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Rezumat

Spondiloartritele seronegative, mai ales spondiloartrita anchilozanta sunt asociate cu mortalitate crescutd de afectari cardiovasculare
20-40%. Afectiunile cardiace cele mai caracteristice in cadrul spondiloartritei anchilozante sunt insuficienta aortica si dereglarile de
conducere. Mecanismele potentiale ale afectdrii cordului includ inflamatia cronica sistemicd, insotita de un nivel ridicat de citokine
circulante si reactanti de faza acutd. Detectarea precoce a afectiunilor cardiace la pacientii cu spondiloartrita anchilozanta poate avea

implicatii importante terapeutice si prognostice.

Cuvinte cheie: spondiloartrita anchilozantd, insuficienta aorticd, deregldri de conducere

Summary

Spondyloarthritides and, in particular, ankylosing spondylitis are characterized with an excess mortality from cardiovascular disease
of around 20-40%. The most specific lesions in patients with ankylosing spondylitis are aortic incompetence and conduction defects.
Potential mechanisms for cardiac abnormalities comprise a chronic inflammatory condition with increased levels of circulating cytokines
and acute phase reactants. Early detection of cardiac disorders in patients with ankylosing spondylitis may have important therapeutic

and prognostic implications.
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Introducere

Spondiloartrita anchilozanta este o afectiune inflamatorie
cronicd, care afecteaza predilect articulatiile sacroiliace si
scheletul axial, capabila sa afecteze cu frecventa si gravitate
diferitd articulatiile periferice si o gamd larga de manifestdri
extraarticulare. Spectrul clinic se desfiasoara de la o simpld
sacroileitd pana la o maladie cu afectarea polisistemica progre-
sivd. Actualmente spondiloartrita anchilozanta se considera un

prototip al grupului de boli care impreuna formeaza entitatea
de ,spondiloartrite seronegative” cu multe trasaturi comune
clinice si radiologice. In calitate de caracteristici comune ale
grupului de spondiloartrite seronegative sunt mentionate ar-
trita perifericd asimetricé cu afectarea preponderentd a mem-
brelor inferioare, sacroileitd, durere spinala de tip inflamator,
entezopatii, agregarea familiala, asocierea cu HLA-B27, absenta
factorului reumatoid.



42

Nr.4 (47),2011 o #nta

O valoare importantd in tabloul clinic al spondiloartritelor
seronegative ocupa manifestérile sistemice cardiovasculare,
care in majoritatea cazurilor determind prognosticul si dicteazd
tactica ulterioara de tratament. Spondiloartritele seronegative,
mai ales spondiloartrita anchilozantd, sunt asociate cu morta-
litate crescutd din cauza afectiunilor cardiovasculare 20-40%.

Datele literaturii dovedesc cd afectiunile cardiace clasice in
cadrul spondiloartritei anchilozante sunt aortita cu insuficienta
aortica si dereglérile de conducere (blocurile A-V). Patologiile
au un spectru larg sila fel pot include fibroza cuspelor valvelor
aortice si mitrale, dereglari de ritm, disfunctia ventriculului
stang, pericardita, miocardita.

Depistarea precoce a afectiunilor cardiace, in special a
afectdrii valvei aortice poate avea aspecte terapeutice si pro-
gnostice importante. Dilatarea arcului aortei si prezenta cristei
la examenul ecocardiografic reprezintd un indicator al afectarii
preclinice a aortei. Depistarea directd a insuficientei aortice este
acum posibild prin utilizarea tehnicii Doppler ecocardiografice.
Studiile prospective cu utilizarea ecocardiografiei Doppler
ne-ar extinde cunostintele despre prevalenta si rezultatele afec-
tarii valvei aortice in spondiloartrita anchilozanta si ar putea
contribui la prognosticul riscului afectérii valvulare severe.
Afectarea valvei aortice se atesta la 1-10% dintre pacientii cu
spondiloartrita anchilozanta. Diferentele din cadrul subgru-
purilor de pacienti, cum ar fi véarsta si durata bolii, pot explica
partial varietatea expresiei acestor manifestari.

Regurgitarea mitrald, conform datelor literaturii nu este
frecventa, dar grava. Prevalenta prolapsului valvei mitrale nu
este mai mare, decat cel depistat la populatia generala.

