoanele cu scddere a memoriei au tendinta de a experimenta si tulburari
de somn, cefalee, sindromul colonului iritabil si cistita interstitiald (Tabelul 3.17).

Totodata, pentru concentratia scazuta, exista o corelatie semnificativa doar cu tulburarile de
somn, avand un coeficient de corelatie de 0,20 la nivelul de semnificatie p>0,05. Acest rezultat
sugereaza ca persoanele cu concentratie scazuta sunt mai susceptibile sa aiba tulburari de somn.

In concluzie, scaderea memoriei pare si fie asociatd semnificativ cu mai multe simptome,
inclusiv tulburari de somn, cefalee, sindromul colonului iritabil si cistita interstitiald, in timp ce
concentratia scazuta pare sa fie asociata doar cu tulburarile de somn.

Aceste constatari pot oferi indicii importante In intelegerea complexitatii si
interdependentei simptomelor in diferite afectiuni (Figura 3.21).

O alta latura a studiului a inclus cercetarea semnelor functionale, exprimate prin fatigabilitate,
tulburari ale somnului, cefaleea, sindromul colonului iritabil si cistita interstitiald au o valoare clinica
importantd pentru pacientii cu FM, cu prezenta modificarilor in sfera afectiva. Astfel, in grupul cu
FM exista corelatii semnificative intre anxietate si urmatoarele simptome: tulburarile de somn (0,58),

fatigabilitate (0,38), cistita interstitiala (0,30) (Tabelul 3.18).
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 3.21. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferei cognitive cu semnele

Aceste corelatii sugereaza ca nivelurile mai mari de anxietate sunt asociate cu nivele mai
ridicate ale acestor simptome. Depresia prezinta corelatii slabe pozitive semnificative cu

tulburdrile de somn (0,38) si cistita interstitiala (0,38). Nu exista, corelatii pozitive semnificative

functionale ale FM

intre depresie si cefalee (0,19) si anxietate (0,02).

Tabelul 3.18. Relatiile corelative intre componentele sferei cognitive si semnele functionale

ale FM
Fatigabilitate Tl;g)li:;?lliil?le Cefalee colfli?:llz? Eil::lbil intfrizgt?alﬁ
Anxietate 038 0,58 0,15 0,10 0,30
p<0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
Depresie -0,02 0,38 0,19 0,13 0,38
p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05

Constatarile respective sugereazd cd depresia este asociatd, intr-o masurd mica, cu

tulburdrile somnului si cistita interstitiald, in timp ce celelalte corelatii nu s-au confirmat (Fig.

3.22).

95




Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)

Anxietate

Depresie

Fatigabiitate

%

R

\

Fig. 3.22. Reprezentarea grafica a corelarilor semnelor sferei afective cu semnele
functionale ale FM

In concluzie, anxietatea pare sa fie mai strins asociatd cu tulburdrile de somn si
fatigabilitatea, In timp ce depresia este mai puternic legatd de tulburdrile de somn si cistita
interstitiald in grupurile noastre de studiu. Aceste constatari oferd informatii importante despre

asocierea dintre anxietate, depresie si diverse simptome, ceea ce poate contribui la Intelegerea si

gestionarea acestor afectiuni.

3.7 Redoarea matinala

Unul din simptomele traditional apreciate in reumatologie este redoarea matinala.
Pacientii au fost rugati sd aprecieze durata acesteia in minute. Majoritatea pacientilor au avut

durate ale redorii matinale sub 30 min, ceea ce este folosit ca si criteriu pentru afectarea non-

inflamatorie musculoscheletala.

In acest mod in grupul cu FM 26,5% (21 pacienti) nu au prezentat acest simptom, 12,5%
(10 pacienti) s-au incadrat cu o duratd de pana la 10 min, 18,75% (15 pacienti) au avut redori cu
durata intre 10-20 min, 25% (20 pacienti) cu durata intre 20-30 min, iar 7,5% (6 pacienti) intre

30-40 min, 3,75% (3 pacienti) intre 40-50 min, 4 pacienti (5%) intre 50-60 min si 1 pacient

(1,25%) a raportat o redoare de pana la 70 min.

In grupul cu SMF 48,75% (39 pacienti) nu au prezentat acest simptom, 10% (8 pacienti) s-au

incadrat cu o duratd de la 5 pana la 10 min, 11,25% (9 pacienti) au avut redori cu durata intre 10-15
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min, iar 26,25% (21 pacienti) cu durata intre 15-20 min, iar 2,5% (2 pacienti) intre 20-25 min, 1,25%

(1 pacienti) intre 25-30 min. Nici-un pacient nu a depasit durata raportata a redorii de 30 min.

Box & Whisker Plot
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Fig. 3.13. Expresia redorii matinale in grupul FM comparativ cu grupul SMF

In medie redoarea matinali a durat 19,75+18,14 in grupul cu FM fata de 8,93+9,40,
generand o diferentd semnificativa statistic cu p=0,00002. (Fig 3.23)
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4. STUDIUL COMPARATIV AL MANIFESTARILOE PARACLINICE LA
PACIENTII CU FIBROMIALGIE SI SINDROM MIOFASCIAL

4.1 Studiul comparativ al parametrilor stresului oxidativ

Speciile reactive de oxigen sunt substante chimice extrem de active, caracterizate de
prezenta unui electron impar, si sunt generate prin intermediul catalizatorilor precum metalele de
tranzitie, inclusiv fierul, cuprul si manganul. Ele apar in timpul proceselor oxidative ce au loc in
mod normal in toate celulele si tesuturile organismului, la niveluri relativ reduse.(50) In conditii
normale, concentratiile acestor specii reactive sunt controlate stric si echilibrat prin intermediul
unui sistem defensiv complex, ce include enzime si alte molecule neenzimatice. (146) Cu toate
acestea, atunci cand cantitatile de specii reactive de oxigen devin mari sau cand eliminarea lor
este inadecvata, acest lucru poate conduce la fenomenul de stres oxidativ, care poate provoca
disfunctii metabolice semnificative si deteriorarea macromoleculelor biologice.(146)

In ultimii ani, cercetirile s-au concentrat asupra investigarii posibilelor roluri ale stresului
oxidativ in patogeneza diferitelor afectiuni reumatologice, precum artrita reumatoida, spondilita
anchilozantd si sindromul de oboseald cronica. Multiple cercetari denotd asocierile dereglarilor
echilibrului oxidativ durerea cronica In general si fibromialgia in mod particular.(147) Astfel studiul

nostru a inclus o cercetare comparativa a statutului oxidant in grupurile de studiu. (Tabel 4.1)

Tabelul 4.1. Prezentarea comparativa a datelor aprecierii stresului oxidativ

FM SMF t p
Peroxidarea lipidica precoce (u/l) 0,38+0,15 0,32+0,08 3,157 | 0,002252
Peroxidarea lipidica intermediara(u/l) 0,36+0,14 0,21+0,05 8,317 | 0,000000
Peroxidarea lipidica tardiva (u/l) 0,12+0,05 0,09+0,02 4,373 | 0,000037
Dialdehida malonica serica (mkmol/1) 4,63+1,79 2,34+0,59 10,616 | 0,000000
Activitatea serica totala antioxidanta (mmol/I) 10,66+4,51 11,96+2,88 -2,213 | 0,029769
Activitatea serica totald prooxidanta (mkmol/l) 11,14+4,56 12,09+3,12 -1,505 | 0,136213
Superoxid dismutaza (u/l) 922,65+361,64 | 471,454+109,79 | 10,716 | 0,000000
Catalaza serica (mkmol/l) 10,52+4,57 14,01+3,22 -5,922 | 0,000000
Oxidul nitric seric (mkmol/l) 30,39+17,22 55,51+12,73 -9,927 | 0,000000

Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial.
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In urma analizei procesului de peroxidare a lipidelor putem constata o perpetuare
indelungatd a acestuia marcatd prin cresterea valorilor peroxidarii tardive, dar, necesitd de
mentionat, activitatea inaltd a procesului prin ponderea inaltad a peroxidarii precoce. (Fig. 4.1)
Astfel, un proces de peroxidare activa a fost constatat in FM, si la fel in SMF, dar cu o expresie
mai mica. In ambele cazuri predominand peroxidarea precoce si intermediard, dar cu o pondere

mai mare in cadrul FM comparativ cu SMF.

Box & Whisker Plot

T~ Mean#1,96*SD

0,8
0,7
0,6
0,5 _l_
0.4 o
a
0,3 0
0,2
01 1 —
0,0
-0,1
= = = = = =
= = = = = =
=] =] =] =} =} =]
& = =) & =) &
3 3 3 < < S
=
o o o
% % b %] %] %]
s 5 5 g2 2 3
9] @ 5] k] g 3
o o a = X =
k] k] ke o o o
a a S o @ ]
— - - Q. Q. o
z 2 2 b ;) b
g £ 8 =2 2 =
£ > 2 )
5 S © © 0 Mean
el
Z o 8 1 Mean+SD
=
[5]
g
5

Fig. 4.1. Peroxidarea lipidelor precoce, intermediara si tardiva in grupul FM si SMF
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Fig. 4.2. DAM serica, activitatea anti-oxidanta totala si pro-oxidanta totala in grupul FM si
SMF.
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DAM 1in grupul cu FM a fost mai ridicata fata de SMF, indicind activitate pro-oxidanta
mai marcatd. (Fig. 4.2) Desi activitate prooxidanta in SMF parea mai inalta, ea se echilibra prin
valori similare ale activitatii anti-oxidante totale. Pe cand la pacientii cu FM, activitatea
antioxidanta totald era mai scazutd determinand un dezechilibru in favoarea celei pro-oxidante.

Ca si un rezultat al unui proces de peroxidare activa, se observa o crestere a activitatii
antioxidante totale cu o crestere a activitatii antioxidante totale cu o echivalentd a activitatii
prooxidante — astfel obtinand un proces de generare continud a substantelor rezultate, exprimate
prin cresterea concentratiei serice dialdehidei malonice. Din cauza cresterii DAM creste SOD,
care, prin functia sa principald, oxideaza DAM. Posibil, din cauza unei ponderi crescute a DAM
compensator creste concentratia SOD, care este semnificativ mai crescutd in FM fatd de SMF,
avand explicatie prin compensarea echilibrului antioxidant. (Fig. 4.3) Toate acestea indica la un
proces de oxidare/peroxidare durabild, indelungata, din care cauza scade catalaza (rezultanta din
consumul sdu activ prin suprasolicitare SOD). Un produs rezultant al catalazei serice si
endoteliale este sinteza oxidului nitric, care din cauza scaderii catalazei se reduce contintul total

de oxid nitric, avand expresii vasculare si musculare exprimate in FM.
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Fig. 4.3. Nivelul SOD serice in serul pacientilor cu FM si SMF

Comparata individual SOD a fost mai joasa in grupul SMF decat FM. Fapt posibil

explicat prin cresterea reactiva ca raspuns la peroxidarea precoce a lipidelor.
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Fig. 4.4. Nivelul catalazei si oxidului nitric in serul pacientilor cu FM si SMF

Catalaza serica a fost mai scazuta in FM, iar oxidul nitric mai ridicat in SMF. (Fig. 4.4)

Pentru grupul FM toti indicii studiati au demonstrat corelare cu IPT (indicele punctelor

tender) (Fig. 4.5)
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Fig. 4.5. Corelarea parametrilor stresului oxidativ cu IPT in grupul FM.
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Indicii sunt prezentati in ordinea descresterii puterii corelatiei: superoxid dismutaza (u/l)
(r=1,00, p<0,05), catalaza serica (mkmol/l) (r=0.79, p<0.05), peroxidarea lipidica tardiva (u/l)
(r=0.76, p<0,05), dialdehida malonica sericd (mkmol/l) (=0,71, p<0,05); oxidul nitric seric
(mkmol/l) (r=0,65, p<0,05), activitatea serica totald antioxidanta (mmol/l) (r=0,63, p<0,05),
activitatea serica totala prooxidantd (mkmol/l) (r=0,62, p<0,05), si peroxidarea lipidica precoce
(u/l) (r=0,50, p<0,05). Cea mai mica valoarea a fost inregistratd pentru peroxidarea lipidica
intermediara (u/l) (r=0.43, p<0,05).