La fel, prevalenta dereglarilor de ritm, exprimate prin bloc
atrioventricular, a sporit cu avansarea bolii de la 0,6% dupa
5 ani de boald la 8,5% peste 30 de ani. De asemenea, in cazul
insuficientei valvei aortice prevalenta s-a dublat, dacd au fost
afectate si articulatiile periferice.

Deoarece tulburérile de conducere intracardiacéd pot fi
tranzitorii, frecventa investigatiilor electrocardiografice
si durata monitorizarii ulterioare pot avea un rol impor-
tant. Prevalenta tulburarilor de conducere este mai mare
la pacientii cu afectarea valvei aortice. Au fost descrise
varietati largi de tulburari ale conducerii, inclusiv blocul
atrioventricular de gradul intéi, doi si trei, blocurile de ram
ale fasciculului Hiss, sindromul Wolf-Parkinson-White.
Tulburirile de conducere trec spontan, chiar si in cazurile
de bloc intracardiac complet. Cercetérile electrofiziologice
la pacientii cu bloc intracardiac complet sugereaza cd acest
bloc se localizeaza preferential in nodul atrioventricular, cu
toate cd este posibila si afectarea sistemului de conducere.

In publicatiile stiintifice recente frecvent este abordat su-
biectul asocierii complexului de histocompatibilitate HLA-B27
cu afectarea cordului. Conform datelor L. Bergfeldt, aortita si
blocul AV sunt asociate cu HLA-B27 antigen in 67-88% dintre
cazuri §i printre 26 de pacienti cu cardiostimulatoare investigati
s-a detectat HLA-B27-pozitiv la 22 de indivizi (85%). Existd si
alte studii ce demonstreazd o asociere stransa a modificarilor
cardiace discutate cu HLA-B27. Astfel, studiul lui O. Laitinen
et al. a evidentiat cd printre 74 de pacienti cu artrita reactiva
postenterocolitica s-a diagnosticat aortita doar la persoanele
HLA-B27-pozitive. Cu toate acestea, studiul lui . Bruges-Armas
et al. nu a identificat o expresie crescuta a HLA-B27 printre
127 de pacienti, la care au fost instalate stimulatoare cardiace,
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comparativ cu lotul de control, care a servit 130 de persoane
fara dereglari de conductibilitate.

Spre deosebire de artrita reumatoida, in spondiloartrita
anchilozanta pericardita nu este o manifestare clinica evidenta
atat din punct de vedere clinic sau patologic. Conform datelor
literaturii, pericardita este un semn clinic mai frecvent al sin-
dromului Reiter, decat in spondiloartrita anchilozanta.

Cu toate acestea alte studii au demonstrat ci la pacientii
cu spondiloartritd anchilozanta pot apérea tulburari grave de
conducere cardiaca, fapt care ar necesita implantarea de pace-
maker §i regurgitare aortica progresivé, care este o indicatie
pentru protezarea valvei aortice.

Scopul studiului a fost de a determina afectarea cordului
la bolnavii de spondiloartrita anchilozanta, utilizind EcoCG
asociat Doppler, ECG, Holter ECG, stres-test cu efort fizic
dozat, analiza frecventei unor schimbéri majore si evaluarea
gradului de severitate a acestora.

Materiale si metode

Studiul nostru a inclus 57 de bolnavi cu spondiloartritd
anchilozantd, care au fost investigati in sectia reumatologie
a IMSP SCM ~Sfanta Treime” in perioada anilor 2009-2011.
Toti pacientii internati au fost investigati complex pentru
confirmarea diagnosticului, cit si pentru aprecierea gradului
de afectare a cordului. Pentru confirmarea diagnosticului s-au
aplicat criteriile de diagnostic de la New York (1984), fiind com-
pletate prin examene specifice de laborator si instrumentale,
atat pentru determinarea sindromului inflamator sistemic, cat
si pentru aprecierea gradului de afectare a cordului. Toti paci-
entii au fost examinati utilizand chestionarele clinice specifice:
BASDALI BASFI, BASRI, HAQ. Pacientii inrolati in studiu au
corespuns criteriilor de includere si de excludere elaborate la
inceputul studiului.

Astfel, studiul a inclus 57 de pacienti — 51 de barbati si 6
femei. Vérsta medie a pacientului a fost de 31,5 (28-41) de
ani, varsta medie la debutul bolii — 24 (18-27), durata bolii la
momentul includerii in studiu — 9 (2-22) ani. Pozitivi dupd anti-
genul HLA-B27 au fost 52 (91,22%) de pacienti. Caracterizarea
generald a lotului pacientilor cu spondiloartritd anchilozanta
este prezentata in tabelul 1.

Tabelul 1.
Caracteristica generald a pacientilor inclusi in studiu, n=57
Barbati/Femei 51/6
Varsta medie (ani) 31,5 (28-41)
Varsta medie a pacientilor la debutului bolii (ani) 24 (18-27)
Durata medie a bolii (ani) 9(2-22)

HLA-B27 pozitivi 52(91,22%)

Forma axiala 28

Forma periferica 7

Forma mixta 22
Rezultate

O varietate largd de tulburéri de ritm si conducere s-au
inregistrat la 19 (33,33%) pacienti, dintre care HLA-B27 a fost
depistat la 18 (94,73%) persoane (tabelul 2).

Blocul atrioventricular de gradul I a fost diagnosticat la 5
(26,31%) persoane, la majoritatea pacientilor blocul de gradul
I nu a necesitat tratament, la 2 (10,52%) bolnavi — bloc de
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gradul II-II1. Tulburéri de conducere intraventriculara au fost
inregistrate la 2 (10,52%) pacienti. La 3 (15,78%) bolnavi s-a
depistat bloc complet de ram stang, la 2 (10,52%) bolnavi - bloc
complet de ram drept al fascicolului Hiss. La o persoana s-a
determinat o combinatie de blocadd AV cu bloc de ram stang
al fascicolului Hiss.

Tabelul 2.
Dereglari de ritm si conducere la pacientii cu spondiloartrita
anchilozanta, n=>57

Nr. pacientilor, (%) | HLA-B27 (%)

Deregldri de ritm si conducere 19 (33,33) 18 (94,73)
Blocada atrioventriculard gr. | 5(26,31) 4(80,0)
Blocada atrioventriculara gr. II-lll

(implantarea cardiostimulztorului) 21052 2(1000)
Blocada intraventriculara 2(10,52) 2(100,0)
Bloc complet de ram stang al fasc. Hiss 3(15,78) 2 (66,66)
Bloc complet de ram drept al fasc. Hiss 2(10,52) 2(100,0)
Bradicardie sinusala 11(57,89) 10(90,9)
Tahicardie sinusala 3(15,78) 3(100,0)
Extrasistolie 4(21,05) 4(100,0)
Fibrilatie atriala 1(5,26) 1(100,0)

Tahicardie sinusald a fost observatala 3 (15,78%) persoane,
extrasistolie —1a 4 (21,05%) (la 2 - extrasistolie ventriculara, la
2 - supraventriculard), fibrilatie atriala la 1 pacient.

Manifestdrile clinice asociate cu dereglari de ritm si con-
ducere si care au necesitLa 11 (57,89%) pacienti s-a inregistrat
bradicardie sinusala (la 4 bolnavi FCC a fostX50",1a 7 - FCC
de la 50 pana la 60°). at tratament s-au observat la 5 pacienti
din 57. La 2 bolnavi cu bloc AV de gradul II si III cu atacuri
Adams-Stokes a fost implantat cardiostimulator.

Examenul ecocardiografic s-a efectuat la 57 de bolnavi
cu spondiloartritd anchilozanta. S-au obtinut datele despre
frecventa sporita a modificarilor arcului aortei si aparatului
valvular la astfel de pacienti. Rezultatele EcoCG+Doppler sunt
prezentate in tabelul 3.

Tabelul 3.
Afectarea aortei si aparatului valvular conform examenului
ecocardiografic la bolnavii de spondiloartrita anchilozanta, n=>57

Nr. pacientilor, n %

Numarul pacientilor

cu afectarea cordului HLA-B27+ 3 2964
Dilatarea/ingrosarea arcului aortei 17 50,0
,(rista subaortica” (, subaortic bump”) 3 8,82
Ingrosarea cuspelor valvei aortice 14 41,17
Ingrosarea cuspelor valvei mitrale 6 17,64
Regurgitarea aortica gradul I-Il 21 61,76
Regurgitarea aortica gradul I1l-IV 3 8,82
Regurgitarea mitrald gradul I-Il 5 14,7
Protezarea valvei aortice/mitrale 1 2,94

Modificérile la nivelul arcului aortei si valvei aortice s-au
observat destul de frecvent. Aceste schimbari patologice sub
formd de ingrosare si/sau dilatare s-au detectat la 17 (50%)
pacienti. La majoritatea pacientilor latimea aortei nu a depasit
4,3 cm si doar la 2 pacienti a fost de 4,9 cm.