Dupa cum este prezentat in Fig. 4.5 putem observa o valoare corelativ importanta a
tuturor markerilor serici ai statutului oxidativ-peroxidare, prezentand indici direct proportionali
de corelare, avand explicatie printr-o afectarea preponderent tisulard nespecifica a
metabolismului la pacientii cu FM. Graficul aratd o corelatie slaba intre peroxizii lipidici
timpurii si IPT, indicand ca nivelurile timpurii de peroxizi lipidici nu sunt foarte asociate cu
intensitatea durerii masuratd prin IPT la pacientii cu FM. Se observa o corelatie pozitiva
moderatd cu peroxidarea precoce, ceea ce sugereaza ca nivelurile intermediare de peroxizi
lipidici sunt mai bine corelate cu IPT. Acest lucru poate indica faptul cd pe masurd ce
peroxidarea lipidicd progreseazd, existd o asociere mai puternicd cu severitatea durerii. De
asemenea, se observda o corelatie pozitivda intre peroxizii lipidici tardivi si1 IPT. Aceasta poate
sugera ca deteriorarea lipidicd avansatda are o relatie mai pronuntatd cu durerea in FM,
comparativ cu stadiile initiale ale peroxidarii lipidice. Corelatie pozitiva cu nivelurile DAM, un
marker de stres oxidativ poate reflecta faptul cd un stres oxidativ crescut contribuie la
intensificarea durerii la pacientii cu FM. Corelatia dintre activitatea antioxidantd totala serica si
IPT este slaba sau absenta. Acest lucru sugereaza ca activitatea antioxidanta totala nu este direct
legata de nivelul de durere la pacientii cu FM, cel putin nu in mod linear. Se observa o corelatie
moderata pozitiva Intre activitatea prooxidanta serica si IPT, ceea ce poate indica o legatura intre
capacitatea de a genera specii reactive de oxigen si severitatea durerii la pacientii cu FM.

Graficul sugereaza o corelatie pozitiva intre activitatea superoxid dismutazei (SOD) si
IPT. Aceasta poate reflecta un raspuns compensator al organismului la stresul oxidativ crescut,
desi nu este clar daca aceasta crestere a SOD reduce simptomele dureroase.

Se observd o corelatie slabd sau absentd intre nivelurile de catalaza serica si IPT,
sugerand ca activitatea catalazei nu este un predictor puternic al intensitdtii durerii la pacientii cu
FM. Exista o corelatie pozitivd moderata intre oxidul nitric seric si IPT. Aceasta poate indica
faptul cd oxidul nitric, care poate avea atat efecte pro-oxidative cat si antioxidante, joacd un rol

complex in modularea durerii la pacientii cu FM.
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Cresterea intensitatii peroxidarii precoce firesc creste activitatea unui mecanism de
compensare a acesteia, exprimatd prin accelerarea activitatii serice toate a SOD. Insa, aceasta
exprimd deteriorarea homeostazei tisulare generale, din care cauza creste sensibilitatea

nociceptiva, exprimata prin valori crescute a indicelui PT, reprezentativ exprimata in figura 4.6.

3D Surface: PT indice vs. Early lipid peroxides (u/l) vs. Superoxide dismutase (u/l)
(Casew ise deletion of missing data)
Z = Distance Weighted Least Squares
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Fig. 4.6. Corelarea IPT cu SOD serica si peroxidarea precoce a lipidelor

O stare similara a fost observata in evolutia valorilor conjugate ale catalazei serice DAM
si indicelui PT, dar cu o particularitate deosebitd, exprimatd prin doud maxime a catalazei (Fig.
4.7). Cunoastem cd catalaza neutralizeaza radicalii liberi de oxigen si participa direct in oxidarea
DAM, dar este dependentd de SOD. La fel, este bine cunoscut faptul unei instabilitati ai acestei
enzime — ce se manifesta prin rapiditatea unui consum si decompensari. Astfel, putem explica
valul de crestere si scadere prin dependenta activitatii si decompensarii acestei enzime
importante. Cresterea intensitatii DAM, cit si cresterea dependentd a catalazei serice

caracterizeaza cresterea procesului oxidativ odatd cu intensitatea sindromului algic exprimata

prin cresterea IPT.
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3D Surface: PT indice vs. Serum malondyaldehide (mkmol/l) vs. Serum catalase (mkmol/l)
(Casew ise deletion of missing data)

Z = Distance Weighted Least Squares
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Fig. 4.7. Corelarea IPT cu DAM serica si catalaza serica

Analiza 3D-Space a IPT si oxidului nitric a demonstrat o repartizare corelativa neobisnuita,
exprimata prin corelarea direct proportionala a NO cu IPT (Fig. 4.8), dar dependentad de statutul
antioxidant seric total. Astfel se explica faptul reducerii concentratiei NO serice la pacientii cu FM
dependente de statutul anti si pro-oxidant total. Asadar, gradul de expresie al efectului pro-oxidant
amplificd nociceptia periferica si, ca rezultat, creste numarul punctelor tender.

3D Surface: PT indice vs. Serum total antioxidant activity (mmol/l) vs. Serum nitric oxide (mkmol

)
(Casew ise deletion of missing data)

Z = Distance Weighted Least Squares
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Fig. 4.8. Corelarea IPT cu activitatea antioxidanta totala si oxidul nitric seric
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La fel ca si cadrul FM la pacientii cu sindrom miofascial s-a inregistrat o corelare
manifestd si direct proportionald a tuturor markerilor stresului oxidativ seric, dar cu unele
particularitati (Tab. 4.2). Asadar, putem notifica o corelare importantd a valorilor superoxid
dismutazei SMF (u/l) (r=1,00, p<0.05), oxidului nitric seric SMF (mkmol/l) (r=0.95, p<0.05) si
catalazei serice SMF (mkmol/l) (r=0.79, p<0.05), dar cu o valoare mica, in comparatie cu FM, a
Peroxidarii lipidice precoce in SMF (u/l) (r=0.45, p<0.05). Aceasta poate fi explicat printr-o
pondere mai mica a dereglarilor oxidative in cadrul SMF si unei nociceptii mai putin manifeste si

patogenetic diferit exprimate (Tab. 4.2 si Fig. 4.9).

Tabelul 4.2. Corelarea intensititii sindromului algic dupa SVA cu parametrii stresului
oxidativ in SMF
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0,45 0,78 0,54 0,70 0,61 0,57 1,00 | 0,79 0,95
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Nota: DAM - Dialdehida malonicd; SOD — superoxid dismutaza; CAT — catalaza; NO — oxid nitric.

Corelatia intre peroxidarea lipidica precoce si SVA SMF este de 0,45 este una moderata
pozitiva, sugerand ca o crestere a peroxidarii lipidice timpurii este asociatd cu o intensitate mai
mare a durerii la pacientii cu SMF. Peroxidarea lipidica intermediara (u/l) denotd o corelatie
puternica pozitiva (0,78), sugerand ca nivelurile de peroxidare lipidica intermediara sunt puternic
asociate cu o intensitate mai mare a durerii Tn SMF. Peroxidarea lipidica tardive realizeaza o
corelatie moderatd pozitiva (0,54). Aceasta aratd ca, pe mdsurd ce peroxidarea lipidica
avanseazd, durerea scade la acesti pacienti. Coeficientul de corelatie de 0,70 indicd o corelatie
puternica pozitiva intre DAM sericd si intensitatea durerii. DAM este un marker al stresului
oxidativ si acest rezultat sugereaza cd stresul oxidativ contribuie semnificativ la sindromul algic
in SMF. Atét activitatea sericd totald prooxidanta (0,57), cit si cea antioxidanta (0.61) sugereaza
o relatie moderat puternica pozitivd. Aceasta indica faptul ca, in ciuda rolului antioxidantilor in
neutralizarea stresului oxidativ, existd o asociere cu intensitatea durerii, posibil prin mecanisme
compensatorii sau de dezechilibru redox. Cu un coeficient de 1,00, SOD realizeazd o corelatie
perfecta pozitivd, ceea ce este neobisnuit si poate reflecta o relatie directd sau un efect de

colinearitate Tn cadrul studiului. Acest lucru sugereaza o legatura extrem de strinsa Intre
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activitatea SOD si intensitatea sindromului algic in SMF. Corelatia de 0,79 indica o relatie
puternica pozitivd intre activitatea catalazei si intensitatea durerii. Acest lucru sugereazd ca
catalaza, un alt antioxidant enzimatic important, este puternic implicatd in mecanismele de
durere In SMF. Cu un coeficient de 0,95, existd o corelatie extrem de puternicd pozitiva,
sugerand ca nivelurile ridicate de oxid nitric sunt asociate cu o intensitate crescutd a durerii in

SMEF. Oxidul nitric are efecte complexe, inclusiv vasodilatatie si modulare inflamatorie, care ar

putea contribui la sindromul algic.

3D Surface: SVA dureri SMF vs. Early lipid peroxides SMF (u/l) vs. Superoxide dismutase SMF
(ull)
(Casew ise deletion of missing data)
Z = Distance Weighted Least Squares
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Fig. 4.9. Corelarea SVA dureri cu peroxidarea lipidelor precoce si SOD serica

O situatie absolut similard cu FM s-a determinat in cazul repartizarii spatiale a SOD
peroxidarii precoce si TPI, care exprima echilibrul compensatd prin cresterea intensitatii
peroxidarii precoce si compensare ai ei, exprimata prin accelerarea activitatii serice toate a SOD.
Aceasta confirmd faptul unei asemanadri generale intre FM si SMF, dar cu o diferita crestere a
sensibilitatii nociceptice, reprezentativ exprimata in figura 4.9.

Cresterea catalazei serice realizeazd combaterea peroxidarii active, asadar, cum este
reprezentat in figura 4.10 scade valoarea totald a SVA (prin concluzie reduce nociceptia), dar

cresterea SVA coreleazad direct cu cresterea concentatieit DAM — un produs final al peroxidarii
lipidice active.
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3D Surface: SVA dureri SMF vs. Serum catalase SMF (mkmol/l) vs. Serum malondyaldehide SMF
(mkmol/l)
(Casew ise deletion of missing data)
Z = Distance Weighted Least Squares
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Fig. 4.10. Corelarea SVA durere cu catalaza serica si DAM serica.

Cresterea valorilor SVA ce exprima sindromul algic general a prezentat o corelare

spatiala directa cu activitatea antioxidanta (o valoare de top in 3D) cu activitatea antioxidata (a
doua valoare de top in 3D (Fig. 4.11).

3D Surface: SVA dureri SMF vs. Serum nitric oxide SMF (mkmol/l) vs. Serum total antioxidant
activity SMF (mmol/l)
(Casew ise deletion of missing data)
Z = Distance Weighted Least Squares
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Fig. 4.11. Corelarea SVA dureri cu oxidul nitric seric si activitatea antioxidanta totala

O altd 1intrebarea pregnantd este daca stresul oxidativ este influentat de durata
simptomatologiei algice musculare.

107



Corelatiile duratei simptomelor cu parametrii stresului oxidativ in grupul FM a
depistat o interrelatie inversd a duratei cu nivelul SOD (u/l) serice cu durata simptomelor,
ceea ce potential vorbeste de o capacitate antioxidantd mai redusd la pacientii cu durata mai

mare a simptomelor. (Tabel 4.3)

Tabelul 4.3. Corelarea duratei simptomelor cu nivelul indicilor stresului oxidativ in FM
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(luni) P<0,05

Nota: DAM — Dialdehida malonica; SOD — superoxid dismutaza; CAT — catalaza; NO — oxid nitric.

Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 4.12. Corelarea indicilor stresului oxidativ cu durata simptomelor
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 4.13 Corelarea expresiei superoxid dismutazei cu durata simptomelor in FM

Pentru SMF s-au remarcat urmatoarele corelari: durata simptomelor a corelat pozitiv cu

intensitatea peroxidarii precoce a lipidelor, dar si cu activitatea antioxidanta totala (Tabelul 4.4,

Fig. 4.14, 4.15, 4.16), permitand a genera ipoteza ca pacientii cu SMF posedd mecanisme mai

eficiente de mentinere a echilibrului oxidativ.

Tabelul 4.4. Corelarea duratei simptomelor SMF cu indicii stresului oxidativ
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(luni) SMF p<0,05 p<0,05

Notid: DAM — Dialdehida malonica; SOD — superoxid dismutaza; CAT — catalaza; NO — oxid nitric.
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 4.14. Corelarea duratei simptomelor SMF cu indicii stresului oxidativ

Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 4.15. Corelarea duratei simptomelor SMF cu peroxidarea precoce a lipidelor
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Correlations (FM-Book FM final 419v*80c)
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Fig. 4.16. Corelarea duratei simptomelor SMF cu activitatea antioxidanta totala

Ceilalti parametri ai stresului oxidativ nu au demonstrat nici-o asociere cu durata

maladiei raportatd de catre pacientii cu SMF.

A fost, de asemenea, studiatd corelarea dintre stresul oxidativ si depresie, anxietate,

dificultati de concetrare si tulburari de memorie. (Tabelul 4.5)

Tabelul 4.5. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a indicilor stresului oxidativ cu
semnele afectarii componentelor sferelor cognitiva si afectiva la pacientii cu FM
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Concentrat| 0.02 0,11 0,00 | -0,02 | -0,06 -0,14 0,06 0,08 -0,05
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0,08 0,01 0,03 | 0,01 -0,05 -0,01 0,08 0,11 0,08
Depresie
p>0.05 | p>0.05 |[p>0.05 |p>0.05 | p>0.05 |p>0.05 | p>0.05 | p>0.05 |p>0.05
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Rezultatele din Tabelul 4.5 indica faptul cd nu existd o corelatie semnificativa intre
indicii stresului oxidativ si semnele componentelor sferelor cognitive si afective la pacientii cu
fibromialgie. Aceasta sugereaza ca, in cadrul acestui studiu, stresul oxidativ nu pare sa fie un
factor determinant major pentru afectarea cognitiva sau simptomele afective precum anxietatea si
depresia in FM. Intrucat toate corelatiile sunt nesemnificative, este posibil ca alte mecanisme sa

fie implicate in dezvoltarea si manifestarea acestor simptome la pacientii cu FM.

112



4.2 Comorbidititi relevante musculoscheletale radiografice

Pacientii au efectuat radiografii ale coloanei vertebrale si ale zonelor articulare durerose.
In baza acestora au putut fi identificate modificarile degerative, cum ar fi spondiloza cervicala,

toraica si lombara, poliosteoartroza, coxartroza si gonartroza. (Tab. 4.6)

Tabelul 4.6. Comorbiditati selectate musculoscheletale identificate grupul FM si SMF

FM (M=DS) SMF(M=DS)
Spondiloza cervicala 0,60+0,49 0,60+0,49
Spondiloza toracica 0,62+0,48 0,57+0,49
Spondiloza lombara 0,61+0,49 0,56+0,49
Poliosteoartroza 0,27+0,44 0,05+0,21
Coxartroza 0,10+0,30 0,10+0,30
Gonartroza 0,26+0,44 0,30+0,46
Periartritele 0,11+0,31 0,12+0,33
Epicondilita 0,03+0,19 0,07+0,26
Trohanterita 0,17+0,38 0,05+0,21

4.3 Examenul electrofiziologic

Din examenul complex al afectiunilor musculare nu pot lipsi investigatiile
electrofiziologice. Anume acestea, ne permit de a discerne dintre patologia musculara:
miopatiile inflamatorii, miopatiile degenerative, afectiunile jonctiunii neuromusculare si ale
structurilor sistemului nervos pana la etapa examenului histologic. Pacientii au efectuat
electroneuromiografii de suprafata. In analiza statistica au fost incluse rezultatele examenul
electrofiziologic cu referire in principal la studii de conducere nervoasd. Modificarile
electrofiozologice depistate au relatat caracterul radicular atunci cand au fost depistate. (Fig.

4.17, Tab. 4.7, Tab. 4.8)
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Fig. 4.17. Coexistenta modificarilor radiologice degenerative si a modificarilor
electrofiziologice in FM si SMF.

Tabelul 4.7. Incidenta leziunilor de tip radicular in FM si SMF

FM SMF t p
Leziuni radiculare cervicale la ENG 0,13+0,34 | 0,30+0,46 -2,59072 | 0,011427
Leziuni radiculare lombare la ENG 0,08+0,28 | 0,23+0,42 -2,79521 0,006508

Date elocvente pentru tulburdri de conducere ce releva radiculopatii cervicale si lombare
de diferit nivel au figurat in concluziile examenelor electrofiziologice. Acestea au fost mai
exprimate n grupul SMF decét grupul cu FM. Astfel 13,75% din pacientii cu FM vs 30,0% din
grupul cu SMF au inregistrat modificara de tip atigere radiculara la nivel cervical. Testul t aratd o
diferentd semnificativa statistic intre cele doua grupuri (t = -2,59072, p < 0,05), ceea ce sugereaza ca
pacientii cu SMF au o probabilitate semnificativ mai mare de a avea leziuni radiculare cervicale decét cei
cu FM. Incidenta leziunilor radiculare lombare este, de asemenea, mai micd la pacientii cu FM in
comparatie cu cei cu SMF. Diferenta este, din nou, semnificativa din punct de vedere statistic (t = -

2,79521, p <0,01), ceea ce indicd faptul ca leziunile radiculare lombare sunt mai frecvente la pacientii cu

SMF.

Modificarile electrofiziologice au corelat slab cu modificarile radiografice tip spondiloza

la nivel cervical in FM (Tabelul 4.8)
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Tabelul 4.8. Corelatiile dintre modificarile radiografice de tip spondiloza si modificarile
electrofiziologice sugestive pentru atingere radiculara in grupul FM

EMG cervical sugestiv pentru

EMG lombar sugestiv pentru atingere

atingere radiculara radiculara
Spondiloza cervicala 0,33 -0,02
Spondiloza lombara 0,32 0,25

Nota: EMG - electromiografie

Pentru membrele inferioare, rapoartele examinarilor electrofiziologice de asemenea au

indicat prezenta sau suspiciunea pentru leziuni radiculare lombare de diferit nivel: 8% din

pacientii cu FM si 23% cu SMF prezentand astfel de modificari.

Pentru leziunile radiculare lombare corelarea cu prezenta modificarilor radiografice a fost

constatatd in ambele grupe.

(Figura 4.18)
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Fig. 4.18. Corelarea modificarilor electrofiziologice de tip radicular cu modificarile
degenerative ale coloanei vertebrale in SMF
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In cazul SMF, corelatiile dintre modificarile radiografice si cele electrofiziologice au avut
caracter moderat spre puternic (Tabelul 4.9)

Tabelul 4.9. Corelatiile dintre modificarile radiografice de tip spondiloza si modificarile
electrofiziologice sugestive pentru atingere radiculara in grupul SMF

EMG cervical SMF | EMG lombar SMF

Spondiloza - OC cervicala SMF 0,55 0,34

Spondiloza - OC lombara SMF 0,37 0,50

In cotentextul studiului nostru modificirile electrofiziologice musculare au fost mai
elocvente pentru grupul de SMF decat pacientii cu FM, sugerand valoare in diagnosticul

diferentiat.
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5. DISCUTIA REZULTATELOR PROPRII

Cum am mentionat anterior, FM este un sindrom caracterizat prin dureri musculo-
scheletale cronice si raspandite. Principalele simptome ale acestei boli descrise in literatura de
specialitate si depistate la pacientii din studiul nostru includ fatigabilitate, tulburari ale somnului,
artralgii, cefalee, scaderea memoriei, concentratia scdzuta, paresteziile, crampele musculare si
miscarile nelinistite ale picioarelor, tulburdrile afective (anxietatea si depresia), redoarea
matinald, sindromul colonului iritabil, cistitd interstitiala si sensibilitatea la rece (148). FM poate
fi, inclusiv in coordonare cu datele obtinute in studiul nostru, asociatd cu maladii specifice, cum
ar fi infectiile recurente, diabetul zaharat, bolile reumatice si tulburarile psihiatrice sau
neurologice (149), datorita carui fapt, FM ramane o patologie insuficient inteleasa si dificil de
diagnosticat.

Factorii fiziopatologici ai FM nu sunt inca bine cunoscuti si continud sa fie in centrul
multor cercetiri. FM pare si fie legatd de o problema de procesare a durerii. In cele mai multe
cazuri, pacientii devin hipersensibili la durere. Hipervigilenta constantd la durere poate fi, de
asemenea, asociatd cu probleme psihologice (150,151).

Principalele modificari descrise in FM sunt disfunctiile in neurotransmisia mono-
aminergicd, ceea ce duce la niveluri ridicate de neurotransmitatori excitatori, cum ar fi
glutamatul si substanta P, si scaderea nivelului de serotonind si norepinefrind in maduva spindrii
la nivelul cailor descendente anti-nociceptive. Alte anomalii observate includ dereglarea
dopaminei si activitatea modificatd a opioidelor cerebrale endogene. Luate impreund, aceste
fenomene par sa explice fiziopatologia centrala a FM (53). De-a lungul anilor, au fost, de
asemenea, recunoscuti triggerii durerii periferice ca o posibila cauzi a FM. In acest caz, pacientii
manifestd simptome precum tulburdri cognitive, oboseala cronica, tulburari de somn, iritabilitate
intestinala, cistita interstitiala si tulburdri de dispozitie (152), astfel cercetarea lor a fost un
obiectiv separat al studiului nostru.

Pe de alta parte, anomaliile periferice pot contribui la cresterea aportului tonic nociceptiv
in maduva spindrii, ceea ce duce la sensibilizarea centrala. Alti factori care par a fi implicati in
fiziopatologia FM sunt factorii neuroendocrini, predispozitia geneticd, stresul oxidativ si
schimbarile de mediu si psihosociale (153,154), din care cauzd am fost preocupati de cercetarea
markerilor oxidatavi cum ar fi diadehida malonica, catalaza, superoxide dismutaza, oxidul nitric,
etc..

Studiul nostru a determinat cd FM pare a fi mai frecventd la femei decat la barbati din

urmatoarele motive: niveluri mai ridicate de anxietate si depresie, comportament modificat ca
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raspuns la durere, modificarea aportului SNC si efectele hormonale legate de ciclul menstrual,

fapt descris si in literatura de specialitate (155).

5.1 Abordarea clinica a pacientului cu sindrom algic din prisma FM si SMF

Dupd cum noi am mentionat in primul capitol, FM este consideratd un sindrom de
sensibilizare centrald. Sensibilizarea centrala se refera la un mecanism de amplificare a
semnalului neuronal 1n cadrul sistemului nervos central care duce la o perceptic mai mare a
durerii (156). Din acest motiv, pacientii din studiul nostru au prezentat o crestere a campului
receptiv de durere, alodinie si hiperalgezie. Sensibilizarea centrald este, de asemenea, implicata
in durerea persistenta si cronica. Desi sensibilizarea centrald joacd un rol important in FM, este si
mai important sa constientizam cauza initiala, adica patrunderea nociceptiva persistentd asociata
cu deteriorarea activitatii, inclusiv sensibilizarea periferica (6). Exista totusi mai putine dovezi
care sd sustind implicarea durerii periferice si a proceselor nociceptive in FM (156).

Sensibilitatea la durere este, de asemenea, legatd de grupurile sociale. S-a sugerat ca
mecanismul care std la baza “sensibilizarii interpersonale” ar putea fi legat de reprezentarea
neuronald comuna a experientei durerii. Cu alte cuvinte, apare un efect “feed-forward” in care o
familie, n Incercarea de a reduce comportamentele dureroase la unul dintre membrii sdi, creeaza
de fapt o stare de anxietate in persoana in cauza prin cresterea perceptiei durerii (10).

Abordarea pacientului cu dureri miofasciale cronice si raspandite este o adevdrata
provocare pentru clinicistul de astdzi. Durerile miofasciale pe cat de frecvente, pe atit de
rezistente la tratament.

Diferentierea FM de SMF uneori poate fi o sarcina dificild, ambele entitati sunt putin
intelese si cunoscute, dar suferinta produsd pacientilor care nu reusesc sd identificd optiunile
terapeutice optime uneori ani de zile este enorma si frustrarea in urma unui diagnostic nerezolvat
este deopotriva si a medicului la care apeleaza pacientul cu durere cronicad musculoscheletala.

Desi ca mecanism patogenetic aceste doud entitdti sunt destul de diferite, mecanismele de
intretinere care duc la perpetuarea cronicd probabil sunt similare.

Grupurile noastre similar datelor literaturii au fost destul de similare ca varstd fara sa
existe diferente importante in ceea ce priveste repartizarea pe varste intre FM si SMF
(41,8£11,4ani vs 43,5+£8,9ani), cu variatii intre 18-59 si 18-57 ani corespunzator. Pacientii
majoritari fiind in grupul de la 30 al 50 ani, ceea ce corespunde si datelor literaturii .

In studiul nostru in ambele grupuri au prevalat femeile, totusi raportul femei /barbati a
fost de 15/1 (75 femei/5 barbati) pentru FM si 3,8/1 (64 femei/16 barbati) pentru SMF.

Tendintele constatate corespund datelor literaturii in care se precizeaza un raport de la 7/1 pana
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la 20/1 in favoarea femeilor cand vine vorba de fibromialgie. Acest raport este de 2/1 in cazul
sindromului miofascial.

In ambele grupuri au prevalat persoanele cisitorite. Datele privind statutul social al
pacientilor cu fibromialgie sunt destul de contradictorii. In ambele loturi au prevalat persoanele
cu studii medii speciale, urmate de cele cu studii superioare. Partial acest fapt poate fi
conditionat de domiciliul urban. Conform datelor literaturii, fibromialgia este diagnosticatd mai
frecvent printre locuitorii oraselor decat printre cei cu resedinta rurald. Totusi, resedinta rurald nu
exclude acest diagnostic, o parte importanta fiind din zonele rurale.