La 3 (8,82%) pacientila examenul ecocardiografic s-a vizua-

lizat o ingrosare locala sub formd de ,,crista subaorticd” (,,suba-
ortic bump”) la nivelul peretelui posterior, mai jos de valva
aortica, in locul jonctiunii ei cu baza cuspei mitrale anterioare.

Ingrosarea cuspelor valvei aortice s-a determinat la 14
(41,17%) pacienti, ingrosare marginald - la 3, ingrosare difuza
~1la 11. Ingrosarea cuspelor valvei mitrale s-a demonstrat la 6
(17,64%) cazuri.

Modificarile arcului aortei §i aparatului valvular la majo-
ritatea pacientilor au fost asociate. La 3 persoane ingrosarea
cuspelor valvei aortice s-a asociat cu ingrosarea in regiunea
jonctiunii aorto-mitrale (,,subaortic bump”),la 17 - ingrosarea
cuspelor valvei aortice s-a determinat impreuna cu ingrosarea
sau dilatarea aortei, la 1 - crista subaortica era insotita de
ingrosarea cuspelor valvei mitrale. Modificarile structurale
patologice ecografic s-au detectat in mai multe zone simultan,
la un total de 12 de pacienti (35,2%).

La majoritatea bolnavilor cu spondiloartrita anchilozanta
procesul patologic in aorta si aparatul valvular a decurs asimp-
tomatic si s-a identificat doar la EcoCG+Doppler. Regurgitarea
aortica de gradul III si IV hemodinamic semnificativa s-a ob-
servat numai la 3 pacienti. Protezarea valvei aortice a avut loc la
1 caz. La 21 (61,76%) pacienti s-a depistat regurgitarea aorticd
de gradul I-11,1a 5 (14,7%) - regurgitare mitrala de gradul I-IL

La4 persoane s-au determinat semne de pericardita adeziva,
manifestatd prin ingrosarea si separarea foitelor pericardului.

La 8 bolnavi s-a detectat asocierea blocadei AV, cu patologia
arcului aortei, aparatului valvular sau ingrosarea subaortica.
Frecventa blocadei AV la pacientii cu modificérile aortei si apa-
ratului valvular a fost semnificativ mai inalta decét la bolnavii
fara aceste schimbari. Pe de alté parte, variatiile de frecventd a
modificérilor aortei si aparatului valvular la persoane cu blo-
cada AV au fost, de asemenea, semnificativ mai mari decét la
pacientii fara blocada AV. Posibil cé asocierea blocadei AV cu
leziuni la nivelul aortei si aparatului valvular poate fi explicatd
prin apropierea anatomica a acestor structuri si raspandirea
relativ usoara a procesului inflamator de pe aortd pe valva
mitrala si partea inferioard a septului interatrial, unde este
situat nodul sinoatrial.

Discutii

Astfel, in conformitate cu examenul ECG, la pacientii cu
spondiloartrita anchilozanta s-au detectat frecvent tulburari de
conducere - blocuri AV si dereglari de conducere interventri-
culard. Frecventa sporita a deregldrilor de conductibilitate a fost
constata si de alti savanti: L. Bergfeldt si coautorii au observat
diverse deregldri de conducere la aproape 1/3 dintre bolnavii
examinati. Aceste modificari adesea au fost tranzitorii si nu
s-au inregistrat la examenul ECG repetat. In cele mai multe
cazuri, tulburdrile de conducere nu au fost severe: L. Bernstein
si O. Broch printre 190 de pacienti cu spondiloartrita anchi-
lozantd la 29 (15%) au evidentiat blocul AV de gradul I'sila3
(1,6%) - blocul AV de gradul III. Alti savanti au diagnosticat
blocul AV complet la astfel de pacienti la 1-9% dintre cazuri.
In grupul nostru de studiu, la majoritatea bolnavilor dereglarile
de conductibilitate, de asemenea, nu au impactat semnificativ
asupra gravitatii si evolutiei maladiei de baza.

Cercetitorii au elucidat bradicardie sinusald la pacientii
cu spondiloartrita anchilozanta de mai multe ori, iar studiul
nostru a detectat-o in 11 (57,89%) cazuri. Deseori, in practica
clinica cotidiand, astfel de schimbdri riman fara atentie deo-
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sebita. Bradicardia poate fi o manifestare a disfunctiei nodului
sinusal, la baza careia stau modificari patologice in peretele
arterial ce alimenteaza acest nod si in miocardul atriului drept.
Analiza modificarilor Eco-CG la pacientii cu spondiloartritd
anchilozantd a evidentiat structurile cordului cel mai des afec-
tate. Acestea sunt: aorta ascendentd, valva aorticd si mitrald,
precum si zona de trecere a peretelui posterior al arcului aortei
in cuspa mitrald anterioara. In acest loc se formeazi o ingrosare
a endocardului in forma de ,,cristd”, ce prezintd un tesut fibros
postinflamator. Acest fenomen, cunoscut sub denumirea de
»Cristd subaorticd” sau ,,subaortic bump’, a fost descris pentru
prima data de B. Bulkey si W. Roberts in 1973 si este conside-
rat a fi specific pentru spondiloartrita anchilozanta. S. Pronin
si coautorii au detectat ,crista subaorticd” in 11,5% dintre
pacientii cu astfel de nozologie, dar G. Kotelnikov - in 10%.
Conform studiului nostru, aceste modificari patologice s-au
evidentiat in 8,82% dintre cazuri. Conform datelor literaturii
stiintifice, modificérile similare sunt, de asemenea, identificate
la pacientii cu alte spondiloartrite seronegative: artrita reactiva
si artrita psoriazica. Studiile histologice efectuate in timpul
interventiilor chirurgicale, au demonstrat semne de inflamatie
acutd si cronic in arcul aortei si valva mitrald: edem, infiltrarea
cu limfocite si celule plasmatice, proliferarea fibroblastilor. Nu
s-au depistat vegetatii, anevrisme, microorganisme. Semnul
caracteristic pentru aortita este lipsa de stenozd aortica.
Aortita in spondiloartrita anchilozantd, in comparatie
cu alte tipuri cunoscute de aortita (de exemplu, bacteriana,
arterita Takayasu), se caracterizeazd prin leziuni localizate la
nivelul arcului aortei, prezenta ingrosarii in formd de cristd in
regiunea jonctiunii aorto-mitrale (“subaortic bump”), asocie-
rea cu ingrosarea cuspelor valvei aortice si mitrale si evolutia
preponderent oligosimptomatica. O alta manifestare a sindro-
mului cardiologic HLA-B27 asociat este prezenta tulburarilor
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de conductibilitate la nivelul nodului atrioventricular si in
partea inferioara a sistemului de conducere. Posibil, afectarea
structurilor cordului nu se limiteazd doar la nivelul arcului
aortei, valvei aortice si mitrale, dar acopera, de asemenea, sep-
tul interatrial, interventricular si peretele ventriculului stang.

Concluzii

Astfel, afectarea cordului in spondiloartrita anchilozantd
prezintd o manifestare extraarticulara frecventa. Dereglari
de ritm si conducere s-au detectat la 19 dintre 57 (33,33%)
de pacienti; modificarile aortei si valvei aortice - la 31 din 57
(54,3%). In majoritatea cazurilor aortita si afectarea aparatului
valvular evolueaza fara simptomatologia clinica manifesta si
se determind doar la examenul ecocardiografic. Dereglari de
conductibilitate se asociaza cu modificérile aortei si aparatului
valvular: blocada atrioventriculara s-a detectat mai frecvent la
bolnavi cu schimbari patologice la EcoCG; pe de altd parte, afec-
tarea aortei, valvei aortice si mitrale s-a observat mai frecvent la
pacientii cu blocuri AV. Conform datelor examenului ecocardi-
ografic, pentru sindromul cardiopat antigenul HLA-B27 asociat
este caracteristic prin inflamatia localizata a arcului aortei sila
nivelul jonctiunii aorto-mitrale, cu ingrosarea valvelor aortice,
mitrale si tulburéri de conducere.

Realizdrile despre geneza patologiei cardiace in spondiloar-
trita anchilozantd sunt limitate: nu sunt cunoscuti triggerii
antigenici, mecanismele patogenetice de dezvoltare a procesu-
lui inflamator in peretele aortei si valvei aortice, nu este clard
cauza implicarii selective in procesul patologic al muschiului
miocardului ventriculului sting si impactul asupra acestora a
sistemului imun. Perspectivele caracterizérii afectarii cordului
la acesti pacienti va permite prevederea modificarilor ireversi-
bile prin directionarea corecta a diagnosticului, ce va ameliora
prognosticul la aceasta categorie de pacienti.
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