Tentativa de a defini un grad de efort fizic ca factor de risc pentru dezvoltarea acestor
maladiei a revelat ca Tn ambele grupuri au predominat persoanele cu efort fizic moderat, urmat la
distantd de efotul fizic exagerat si fard influentd a modului sedentar de viata. Efortul fizic si
anumite tipuri de efort fizic (miscérile repetitive submaximale) sunt descrise in literaturd ca
predispozante pentru SMF. Totusi simpla precizare cu referire la efort fizic nu permite de a
diferentia FM de SMF. Se pare ca un rol important in dezvoltarea si perpetuarea sindromuli
dureros In ambele situatii il are profesarea unor ocupatii care se incadreaza in intelectuale, care
implicd un grad ridicat de responsabilitate si ca urmare o stare de stres si incordare cronice. Dar
acestea au valoare similard in dezvoltarea FM si1 SMF, fiind putin utili in diferentiere.

Din necesitatea de a colecta pacienti cu o evolutie cronica, ambele grupuri au inclus
pacienti cu o duratd foarte indelungata a maladiei (63,5+43,08 luni (M£DS) care s-a prezentat
statistic semnificativ mai mare comparativ cu sindromul miofascial 46,79+39,33 (p=0,01)).
Durata FM a prevalat fata de durata SMF. Ceea ce este sustinut si de datele literaturii, pentru ca
in contextul FM nu se regaseste practic ideea vindecarii. Nici-unul din tratamentele admnistrate
nu aduce rezolvarea completa a simptomatologiei, pacientii relatdnd doar despre perioade de
ameliorare. Situatia este ceva diferitd pentru SMF, care cunoaste rate destul de bune de rezolvare
in formele sale acute.

Pentru ambele grupuri a fost specifica o evolutie ondulanta a maladiei, cu scurte perioade

de ameliorare si perioade de agravare indelungate.

5.2 Factorii favorizanti pentru FM si SMF

In literatura se discutd mai multi factori favorizanti dezvoltirii FM si SMF. In plus fata de
o predispozitie geneticd, factorii extrinseci pot juca un rol in dezvoltarea FM, cum ar fi traumele

fizice si stresorii psihosociali. Aceste actiuni timpurii pot afecta expresia genelor si, prin urmare,
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pot influenta dezvoltarea FM (157) Experientele din copildrie au fost legate de maladaptarea de
lunga durata in circuitele nociceptive si de o crestere a sensibilitatii la durere la adulti(158).

La fel s-a demonstrat cd existd o asociere temporald bidirectionala intre depresie si FM,
crescand probabilitatea ca cele doua sa co-apara. Cortexul orbitofrontal medial si cerebelul au
prezentat morfometrie modificatd a substantei cenusii si albe la pacientii cu FM, iar volumul
celei cenusii a fost corelat cu severitatea depresiei si hiperalgeziei (159). Se presupune ca factorii
de mediu, 1n special stresul pe termen lung si experientele traumatice modifica expresia genelor
intr-un mod care afecteaza raspunsurile neurofiziologice, care, la randul lor, afecteaza modul in
care sunt percepute atat durerea periferica, cat si cea centrald. In urma studiului nostrum, noi
sustinem aceastd presupunere de influenta a stresului, deoarece am detrminat astfel de exprimari
clinic si la pacientii nosti.

Multiple centre stiintifice de cercetare au analizat ipoteza stresorilor fizici si efectul lor
asupra scorurilor de durere pentru pacientii cu FM, comparativ cu controalele sandtoase. Ei au
folosit mirosuri nepldcute urmate de aplicarea unui stimul termic si au cuantificat neplacerea
perceputd. Constatarile lor au sugerat cd stresorii psihologici si psihosociali au Inrautatit in mod
disproportionat perceptia durerii si disconfortului la pacientii cu FM comparativ cu persoanele
sanatoase (160).

Tulburarile somnului sunt descrise clasic in cadrul procesului simptomatic de
fibromialgie. Cu toate acestea, unele date raportate recent au generat ipoteza cd astfel de
tulburdri pot fi incluse printre factorii cauzali ai acestei patologii, mai degraba decat printre
manifestdrile sale. Studiile publicate In ultimii ani au descris o corelatie bidirectionald intre
tulburarile de somn si durerea musculo-scheletica larg raspanditd si chiar se pare ca insomnia
tinde sd preceada aparitia durerii si are valoare predictivd in ceea ce priveste debutul si
persistenta acesteia (161). Studiile efectuate la subiecti sandtosi par, de asemenea, sd arate ca
privarea de somn totala, partiala si specifica duce la hiperalgezie, o incidenta crescuta a durerii
spontane si a modificarilor dispozitiei, in special anxietate si depresie (162). Unii savanti au emis
ipoteza cd dezvoltarea sau agravarea simptomelor somatice si psihiatrice este secundara
discontinuitatii somnului, mai degraba decat privarii de somn (39)(163). In plus fatd de numarul
de treziri, modelul ciclic alternativ este un instrument util pentru a analiza aceasta
discontinuitate, fapt confirmat si de rezultatele studiului nostru.

La fel studiul nostru a constatat si alti factiri trigger favorizanti, care sunt: infectiile care
au precedat in jur de 1 lund debutul maladiei, stresul si supraracirea. Toti acesti factori au avut
rol In dezvoltarea FM. Analiza regresionala demonstrand cert o asociere puternica. Cohen et al.

relateaza cd in studiile de cohorta si transversale intre 6% si 27% din pacientii cu fibromialgie

120



raporteaza un eveniment infectios incitant. Rolul infectiilor virale, bacteriene si a tratamentul
acestor avand implicatii patogenetice in dezvoltarea si perpetuarea durerii cronice. Aspectul
infectiilor este mai putin elucidat in literatura de specialitate pentru SMF, totusi in grupul nostru
aceasta a fost unicul factor favorizant identificat.

Diagnosticul FM se bazeaza in prezent doar pe o evaluare clinicd completa; pana in 2010,
s-a bazat pe criteriile ACR din 1990 cu cel putin trei luni consecutive de sindrom algic si “puncte
tender” appreciate la palpare digitald. Noile criterii ACR au fost utilizate Tncepand cu 2010 si se
bazeazd pe doi parametri: indicele durerii difuze si scorul de severitate a simptomelor, atat
somatice, cat si cognitive. Punctele tender si aprecierea pragului durerii de presiune sunt factori
importanti pentru un examen clinic musculo-scheletal complet si pentru excluderea altor maladii.
In 2016, criteriile anterioare au fost revizuite pentru a reduce probabilitatea unui diagnostic
incorect. Cu toate acestea, variabilitatea fenotipicad individuala si coexistenta altor patologii pot
duce la examindri clinice inadecvate pentru un diagnostic precis, ceea ce face imposibild decizia
criteriilor universale pentru aceastd boald. In plus, nu existi inci biomarkeri specifici si, prin
urmare, cercetarea este indreptata spre studierea de noi indicatori pentru diagnosticul obiectiv al
indivizilor afectati prin identificarea factorilor genetici, de mediu si epigenetici care stau la baza
fiziopatologiei FM.

In ambele grupuri a prevalat debutul insidios al maladiei, definit in studiul nostru drept
debut pe parcursul a mai mult de 3 luni. Ambele grupuri au inclus pacienti cu o durata foarte
indelungatd a maladiei, totusi durata FM a a fost superioara duratei SMF (63,5+43,08 luni
(M*DS), care s-a prezentat statistic semnificativ mai mare comparativ cu sindromul miofascial
46,79+39,33 (p=0,01). In ambele grupuri s-a inregistrat o evolutie ondulantd a maladiei, cu
scurte perioade de ameliorare si perioade de agravare indelungate.

Acuzele la dureri in variate zone ale corpului au predominar vadit printre pacientii cu FM
comparativ cu SMF, cei cu SMF avand tendinta sa raporteze mai putin zone dureroase, chiar si
in situatiile cu mai multe localizari ale SMF. Fapt ce corespunde datelor literaturii si perceptiel
FM drept o maladie cu durere difuza pe care pacientii o caracterizeaza drept durere in tot corpul.
Atunci cand adresam pacientului intrebarea “unde va doare”, pacientul cu FM raspunde “peste
tot”. Desigur examenul fizic permite a identifica cateva zone dureroase, dar ele sunt localizate
superior si inferior de talie, in partea stanga si dreapta.

Punctele tender, la moment nu mai fac parte din criteriile diagnostice ale ACR pentru FM
(2010, actualizate in 2016). Desigur identificarea acestora in numar minim de 11 din 18,
impunea numite limitari In stabilirea diagnosticului si posibil ducea la subdiagnosticare, ceea ce

aducea suferintd limitand accesul la optiunile terapeutice moderne. Insa abrogarea lor totala, ne
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duce 1n altd extremd unde pacientul acuza durere musculara dar de fapt, aceasta nu se regaseste
in timpul unui examen fizic. Una din optiunile care permit o delimitare mai putin strictd in
functie de numarul de PTen este Indicele Punctelor Tender. IPT acumuleaza un scor de la 11 la
72 cu valoare certd pentru diagnosticul de FM si un scor de 6-11 cu valoare la limita, un scor sub
6 exclude FM. Este cu adevarat binevenit implementarea acestui scor in practica, cel putin a
reumatologului desi ea face examenul pacientului mai laborios, ea permite de a discerne
populatia de fibromialgici de alte populatii in care rolul durerii musculoscheletale propriu-zise
este mai putin relevant, respectiv acesti pacienti necesitdnd alte abordari terapeutice. In urma
experientei acumulate an conduita pacientilor cu FM, noi pleddm pentru utilizarea acestui scor
mai pe larg in practica medicala.

Un alt moment de diferentiere este prezenta bilaterald a acestor puncte. In totalitate,
examenul Punctelor Tender a permis diferentierea FM de SMF.

SVA este un alt instrument care nu necesitd investitii si poate fi usor utilizat in practica zi
de zi. Pacientii cu FM au raportat scoruri mai inalte ale SVA decat cei cu SMF in mediu,
permitand concluzia cd populatia de FM de regula raporteaza mai multa durere decat pacientii cu
SMF. SVA analoga cere ca pacientul sa poata trasa acea linie pentru a fi estimata. O alternativa
plauzibilda acesteia este Scala Numerica Analoga. Pacientul este rugat sa aprecieze cu o nota
durerea, care poate fi fixata in examenul la vizita actuald a pacientului si urmaritd in timp pentru
a aprecia evolutia sub tratament a sindromului dureros. La bolnavii cu FM s-a remarcat o
raportare mai Inaltd a sindromului algic in functie de somn, efort fizic, repaos sau perioada zilei,
el mentionand agravarea durerilor dupa somn, in timpul efortului fizic, si cu recrudescente
nocturne. Spre deosebire de pacientii cu SMF, la care durerile se ameliorau dupa somn, dupa
repaos si se agravau in miscare. Pacientii cu FM au tins mai mult sd raporteze senzatia de durere
drept periodicad odata instalatd, in timp ce pacientii cu SMF afirmau ca durerea era avea caracter
continuu. Doar o parte mica de pacienti cu SMF (33%) vs majoritatea celor cu FM (66%) au
acuzat dureri nocturne. Deci durerea periodicd, cu recrudescente nocturne si matinale este
caracteristica grupului de FM.

Dincolo de durerea musculara, pacientul cu FM vine cu o serie de simptome, unele
incadrate in sindroame functionale, satelite. Literatura descrie o serie de disfunctii vegetative si
pentru pacientii cu SMF, in special hipersudoratie si al. In studiul nostru prezenta fatigabilitatii,
durerilor articulare, cefaleei, scaderii memoriei, crampelor musculare in membre inferioare,
concentratiei scazute, anxietatii, depresiei, sindromului de intestin irirtabil, cistitei interstiiale si
sensibilitatii la rece era statistic semnificativ mai marcatd in grupul de FM. Doar tulburarile

somnului, miscarile nelinistite ale picioarelor si amortelile si paresteziile desi au fost mai
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frecvente in grupul de FM, nu au inregistrat diferente statistic semnificative. Cea mai mare
diferenta a fost constatata pentru cistita interstitiala si sindromul intestinului iritabil.

Redoarea matinala a fost un alt simptom care a nregistrat diferente statistic semnificative
in favoarea FM, 1n medie redoarea matinald a durat 19,75+18,14 in grupul cu FM fatd de
8,93+9,40, generand o iferentd semnificativa statistic cu p=0,00002, variind de la 10-70 min

pentru FM si 5-30 min pentru SMF.

5.3 Stresul oxidativ — o latura importanta in FM

Unul dintre factorii cruciali in patogeneza FM este stresul oxidativ. Datele recente au
demonstrat o corelatie Intre procesele prooxidative si sensibilizarea la durere la subiectii cu FM.
In special, nivelul coenzimei Q10 (CoQ10) este redus si contribuie la disfunctia mitocondriala.
Ca urmare, se observa scdderea potentialului membranei mitocondriale, cresterea activitatii
superoxidului si sinteza excesiva a produselor de peroxidare a lipidelor (50). In cele din urma,
apare mitofagia celulara, iar autofagia este detectata in celulele mononucleare la pacientii cu FM
(163). Intr-o stare fiziologica, autofagia ar putea fi benefica, deoarece elimind organelele celulare
disfunctionale. Cu toate acestea, autofagia excesiva in FM poate promova leziuni celulare si
prezinta riscuri mai mari de stres oxidativ (164).

Procesele prooxidative sunt, de asemenea, observate in tesutul cerebral. Datorita
proportiei mari de lipide, sistemul nervos central este cel mai vulnerabil la deteriorarea
radicalilor liberi (165). Reactiile de peroxidare a lipidelor cresc sinteza markerilor de stres
oxidativ, cum ar fi produsii hidroperoxizi si aldehidele, cum ar fi dialdehida malonicd si alti
reprezentati ai oxidarii (153). S-a demonstrat cd nivelurile produselor de peroxidare a lipidelor
coreleaza pozitiv cu severitatea FM evaluatd prin FIQ (Chestionarul de Impact al Fibromialgiei)
(153). Astfel, stresul oxidativ face parte de ceva timp din arealul de interese ale cercetétorilor in
domeniul fibromialgiei, sindromului miofascial dar si a durerii cornice in sine. Evaluarea
parametrilor stresului oxidativ a permis constatarea unor dezechilibre in ambele grupuri, fapt
care a corespuns datelor literaturii. Grupul de FM s-a remarcat printr-o expresie mai
semnificaivd a peroxidarii precoce si intermediare a lipidelor fatd de grupul cu SMF. DAM in
grupul cu FM a fost mai ridicata fatda de SMF, indicand activitate pro-oxidantd mai marcata.

Multe date demonstreaza un dezechilibru intre oxidanti si antioxidanti la pacientii cu FM.
Procesele prooxidative la pacientii cu FM sunt asociate cu variante genetice specifice, care
participa la echilibrul oxidativ. De exemplu, functionarea redusa a superoxid dismutazei (SOD),
catalazei (CAT) si nicotinamide-adenin-dinucleotid-fosfat oxidazei (NADPH) coreleaza cu

severitatea durerii si a fatigabilitatii (evaluatd de FIQR). SOD reduce rapid si specific radicalii
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superoxizi la peroxid de hidrogen (H,0,), in timp ce H,O, este descompus in apa de CAT si
glutation peroxidazi (GPx)(153). In plus, la subiectii cu FM se observa o activitate enzimatica
antioxidanta scdzuta (CAT, SOD, glutation reductazei (GR) si glutation peroxidazei (GPx)) si
cresterea oxidului nitric (NO) si DAM (un marker al peroxidarii lipidelor). Enzimele
antioxidante sunt asociate negativ cu severitatea simptomelor evaluate de FIQR ca functionare
generald, durere, stres psihologic si somn. In schimb, nivelurile markerilor de peroxidare a
lipidelor prezinti o corelatie pozitivd semnificativa cu FIQR.

Desi activitate prooxidanta in SMF parea mai inalta, ea se echilibra prin valori similare
ale activitdtii anti-oxidante totale. Pe cand la pacientii cu FM, activitatea antioxidanta totald era
mai scazutd determinand un dezechilibru in favoarea celei pro-oxidante. Expresia catalazei serice
precum si a oxidului nitric au fost mai joase in FM fatd de SMF. Totusi grupul cu FM s-a
remarcat printr-un dezechilibru mai important in favoarea factorilor pro-oxidanti.

Un alt marker important prooxidant in FM, care este legat de senzatia de durere, este
nivelul oxidului nitric seric (166). Un nivel crescut a fost depistat in studiile experimentale,
dezvaluind ca NO este un neurotransmitdtor crucial implicat in calea durerii spinale.
Sensibilizarea acestor cai este legatd de activarea sintetazei oxidului nitric (NOS), care determina
cresterea ulterioard a NO (167).

Pe langd mecanismele descrise mai sus, capacitatea de a elimina radicalii liberi este
semnificativ scazutd in FM din cauza disfunctiei mitocondriale (168), situatie observata si in
studiul nostru. In consecinti, susceptibilitatea la stres oxidativ si disfunctie mitocondriald poate
creste sinteza radicalilor liberi si mediaza citokinele inflamatorii care pot juca un rol in generarea
durerii (169). Astfel, tratamentele care implicd efecte antioxidante pot ajuta la ameliorarea
manifestarilor daunatoare ale FM.

Efectele benefice ale scdderii prooxidantilor si cresterea capacitatii antioxidante trezesc
multe interese in savanti. Studiile efectuate au confirmat ca activitatea enzimatica antioxidanta
redusd ar putea duce la stres oxidativ prin oxidarea continutului de ADN si carbonilul proteic
(marker general al oxidarii proteinelor), care poate afecta starea de sanatate a pacientilor cu FM
(153).

In studiul nostru, in ambele grupuri expresia stresului oxidativ a corelat cu expresia
sindromului dureros, exprimat prin IPT pentru FM si prin SVA pentru SMF. Stresul oxidativ fie
ca este sau nu declansator pentru FM si SMF, cu certitudine duce la perpetuarea sindromului
dureros. Si cee ace este mai important deschide cai pentru noi terapii o necessitate vitala, luand

in consideratie lipsa eficacitatii majoritatii optiunilor terapeutice pentru FM.
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SOD1 este responsabild pentru transformarea anionului toxic superoxid (O*” in oxigen
(Oy) si peroxid de hidrogen (H,O;). Mai tarziu, H,O, este descompus in apa de CAT si GPx.
Oxidul nitric (NO) este produs de sintetaza oxidului nitric (NOS). Peroxinitritul (ONOO ) este
generat de oxidul nitric (NO) si anionul superoxid (0%) st influenteaza procesele creierului. NO
este 0 molecula de semnalizare a radicalilor liberi, care functioneaza ca un relaxant muscular
neted vascular, neurotransmitétor si regulator imunitar, care determind sensibilizarea caii durerii
spinarii in fibromialgie. Capacitatea de a elimina radicalii liberi este semnificativ scazuta in FM
din cauza disfunctiei mitocondriale. Activitatile insuficiente ale enzimelor antioxidante si
diminuarea capacitatii antioxidante totale in FM conduc la stres oxidativ prin oxidarea ADN-
ului. Secretia scazuta de melatonind in timpul noptii este observata la pacientii cu FM cauzata de
speciile reactive de oxigen. Melatonina are activitate potentiald de curatare radicald si poate
reduce stresul oxidativ. Scaderea secretiei de melatonind provoaca dureri neuropatice si

stimuleaza dezvoltarea sindromului fatigabilitatii cronice.

5.4 Valoarea studiului radiologic

O altad parte a planului de investigatii a fost radiografia coloanei vertebrale si a zonelor
articulare dureroase. In ambele grupuri pe radiografii s-au regisit date pentru spondiloza
cervicald, toracicd si lombard in proportii similare. Diferente s-au inregistrat pentru
polisteoatroza in grupul de FM. Posibil aceasta si fiind cauza initiald a instaldrii sindromului
algic in acest subgrup. FM este consideratda o boald comorbidd in maladiile reumatice si
frecventa ei este crescutd in ax-SpA ca si in alte boli reumatice (170).

La fel, una dintre cele mai importante imitatii ale ax-SpA non-radiografice (nr-AxSpA)
este FM. FM poate provoca supradiagnosticarea la pacientii cu dureri ale coloanei vertebrale. In
plus, prezenta FM poate determina clinicianul sd supraestimeze activitatea bolii si, ca urmare,
poate provoca supratratament la pacientii cu SpA. Coexistenta FM la pacientii cu SpA poate
modifica, de asemenea, raspunsul la tratament. Studiile au demonstrat cd prezenta FM afecteaza
raspunsul la tratament. In mod contradictoriu, diagnosticarea gresita a nr-AxSpA ca FM poate
provoca, de asemenea, intarzieri ale tratamentului si daune permanente. Din aceste motive,
examenul radiografic este absolut necesar pentru excluderea unei eventuale SpA din moment ce

studiul si-a propus sa cerceteze pacienti fard maladiile inflamatorii reumatice.

5.5 Studiul electrofiziologic al FM

125



Unul din scopurile principale al prezentului studiu a fost de a explora mecanismele
neuronale ale durerii si influenta sa potentiala asupra procesarii stimularii algice la pacientii cu
FM. Rezultatele ar putea fi rezumate dupad cum urmeaza: (1) pacientii cu FM au prezentat
amplitudini posterioare reduse in procesarea stimularii dureroase; (2) spre deosebire de SMF
modulatiile de asteptare detectate la pacientii cu FM a determinat sensibilitatea componentei P2,
variind numai in functie de intensitatea stimularii; si (3) masurile comportamentale (perceptia
durerii si timpul reactiei (TR)) au fost, totusi, modulate ca o functie a semnalelor de anticipare a
durerii in intregul esantion de participanti, astfel incat indicii de durere au fost asociati cu o
perceptie mai mare a durerii si TR-uri mai lente.

Examenul electrofiziologic efectuat a fost relevant pentru SMF si nu pentru FM, la
pacienti din grupul SMF depinstdndu-se modificari sugestive sau suspecte pentru atingere
radiculara cervicala si lombara. Aceste date au corelat mai puternic cu modificarile radiografice
in grupul cu SMF pentru ambele localizéri: cervicala si lombara, sugerand utilitatea acestui test
diagnostic in abordarea pacientului cu durere cronicd musculoscheletald si ca scop de
diferentiere intre FM si SMF. Pacientii cu SMF cu o probabilitate mai mare vor avea modificari
la investigatii electrofiziologice decat pcientii cu FM.

Valoarea de sensibilitate scazuta a fost raportata ca o componenta a potentialelor evocate,
care reprezintd atentia anticipatorie, cuprinzand procesele de pregatire cognitivd si motorie,
inainte de un eveniment iminent. Astfel se explica faptul relevantei examenului electrofiziologic
in SMF si lipsa ei In FM. Mai multe studii au stabilit ca predictia viitorilor stimuli nociceptivi
implicd recrutarea mecanismelor atentionale pentru reglarea durerii (151). Astfel, asteptarea
durerii sporeste resursele atentionale directionate catre evenimentul viitor dureros, fiind
reflectate ca amplitudini mai mari In devierile potentialelor anticipative, cum ar fi componentele
analoage. Conform propunerilor teoretice privind hipervigilenta la durere, ar fi de asteptat ca
anticiparea crescutd a durerii la pacientii cu FM sa conducd la raspunsuri amplificate de
procesare a durerii. In acest sens, mai multe constatiri au evidentiat prezenta activirii
augmentate a regiunilor creierului de procesare a durerii in timpul anticiparii durerii la pacientii
cu FM (151). Discrepantele observate intre diferitele surse de dovezi experimentale ar putea fi
derivate din variabilitatea procedurilor metodologice si experimentale privind manipularea
sperantei de durere, indiciilor despre debutul stimularii durerii, incertitudinea indiciilor predictivi
ale durerii. Pe de alta parte, examinarile electrofiziologice ar implica tehnici mai adecvate decat
alte metodologii neuroimagistice pentru a detecta in mod fiabil dinamica temporald a atentiei

anticipative asupra procesarii durerii.
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Absenta unui indice predictiv de durere la pacientii cu FM face dificila o interpretare
adecvata si meritd o analiza suplimentard. Dovezile experimentale limitate ale mecanismelor de
asteptare a durerii la pacientii cu durere cronicd sugereazd o accelerare in anticiparea
evenimentelor. In mod similar, au fost descrise disfunctiile mecanismelor de percepere asociativa
in fibromialgie. Invitarea din experientele dureroase din trecut ne poate permite si ne ajustim
comportamentul si sd rdspundem adaptiv la noi evenimente dureroase. Prin urmare, deficientele
in invdtarea asociativd ar putea deveni contextul instabil si imprevizibil, facand foarte dificila
anticiparea durerii pentru o adaptare adecvata si ar putea juca un rol important in dezvoltarea si
mentinerea sindroamelor dureroase cronice. In conformitate cu aceasta, procesarea anormali a
anticiparii durerii in rezultatele noastre ar sugera o dizabilitate la pacientii cu FM, impiedicandu-
1 sd profite de indicii contextuali, care indica cresterea durerii sau ameliorarea ei. Mai mult,
avand 1n vedere ca semnele psihofiziologice ale pregatirii motorii si cognitive ar reflecta efortul
in desfasurare a mecanismelor de reglare cognitiva si a proceselor de copiere pentru a face fata in
mod adecvat evenimentelor dureroase.

In mod complementar, rezultatele comportamentale care implica perceptii subiective ale
durerii si TR au fost sensibile la doar la manipulirile SMF. In ceea ce priveste perceptia durerii,
rezultatele actuale sustin ideile despre modularea lor ca o consecintd a proceselor anticipative.
Toti pacientii cu SMF au raportat o perceptie mai mare a durerii in timpul studiilor cu indicii de
durere. Pe de altd parte, atat testele de durere, cat si cele incongruente care au dus la TR-ul, Tnsd,
conform datelor anterioare, studiile incongruente ar putea produce un efect de interferentd (adica
TR mai lungi) in procesarea evenimentelor somatosenzoriale si, prin urmare, ar putea afecta
performanta comportamentald in SMF sau FM. Un astfel de efect ar fi mai interferent pentru

pacientii care prezintd prejudecati atentionale dureroase, asa cum se intdmpla de obicei in FM.
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Fig. 5.1. Algoritmul recomandat pentru abordarea pacientului cu durere difuza
musculoscheletala
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CONCLUZII GENERALE

Studiul actual evidentiaza o omogenitate intre grupurile de pacienti cu fibromialgie (FM)
vs. cu sindrom miofascial (SMF) din punct de vedere al varstei (41,87£11,49 ani vs.
43,5348,94 ani), Insd existd diferente semnificative In distributia pe sexe in cele doua
grupuri (raport femei/barbati FM 15/1 vs. SMF 4/1, p=0,005). Majoritatea pacientilor din
grupul FM au studii superioare (43,75%), in timp ce in grupul SMF a existat tendinta de a
avea preferential studii medii speciale (43,75%). Nu s-au atestat diferente statistic
semnificative in distributia pe nationalitate, statut social si obiceiuri alimentare.

. Dintre factorii favorizanti identificati pentru ambele nozologii (FM vs. SMF), valoare
statistic semnificativd au avut infectiile cu aproximativ 1 lund pand la debutul bolii
(B=0,950, p<0,001 vs. B=0,181, p<0,05), insd factorii care permit diferentierea FM de
SMF sunt stresul psihoemotional (f=0,822, p<0,001) si supraracirea (=0,713, p<0,001).
. Pentru diagnosticul de FM pledeaza durerile agravate de efort fizic (0,925+0,265 vs.
0,600+0,493 (M*SD), p=0,000002), cu recrudescente nocturne (0,663+0,476 vs.
0,338+0,475840 (M+£SD), p=0,000043), si lipsa ameliorarii acestora dupd somn
(0,525+0,502 vs. 0,350+0,479 (M+SD), p=0,018).

. Coexistenta fatigabilitatii (FM vs. SMF) (0,850+0,35 vs. 0,662+0,47, p=0,01033),
tulburarilor afective (depresia (0,562+0,49 vs. 0,325+0,47, p=,0039) si anxietatea
(0,837+0,37 vs. 0,537+0,50, p=0,000122)), tulburdrilor cognitive (dificultati de
concentrare (0,550+0,50vs0,325+0,47, p=0,0059), scaderea memoriei (0,787+0,41 vs.
0,475+0,50, p=0,000046)) si a sindroamelor functionale (intestin iritabil (0,500+0,50 vs.
0,125+0,33, p=0,000), cistita interstitiala (0,412+0,49 vs. 0,100+0,30, p=0,000016)) sunt
caracteristice pacientilor cu FM deopotrivd cu sensibilitatea exagerata la rece
(0,637+0,48 vs. 0,325+0,47, p=0,000046).

. Pacientii cu fibromialgie (FM) prezinta un nivel statistic semnificativ mai ridicat al
stresului oxidativ exprimat prin nivele ridicate ale dialdehidei malonice (p<0,001) si de
peroxidare lipidica (precoce, intermediard si tardiva (p<0,001)) comparativ cu pacientii
cu sindrom miofascial (SMF), confirmat si prin nivele mai inalte ale superoxid
dismutazei, enzima antioxidanta crescutd compensator la stresul oxidativ (p < 0,001) in
FM. Diferenta in activitatea prooxidantd Intre grupuri nu este semnificativa statistic

(p>0,05). Totodata, activitatea antioxidantd totald este mai scdzutd semnificativ statistic
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la pacientii cu FM comparativ cu SMF (p<0,05), fapt confirmat si de nivelul semnificativ
mai ridicat al catalazei la pacientii cu SMF (p<0,001).

In FM markerii stresului oxidativ (oxidul nitric (r=0,9), superoxid dismutaza (r=0,8),
peroxidarea lipidica intermediara (r=0,7) si dialdehida malonica serica (1=0,6)) au corelat
statistic semnificativ cu intensitatea sindromului dureros exprimat prin Indicele Punctelor
Tender (IPT). Corelatii si mai puternice au fost constatate in grupul SMF pentru durerea
exprimatd pe SVA si markerii stresului oxidativ (superoxid dismutaza (r=1,0), oxidul
nitric (r=0,95), catalaza (r=0,79), peroxidarea lipidica intermediara (r=0,78), si dialdehida
malonica (r=0,70)).

. Modificarile electrofiziologice constatate sunt mai sugestive pentru diagnosticul de SMF,
permitand o diferentiere dintre aceste doud nozologii. Leziunile de tip radicular cervicale
sunt mai frecvente la pacientii cu SMF comparativ cu cei cu FM (0,30+0,46 vs
0,13+0,34, t=-2,59, p<0,0). O situatie similard a fost constatatd pentru leziunile de tip
radicular lombare in SMF vs. FM (0,23+0,42 vs. 0,08+0,28, t=-2,79, p<0,01).
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RECOMANDARI PRACTICE

Actualmente, diagnosticul de FM nu este unul de excludere si se stabileste in baza
Criteriilor de Diagnostic ACR2016. Totusi, pentru a evita situatiile In care se pierd
ferestrele de oportunitate terapeuticd in cazul maladiilor inflamatorii, endocrine sau
infectioase, pacientii trebuie supusi unui examen exhaustiv, inclusiv statutul
autoimunitatii (ANA, Anti-SSa si Anti-SSb in cazul predominarii simptomelor
neurologice, Anti-ADNdc si Anti-Sm pentru un tablou clinic dominat de simptome
constitutionale, Anti-CCP si FR in caz de dureri articulare cu orar inflamator, Anti-Jol si
Anti-Mi2 in caz de slabiciune musculard), deficientele de vitamine (vitamina D si
vitaminele B5, B12), minerale (Mg, Ca, Na, K), tulburarile hormonale (hipotiroidismul),
precum si sa fie exclusa prezenta hepatitelor virale.

Pentru diferentierea FM de SMF, precum si de miopatiile inflamatorii este necesar
examenul fizic musculo-scheletal, radiografic, ENMG, precum si aprecierea enzimelor
musculare (creatinkinaza, LDH, aldolaza, ALT).

Tulburarile afective reprezintd o comorbiditate importantd la pacientii cu durere cronica
si necesita a fi evaluate prin intermediul testelor psihologice de screening (in special
Beck si Hamilton) si referirea pentru consult la psiholog/psihiatru pentru abordarea
acestui aspect.

Abordarea terapeuticd atat a pacientului cu FM, cét si cu SMF ar trebui s includa si
remedii cu potential antioxidant. Aceasta va include sfaturi privind nutritia bogata in anti-
oxidante, cum sunt fructele, legumele, pestele precum si administrarea suplimentele
antioxidante (vitaminele A, C, D, E, acidul lipoic, glutationul si CoQ10).

Tratamentul optim al fibromialgiei depinde de perioada de detectare precoce, este o
sarcind multidisciplinara si trebuie efectuati de specialisti instruiti in acest domeniu. In
scopul facilitarii accesului pacientilor cu FM la servicii de calitate, se recomanda
organizarea unitdtilor de tratament al durerii cronice.

Datele studiului nostru evidentiaza necesitatea elaborarii unui protocol de abordare a

pacientului cu durere cronicad musculoscheletala primara.
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ANEXE

Anexa 1. Fisa de examinare a pacientului cu dureri musculoscheletale raspandite

FISA nr. de examinare PRIMARA a pacientului cu FIBROMIALGIE
Data examinarii Analize:
Numele, prenumele Radiografia
Domiciliu/telefon EMG
Locul de munca Biopsia
Diagnosticul de baza Hemoleucograma
Urograma
Diagnosticul concomitent
Biochimia

Date generale

[S—

Varsta: ani, 1- > 21,2-21-30 3-31-40 4—-41-50 5-51-60
2. Sex: 1 —masculin 2-feminin

3. Nationalitatea: 1-moldovan 2-ucrainean 3-rus 4-
evreu 5-gdgauz 6-bulgar 7-alta

4. Starea sociald: casatorit —1 necasatorit —2

5. Studii: 1-superioare 2-medii speciale 3-medii 4-fara
studii 5-altele

6. Loculdetrai 1-orag 2-sat

7. Profesia

8. Efort fizic profesional: 1- major 2- moderat 3 — usor 4

—mod sedentar
9. Caracterul alimentatiei

Durerile

10. Prezente pe ambele parti ale corpului*
11. Prezente in jumatatea superioara si inferioara (fata de talie)*
12. In coloana cervicala*

13. coloana toracica*

14. coloana lombara*

15. regiunea lumbo-sacrala

16. regiunea sacrala

17. peretele anterior al toracelui*

18. centura scapulara

19. mm. Pectorali

20. mm. Bratului

21. mm. Anterbratului

22. mm. Fesieri

23. mm. Femorali
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24. mm. Gambieni
Punctele dureroase

25. Occiput (2) —in locul de insertie a muschiului suboccipital

26. Cervical inferior (2) — pe suprafetele anterioare ale spatiilor intertransversale C5-C7
27. Trapez (2) — la jumatatea limitei superioare

28. Supraspinat (2) — la origine, superior de spine scapulei langa limita mediala

29. Coasta II (2) — superior lateral de jonciunea II costo-condrala

30. Epicondilul lateral (2) - 2 cm distal de epicondili

31. Gluteal (2) — in cadranul superior lateral al feselor in in flexura anterioara a muschiului
32. Marele trohanter (2) - posterior de prominenta trohanterica

33. Genunchi (2) — in tesutul celulo-adipos medial proximal de linia articulara.

Caracterul durerilor

34. continue 0-nu 1-da
35. periodice  0-nu 1-da

36. la efort fizic 0-nu 1-da
37. in repaus 0-nu 1-da
38. nocturne 0-nu 1-da

Intensitatea

39. Intensitatea 1 —slabe 2 — moderate 3 — grave

Dinamica circadiana a durerilor

40. dureri mai intense dupa somn 0-nu 1-da
41. usurarea durerilor dupa repaus 0-nu 1-da
42. alte modificari 0-nu 1-da

Acuze generale

43. durere musculara difuzd  0-nu 1-da

44, fatigabilitate 0-nu 1-da

45. insomnie 0-nu 1-da

46. dureri articulare 0-nu 1-da

47. cefalee 0-nu 1-da

48. miscari nelinistite ale picioarelor 0-nu 1-da
49. amorteli si parestezii 0-nu 1-da
50. scaderea memoriei 0-nu 1-da

51. crampe musculare in picioare 0-nu 1-da
52. concentratie scazuta 0-nu 1-da
53. nervozitate 0-nu 1-da

54. depresie 0-nu 1-da
55. Sindromul colonului iritabil 0-nu 1-da

56. Cistita interstitiala 0-nu 1-da

57. sensibilitate la rece 0-nu 1-da

58. redoare matinald de durata scurta 0-nu 1-da
59. Durata simpt: 1 —1-3Iuni 2 -4-51uni 3 -6-121uni 4 —1-3 ani 5—4-5ani 6 —6-10ani 7 - > 10 ani
60. Debutul bolii 1-acut 2-subacut 3-insidios

Localizarea la debut

61. cervicala 0-nu 1-da
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62. toracica 0-nu 1-da
63. lombara 0-nu 1-da

64. sacrala 0-nu 1-da

65. cervicala + toracicd +lombara +sacrala 0-nu 1-da
66. brat 0-nu 1-da

67. antebrat 0-nu 1-da

68. umar 0-nu 1-da

69. asocierea cu un epizod infectios in termen de 1 luna de la debut
0-nu 1-infectie a tractului urogenital 2-infectie intestinala 3- infectie

virala
70. asocierea cu stres 0-nu 1-da
71. asocierea cu supraricire 0-nu 1-da
72. Intensitatea la debut 1 —slabe 2 — moderate 3 — grave
73. Tratamentul efectuat al bolii de baza 0-nu 1-da
74. AINS 0-nu 1-da
75. Corticosteroizi 0-nu 1-da
76. Midocalm 0-nu 1-da
77. Tratament in exclusivitate local 0-nu 1-da
78. Fizioterapie 0-nu 1-da
79. Tratament combinat 0-nu 1-da
80. Rezultatul tratamentului 0-nu 1-efect slab 2-efect satisfacator 3-efect bun

81. Recidive: 1 —peste 1 luna2 —31u 3-61u 4-1an5-1-3 ani 6 -4-5ani 5-> 5 ani
82. Durata recidivelor: 1 —1-31uni2-4-51uni3-6-121luni4 —-1-3ani5—-4-5ani 6 -6-10ani 7 - >
10 ani
83. Evolutia bolii: cronica progresiva 1 —rapida 2 — moderata 3 —lenta
84. Febra: 0 —nu 1- la debut 2- in recidive
85. Modificari de laborator: la debut  0-nu 1-da
in recidive 0-nu 1-da

Asocierea cu alte maladii

86. osteocondroza cervicald  0-nu 1-da
87. osteocondroza toracici 0-nu 1-da

88. osteocondroza lombara 0-nu 1-da
89. poliosteoartroza 0-nu 1-da
90. coxartroza 0-nu 1-da
91. gonatroza 0-nu 1-da
92. periatrite 0-nu 1-da
93. epicondilita 0-nu 1-da

94. trohanterita 0-nu 1-da

95. obezitate 0-nu 1-da
96. guta 0-nu 1-da
97. diabet 0-nu 1-da
98. disfunctie tiroidiand O-nu 1-da

99. boli cronice pulmonare 0-nu 1-da
100. boli cronice cardiace 0-nu 1-da
101. boli cronice intestinale 0-nu 1-da
102. alte 0-nu 1-da

Examen obiectiv

103. Starea generala 1-satisfacatoare 2-medie 3-grava
104. masa corporald 1-casexie 2-hipotrofie 3-normala 4-obezitate
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105. Manifestari cutanate vizibile 0-nu 1-da
106. paliditate  O-nu 1-da

107. icter 0-nu 1-da

108. modificari trofice ale pielii 0-nu 1-da

109. modificari trofice ale unghiilor 0-nu 1-da

110. par devitalizat 0-nu 1-da

111. noduli subcutanati 0-nu 1-da

112. eruptii papulo-scuamoase 0-nu 1-da

113. eritem marginat 0-nu 1-da

114. eritem facial 0-nu 1-da

115. leziuni eritematoase 0-nu 1-da

116. purpura palpabila 0-nu 1-da

117. leziuni urticariene 0-nu 1-da

118. ulceratii 0-nu 1-da

119. tulburari pigmentare 0-nu 1-da

120. telangiectazii 0-nu 1-da

121. calcificari subcutanate 0-nu 1-da

122. ,,ochelari” violacei 0-nu 1-da

123. livido reticularis 0-nu 1-da

124. infarcte 0-nu 1-da

125. eritem cronic migrator 0-nu 1-da

126. altele 0-nu 1-da

127. edeme periferice 0-nu 1-da

128. ganglioni limfatici 0-nu sunt mariti 1-limfadenopatie
129. modificari musculare 0-nu sunt 1-dureri
130. forta contractiei musculare 0-51-42-33-24-15-0
131. modificari articulare 0-nu 1-da

132. deformari articulare 0-nu 1-da

133. scaderea mobilitatii articulare 0-nu 1-da

Modificari ale rahisului

134. spasm muscular paravertebral 0-nu 1-da

135. stergerea lordozei fiziologice  0-nu 1-da

136. limitarea expansiunii toracice la respiratie =~ 0-nu 1-da

137. cifozd  0O-nu l1-da

138. Shober  0-nu 1-da

139. Inclinarea lateraldi  0-nu 1-da

140. occiput-perete 0-nu 1-da

141. coloana cervicali 0-nu 1-deformari 2-deviatie 3-anchiloza
142. dureri 0 —nu 1 -slabe 2- moderate 3-grave

143. spasm 1 —slab 2- moderat 3-grav

144. noduli O-nu 1-mici 2-moderati  3- mari

145. limitari functionale 0-nu 1- slabe 2- moderate 3- grave
146. coloana toracica 0-nu 1-deformari 2-deviatie 3-anchiloza
147. dureri O0—nu 1 - slabe 2- moderate 3-grave

148. spasm 1 —slab 2- moderat 3-grav

149. noduli O-nu 1-mici 2-moderati  3- mari

150. limitari functionale 0-nu 1- slabe 2- moderate 3- grave
151. coloana lombari O-nu 1-deformari 2-deviatie 3-anchiloza
152. dureri 0—nu 1 -slabe 2- moderate 3-grave

153. spasm 1 -slab 2- moderat 3-grav

154. noduli O-nu 1-mici 2-moderati  3- mari

155. limitari functionale 0-nu 1- slabe 2- moderate 3- grave
Entezopatii
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156. Achile si aponevroza plantara 0-nu 1-da
157. degete in carnacior 0-nu 1-da
158. la simfiza pubiana 0-nu 1-da
159. la crista iliaca 0-nu 1-da
160. pe coaste muschi intercostali i mare dintat 0-nu 1-da
Aparat respirator
161. percutor sunet
162. auscultativ respiratia
163. raluri  O-nu 1-da
Aparatul cardiovascular
164. limitele matitatii relative a cordului (nu sunt deplasate, deplasate spre stanga cu ----- cm, spre
dreapta cu --- cm)
165. zgomotele cardiace (clare, atenuate, ritmice, aritmice)
166. sufluri (sistolic, diastolic, sistolo-diastolic):
167. localizare
168. caracterul
169. freamat pericardiac
Aparatul digestiv
170. dureri la palparea abdomenului ~ 0-nu 1-da
171. localizarea
172. caracterul
173. hepatomegalie (dimensiunile dupa Curlov)  0-nu 1-da
174. splenomegalie 0-nu 1-da
175. scaunul (normal, diaree, constipatii)
Aparatul urinar
176. mictiunile (dolore, indolore, frecvente, nicturie, incontinentd de urind)
177. semnul de tapotament lombar (negativ, pozitiv, bilateral, pe stanga, pe dreapta)
Glanda tiroida
178. de dimensiuni obisnuite 0-nu 1-da
179. marita (I, I, ILIV) ~ 0-nu 1-da
180. dolora  0-nu 1-da
181. indolora 0-nu 1-da
182. Explorarile paraclinice
Analiza generala a sangelui Data cercetarii
Hemoglobina, g/l
Eritrocite,*10"%/1
Leucocite,*10°/1
Trombocite
Limfocite, %
Nesegmentate, %
Eozinofile, %
VSH, mm/ora
180. Analiza generala a urinei Data cercetarii
Densitatea
Proteina
Leucocite
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Epiteliu

Eritrocite

Cilindri

Analiza biochimica a sangelui

Data cercetarii

Proteina totala

o,-globuline

y-globuline

Albumina

Bilirubina totala

Bilirubina libera

Bilirubina conjugata

AIAT

AsAT

Ureea

Creatina

Acidul uric

Proteina ,,C” reactiva

Creatinfosfochinaza

183 Cercetarea radiologica a rahisului

1.

NN RE WD

9.

10.
11.
12.
13.
14.

osificari intersomatice  0-nu 1-da

disparitia concavitatii a corpilor vertebrali 0-nu 1-da
hipertransparenta corpilor vertebrali 0-nu 1-da

pensarea interliniului articular (aspectul ,,sina de tramvai”) 0-nu 1-da
osteofite marginale 0-nu 1-da

sindesmofite 0-nu 1-da
bloc vertebral 0-nu 1-da

aplatizarea corpurilor vertebrale 0-nu 1-da
unghi luminos 0-nu 1-da
anomalii ale vertebrelor 0-nu 1-da

osteoporoza vertebrald difuzd  O-nu 1-da
subluxatia vertebrelor  0-nu 1-da
spondilolistezd 0-nu 1-da

scolioza 0-nu 1-da

184. coxartroza 0O-nu 1-da

185. gonatrozd  0-nu 1-da

186. Datele RLO
187. EMG

188. Consultatia neurologului

189. Consultatia endocrinologului
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Anexa 2. Chestionarul de evaluare a impactului fibromialgiei

CHESTIONARUL DE EVALUARE A IMPACTULUI FIBROMIALGIEI
Nume:
Data:

Pentru intrebérile de la 1 la 11, vd rugdm sa indicati numdrul care descrie cel mai bine situatia Dvs. in
decursul sdptamanii trecute.

Ati fost capabil s3 efectuati | Intotdeauna . | Aproape Cateodats Niciodati
urmatoarele activitati: intotdeauna
1. | S& faceti cumpadrdturi 0 1 2 3
2. | 53 va spalati rufele folosind 0 1 2 3
o masind de spalat
3. | S& va pregdtiti masa 0 i 2 3
4. | S spalati vasele cu méana 0 1 2 3
5. | S& curdtati un covor cu 0 1 2 3
aspiratorul
6. | Sa faceti patul 0 1 2 3
7. | Sa mergeti pe jos pe 0 1 2 3
distanta de cateva de
blocuri
8. | Sa mergeti in vizita la 0 1 2 3
prieteni sau rude
9. | S& lucratiin gradind 0 a 2 3
10. | S8 conduceti magina 0 1 2 3
11. | S& urcati scdrile 0 1 2 3

12. Tn cate din ultimele 7 zile v-ati simtit bine?
0 u 2 3 4 5 6 7

13. In céte din ultimele 7 zile nu ati putu sd vi indepliniti activitatile zilnice (inclusiv treburile casnice) din

cauza fibromialgiei?
0 1 2 3 4 5 6 7

Pentru urmatoarele intrebdri este necesar s4 marcati una din casutele de rdspuns mai aproape sau mai

departe de margini in functie de starea Dvs. Toate intrebdrile se referd la ultima sdptémana.

14. Atunci cand lucrati, sau efectuati treburile casnice, in ce mésura durerile musculare sau alte
simptome legate de fibromialgie v impiedic sé va indepliniti sarcinile

Nu am probleme /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /Extrem de mult ma impiedicd

15. Cat de pronuntatd a fost durerea?
Nu am avut dureri /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /_ /Extrem de pronuntatd

16. Cat de pronuntata a fost oboseala?
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17. Cum va simtiti dimineata la trezire?
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Anexa 3. Scala Anxietatii Hamilton

Scala Anxietatii Hamilton

Nume

Sex

Data

Chestionarul se refera la 7 zile precedente intervievarii.

Pentru fiecare item, alegeti gradarea care corespunde din experienta Dvs. intensittii comportamentului

cu gradarea de la 0 pini la 4

0 -absent

1 -—intensitate minim&

2 —intensitate moderat3
3 —intensitate mare
4

—intensitate maxima (invalidant3)

1.ANGOASA - se refera la starile de
neliniste,ingrijorare, presimairi aleunor
evenimente neplacute, la stari de
insecuritate, iritabilitate, temeri
anticipate;

0 - pacientul nu este mai mult sau mai putin nelinistit
sau iritabil decét de obicei;

1 - pacientul nu-si da seama daca este mai anxios sau
mai iritabil decat de obicei;

2 - pacientul exprima clar o stare de anxietate sau
iritabilitate pe care o gaseste dificil de controlat, dar
care nu influenteaza munca si activitatea acestuia (
ingrijorari si nelinisti datorate unor cauze minore)

3 - anxietatea este dificil de controlat, supararile sunt
de fapt prejudi cii sau nedreptati majore ce pot antrena
probleme viitoare; anxietatea influenteaza ocazional
viata si munca pacientului.

4 - sentimentul de teama este prezent atat de des incat
se poate spune ca face parte din viata zilnica a
pacientului.

2. TENSIUNEA - se refera la incapacitatea
de relaxare, nervozitate, tremur,
fatigabilitate, agitatie, senzatie de
tensiune corporala, plédns facil, raspuns
brusc, repezit. Se refera atat la tesiunea
emotionala, dar si la incordare
musculara.

0 - pacientul nu este mai mult sau mai putin tensionat
ca de obicei;

1- pacientul indica o stare de tensiune intrucatva mai
mare decét de obicei;

2 - pacientul exprima clar incapacitatea de relaxare,
agitatie si neliniste interioara, dificil de controlat, dar
care totusi nu influen
teaza viata sa zilnica.

3 - tensiunea si nelinistea fac parte din viata si munca
zilnica a pacientului.

3. FOBIILE - se refera la tipul de anxietate
care apare atunci cand pacientul se
gaseste in situatii sau conditii speciale (
camere mari sau mici, spatii inchise sau

0 - fobia nu este prezenta;

1 - pacientul nu prezinta o teama in mod special;

2 - pacientul a avut o experienta fobica dar a reusit sa o
nvinga;
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mici de muschi);
o slabiciune musculara ( scaderea fortei
musculare).

8.SIMPTOME SOMATICE (SENZORIALE) - se

refera la urmatoarele
simptome:

® tinitus ( tiuituri in urechi );

incetosarea vederii;

valuri de caldura / frig;

intepaturi.

0 - aceste simptome nu sunt prezente;

1- pacientul acuza presiune sau intepaturi (urechi, ochi,
piele) mai mult ca de obicei;

2- pacientul prezinta tinnitus,
mancarimi ale pielii, parestezii;
3 - aceste senzatii influenteaza activitatea zilnica a
pacientului;

4 - aceste senzatii sunt prezente mai tot timpul,
intervenind clar in viata si munca pacientului.

tulburari de vedere,

9.SIMPTOME CARDIO-VASCULARE
refera la urmatoarele simptome:
tahicardie;

palpitatii;

durere in piept;

senzatie de lipsa de putere;
senzatie de lesin;

pulsatii ale vaselor;

=5L

0 - simptomele nu sunt prezente;

1 - pacientul se indoieste de prezenta lor;

2 -simptomele sunt prezente dar pacientul le poate
controla;

3 - pacientul are dificultati in controlul lor, acestea
extinzandu-se influentand activitatea zilnica a acestuia;
4 - aceste simptome sunt prezente mai tot timpul
intervenind clar in viata si munca zilnica a pacientului.

10. SIMPTOME RESPIRATORII - se refera la
urmatoarele simptome:
constrictie/presiune toracica;
senzatii de sufocare;
dismnee;
suspine, oftat.

0 - simptomele nu sunt prezente;

1 - pacientul se indoieste de prezenta lor;

2 -simptomele sunt prezente dar pacientul le poate
controla;

3 -pacientul are dificultati in a controla aceste
simptome, care ii influenteaza activitatea zilnica;

4 -aceste simptome sunt prezente mai tot timpul
influentand viata si activitatea pacientului.

11. SIMPTOME GASTRO-INTESTINALE - se
refera la urmatoarele
simptome:
dificultati in inghitire;
dureri abdominale;
senzatii de arsura;
pierdere in greutate;
constipatie / diaree;
borborism ( zgomote intestinale ).

0 - simptomele nu sunt prezente;

1 - pacientul nu stie daca aceste sunt diferite de cele
normale sau nu;

2 -una sau mai multe din acestea sunt prezente dar
pacientul le poate controla;

3 -pacientul are dificultati in controlul simptomelor,
acestea influentand activitatea zilnica a pacientului;

4 -simptomele sunt prezente mai tot timpul,
influentand viata si munca pacientului.

12. SIMPTOME GENITO-URINARE - itemii
acopera simptomele non-
organice:
mictiuni frecvente;
tulburari ale menstrei
menoralgie);
frigiditate;
ejaculare precoce;
absenta libidoului si impotenta.

(amenoree,

0 - simptomele nu sunt prezente;

1 - pacientul nu poate sa spuna daca acestea sunt mai
frecvente/intense ca de obicei;

2 -unul sau mai multe simptome sunt prezente, dar
pacientul le poate controla;

3 - acuzele ating un nivel care influenteaza activitatea
zilnica a pacientului;

4 -simptomele sunt prezente mai
intervenind in viata si munca pacientului.

tot timpul,
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deschise, calatorie cu autobuzul/
avionul etc.). Pacientul evita aceste
situatii. Important pentru evaluare este
daca Episodul prezent de fobie a fost
mai intens decat in mod

obisnuit. 0—deloc 1-usor 2
- sever 3 - foarte frecvent.

3 a fost dificil pentru pacient sa lupte cu aceasta fobie,

care s-a . . i
extins influentandu-i viata si munca zilnica;

4 - fobia face parte clar din viata si munca zilnica a
pacientului.

4.INSOMNIA - itemul se refera la
perturbarea somnului: dificultati de
adormire, somn superficial,
nesatisfacator, cu oboseala la trezire,
somn intrerupt, vise sau cosmaruri.
Evaluarea se bazeaza pe cele 3 nopti
precedente ( sau chiar saptamana
precedenta).

0 - somn cu durata si profunzime obisnuite;

1 - durata somnului mai scurta ( dificultati de _
adormire) dar fara afectarea profunzimii somnului;

2 - durata somnului este redusa, somnul este
superficial, intregul somn este intrucatva perturbat; .
3 - durata si profunzimea somnului prezinta modificari,
somnul fiind intrerupt ( citeva ore pe noapte)

4 - pacientul apreciaza greu durata si profunzimea
somnului, nu are un somn real, ci doar perioade scurte
de somn.

5.DIFICULTATI IN CONCENRTRARE S|
MEMORIE -se referala dificutati in
concentrarea  atentiei, fin luarea
deciziilor asupra problemelor zilnice
precum si la dificultatile de memorare.

0 - pacientul nu are dificultati de concentrare sau de
memorare mai mult sau mai putin decat de obicei;
1 - pacientul nu este sigur de dificultatile de
concentrare / memorare;

2 - chiar cu un efort mare, pacientul nu se poate
concentra asupra activitatii sale zilnice;

3 - pacientul are dificultati mari in concentrare,
memorare sau luarea deciziilor ( dificultati in citirea
unui ziar, urmarirea unui program TV pana la sfarsit);
4 - pacientul are dificultati de concentrare sau
memorare prezente in momentul interviului si / sau
intdrzieri in luarea deciziilor.

6. DISPOZITIA DEPRESIVA -se refera la
comunicarea verbala / nonverbala a
tristetii, depresiei, disperarii, lipsei de
ajutor, pierderii interesului, lipsei de
placere pentru distractii.

0 - dispozitie normala
1 - pacientul pqgare putin mai deprimat sau trist, vag
mai depresiv ca de obicei;

2 - pacientul este concentrat asupra unor experiente
neplacute si se simte neajutorat;

3 - pacientul arata in mod clar , verbal ( ideatie cu
continut negativ) sau nonverbal ( expresie faciala,
postura, voce, plans pasiv) semnele unei depresii;
4 - pacientul nu se poate distrage de la problemele sale
nici in timpul interviului (atitudine deprimata).

7. SIMPTOME SOMATICE (MUSCULARE) -
se refera la simptome cum ar fi:
e senzatii de jena si dureri musculare

(localizate in special la
nivelul musculaturii gatului, spatelui,
maxilarului);

e rigiditate musculara;

® ticuri;

® mioclonii (= contracturi ale unor grupe

0 - pacientul nu prezinta simptome musculare mai
mult sau mai putin decat de obicei;

1 -pacientul indica jena musculara ( disconfort si
durere);

2 - pacientul acuza dureri musculare;

3 -durerile musculare se intind si
activitatea cotidiana a pacientului;

4 - durerile musculare sunt prezente mai tot timpul,
intervenind clar in viata si munca pacientului.

influenteaza
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Anexa 4. Inventarul de depresie Beck-BDI

INVENTARUL DE DEPRESIE BECK - BDI

Instructiuni: Aceasta este un chestionar. Acest chestionar este format din grupuri de
afirmatii. Va rug sa cititi cu atentie intregul grup de afirmatii din fiecare categorie de la nr.
1 lanr. 42. Apoi va rog sa alegeti din fiecare categorie acea afirmatie care descrie cel mai
bine starea Dvs din acest moment. Incercuiti cifra corespunzatoare. Daca mai multe

afirmatii dintr-un grup par sa se potriveasca, alegeti numai una. Inainte de a alege,
asigurati-va ca ati citit fiecare afirmatie.

1

Nu ma simt trist

Ma simt trist

Sunt trist tot timpul si nu pot scapa de tristete

Sunt atat de trist si nefericit incat nu mai pot suporta

W —=O

Viitorul nu ma deranjeaza

Ma simt descurajat cand ma gandesc la viitor

Simt ca nu am ce astepta de la viitor

Simt ca viitorul e fara speranta si nu mai e nimic de facut

W —=O

Nu am sentimentul esecului sau ratarii

Simt ca am avut mai multe esecuri decat majoritatea oamenilor
Daca ma uit in spate la viata mea vad o multime de esecuri

Ma simt complet ratat ca persoana

W -0

Lucrurile imi fac aceiasi placere ca deobicei
Nu ma mai bucur de lucruri ca inainte

Greu mai obtin o satisfactie reala

Nu am mai trait nici o satisfactie

WN=-=O

Nu ma simt in mod special vinovat de ceva

Ma simt rau si nemeritos in cea mai mare parte a timpului
Ma simt aproape vinovat

Ma simt tot timpul vinovat si inutil

WN—=O

Nu ma simt pedepsit cu ceva

Ma gandesc ca s-ar putea sa fiu pedepsit pentru ceva
Simt ca voi fi pedepsit

Simt ca sunt pedepsit

WLWN=-=O

158



10

11

12

13

wN—-o

Nu sunt dezamagit de mine
Ma simt dezamagit de mine
Sunt dezgustat de mine insumi
Ma urasc

W= O

Nu ma simt sa fiu mai rau decat altii

Ma critic pentru slabiciunile si greselile mele
Ma acuz tot timpul pentru greselile mele

Ma acuz pentru tot ce se intampla rau

wWwN = O

Nu am nici o ideie de a ma sinucide

Simt ca ar fi mai bine daca as muri

Am ideia de a ma sinucide

As dori sa ma sinucid daca as avea ocazia

W N —-=O

Nu plang mai mult decat de obicei

Acum plang mai mult ce de obicei

Plang tot timpul

Obisnuiam sa plang dar acum nu mai pot chiar daca as vrea

LN - O

Nu sunt mai nervos ca inainte

Acum sunt mai nervos si iritabil ca inainte

Sunt nervos tot timpul

Nu mai sunt nervos de lucrurile care ma enervau inainte

N - O

Nu mi-am pierdut interesul fata de oamenii din jur
Am mai putin interes fata de oameni ca inainte

Mi-am pierdut cea mai mare parte a interesului fata de oameni si am putine

sentimente fata de ei

Mi-a pierdut total interesul fata de ceilalti si nu-mi pasa deloc de ei

WN—=O

Iau decizii la fel ca inainte

Incerc sa aman cand trebuie sa hotarasc
Am mari greutati cand trebuie sa hotarasc
Nu mai put lua nici o decizie
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14

15

16

17

18

19

20

W — o

Cred ca nu arat mai rau ca inainte '
Sunt suparat ca am inceput sa arat mal batran sau neatractiv

Simt ca sunt schimbari permanente in rau in aspectul meu
Cred ca sunt urat si respingator

W -Oo

Pot lucra la fel de bine ca inainte

Trebuie sa fac un efort suplimentar cand incep sa lucrez ceva
Trebuie sa ma straduiec din greu ca sa fac ceva

Nu pot lucra nimic

O S i ]

Dorm tot atat de bine ca deobicei

Ma trezesc mai obosit dimineata ca inainte

Ma trezesc cu 1-2 ore mai devreme decét inainte si nu mai pot adormi

Ma trezesc foarte devreme dimineata si nu pot sa dorm mai mult de 5 ore pe noapte

W= O

Nu sunt mai obosit ca de obicei
Obosesc mai repede decat inainte
Obosesc facand orice

Sunt prea obosit sa mai pot face ceva

WN—-=O

Pofta mea de mancare este la fel ca inainte
Nu mai am asa pofta de mancare ca inainte
Acum pofta de mancare este mai proasta
Mi-am pierdut pofta de m*ncare

LW —~O

Nu am slabit in ultimul timp

Am slabit peste 1 kg in ultima luna
Am slabit peste 2 kg in ultima luna
Am slabit peste 5 kg in ultima luna

LN -—=O

Nu sunt mai preocupat de sanatatea mea decat inainte

Sunt preocupat de dureri, constipatie, tulburari ale stomacului

Sunt foarte preocupat de starea mea de sanatate si nu pot sa ma gandesc la altceva
Sunt atat de angrijorat de starea mea de sanatate incat nu pot sa ma gandesc la nimic
altceva
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21

WLWN—-=O

Nu am observat schimbari recente ale interesului meu fata de sex
Am un interes mai mic fata de sexul opus ca inainte

Sexul opus ma intereseaza mult mai putin ca inainte

Am pierdut complet interesul fata de sexul opus

- 00000-
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FOAIA DE SCOR PENTRU INVENTARUL DE DEPRESIE BECK

Nr Item scor BDI-21 | DBI-12
Beck | Bech
1 Dispozitia depresiva 0-3 X .S
2 Pesimism 0-3 X X
3 Sentimentul esecului 0-3 X X
4 Lipsa de satisfactie 0-3 X X
5 Sentimente de vinovatie 0-3 X X
6 Sentimentul pedepsei 0-3 x X
7 Auto-dezgust 0-3 X
8 Auto-acuzare 0-3 X
9 Dorinte auto-punitive 0-3 X
10 Plans 0-3 X
11 Iritabilitate 0-3 X X
12 Retragere sociala 0-3 X
13 Nehotarare 0-3 X X
14 Modificarea imaginii de sine 0-3 X X
15 Dificultati in munca 0-3 X X
16 Tulburari de somn 0-3 X
17 Fatigabilitate 0-3 X X
18 Pierderea apetitului 0-3 X
19 Pierderea in greutate 0-3 X
20 Preocupari somatice 0-3 X X
21 Pierderea libidoului 0-3 X
TOTAL 0-63
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