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Abstract
Evaluation of some physic and physical-chemical parameters of synovial liquid in
process of treatement of osteoarthrosis with corticosteroid medications

Of all the indices that determine the physical and chemical changes of the pathological
synovial liquid for study were selected: viscosity, because it ensures adequate joint mobility,
decreases the friction force and provides a matching function, refractive index, pH and the study
of tribometric force of friction following treatment of osteoarthrosis with corticosteroid drugs.
These parameters present a significant dependence versus pathologic process resulting in joints.

Rezumat

Din totalitatea indicilor ce determina modificari fizice si chimice ale lichidului sinovial
patologic pentru studiu au fost selectati: viscozitatea, pentru ca ea asigurd mobilitatea adecvata a
articulatiei, micsoreaza forta de frecare si asigura o congruenta functionald; indicele de refractie,
pH-ul, precum si studiul tribometric al fortei de frecare in urma tratamentului osteoartrozelor cu
preparate corticosteridiene. Acesti parametri prezintd o dependentd importantd fatd de procesul
patologic, care decurge in articulatie.

Introducere

O cauza importantd a incapacitatii temporare de munca, care preceda deteriorarea calitatii
vietii, precum si variate complicatii este osteoartroza. Terapia medicamentoasd a artrozelor si
osteoartrozelor cu preparate corticosteroidiene constituie una din variatiile de tratament ale
acestei maladii [1,2].

Din punct de vedere biochimic, modificari mai importante prezinta licidul sinovial, care 1si
poate schimba parametrii fizici si functionali in raport cu gravitatea si durata maladiei, prezenta
sau lipsa procesului inflamator. Lichidul sinovial sau sinovia este un lichid (gel) interstitial
elastic si vascos specializat, care ocupa cavitatea articulara a diartrozelor si care indeplineste o
functie dubla: nutritia cartilajului si lubrificarea articulatiei [9].

In procesul utilizarii in practica curativi a corticosteroizilor pentru tratamentul
osteoartrozelor asociate cu proces inflamator sau fara s-a observat o diversitate a actiunii
preparatelor medicamentoase, ceia ce prezintd un impact direct asupra duratei si eficacitatii
tratamentului [5,6].

Din acest motiv ne-am propus drept scop studiul comparativ pentru trei preparate din grupul
corticosteroizilor n procesul tratamentului: Flosteron, Kenalog si Dexametazond. Tinand cont
de faptul, ca proprietatile fizico-chimice ale preparatelor variaza in legaturd cu diversitatea
structurii, cauzand modificari de intensitate diferitd a parametrilor lichidelor biologice, au fost
evaluati unii parametri biofizici ai lichidului sinovial in procesul de tratament cu acesta preparate
[7,8].
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Materiale si metode

Pentru realizarea studiului farmaceutic si clinic au fost utilizate urmatoarele preparate:
Flosteron- suspensie injectabild 7 mg/ml (compania KRKA, Slovenia), Kenalog- suspensie
injectabild 40 mg/ml (compania KRKA, Slovenia), Dexametazon- solutie injectabild 4 mg/ml
(compania KRKA, Slovenia). Kenalog si Dexametazon au fost selectate in calitate de preparate
de referintd. Pentru evaluarea indicilor fizici si chimici in cercetare au fost incluse 27
artrocenteze (punctii) a cate 5 ml ale lichidului sinovial de la 25 pacienti cu osteoartroze, artrite
si sinovite de diferite grade de evolutie si localizari articulare. Pentru determinarea viscozitatii
lichidului sinovial a fost utilizat viscozimetrul capilar tip VK — 4. Indicele de refractie a
lichidului sinovial in procesul tratamentului cu Flosteron a fost determinat la refractometrul IPF-
454-B2M, utilizand apa purificata in calitate de solutie etalon. Pentru deteminarea pH-ului a fost
utilizat pH — metrul Consort C861. Determinarea fortei de frecare in urma tratamentului
osteoartrozelor cu preparate corticosteridiene a fost efectuata prin metoda tribometrica, utilizand
tribometrul cu pendul cu o singura pereche de frecare.

Rezultate

Determinarea viscozitatii lichidului sinovial in osteoartroze

Scopul prezentei cercetdrii a fost evaluarea si cercetarea legitdtilor de abatere a viscozitatii
lichidului sinovial de la norma in cazul diferitelor procese patologice.

Analiza rezultatelor studiului viscozititii relative a artrocentezelor prezintd variatii
semnificative ale acestui indice 1n cazul diferitelor procese patologice in osteoartroza.

Astfel in cazul in care afectiunea este Insotitd de proces inflamator (artrite, sinovite) se
urmareste o micsorare a valorii viscozitatii (1) :

Tabelul 1
Valorile viscozitatii lichidului sinovial in functie de prezenta sau absenta procesului
inflamator pand la tratament

Valoarea viscozititii, mm"/s Prezenta procesului inflamator
n<7,4 Cu artrite, sinovite
7,0 <n < 26,3 Fara proces inflamator pronuntat
n =26,3+3,13 in normi

Pacientii au fost supusi tratamentului cu preparate corticosteroide. S-a efectuat injectarea
intraarticulard la pacientii cu osteoartroze asociate cu proces inflamator (bursite, epicondilite,
gonartrite, etc.) si periarticular la pacientii cu osteoartroze fard proces inflamator. In afari de
medicamentul corticosteroid, la pacientii fara sinovitd, In aceeasi seringd s-a introdus solutie de
lidocaina de 2% - 2 ml si solutie de cianocobalamind 500 mcg/ 1ml (0,05%)-2 ml pentru blocada
periarticulara. Rezultatele determinarilor sunt prezentate in tabelul 2.

Tabelul 2
Valorile viscozitatii lichidului sinovial pana si dupd blocade
n (mm*/sec) pani la blocadi 1 (mm?*/sec) dupi blocad:
Proces inflama
Prep.
medicamentos prezent lipsa prezent lipsa
Kenalog
suspensie inj. 40
mg/ml 12,58 15,91 15,17 20,72
Flosteron
Susp. inj. 7 mg/ml 12,58 15,54 22,94 26,27
Dexametazona
sol. inj. 4 mg/ml 12,58 15,91 14,80 19,24
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Din tabel se observa o variatie a valorii viscozitatii lichidului sinovial In cazul osteoartrozei
si artritei. Dinamica variatiilor depistate este asociata cu particularitatile structurale ale acidului
hialurinic din componeta lichidului sinovial. Totodata, se observd o ameliorare a viscozitatii
dupa blocada cu preparatele nominalizate mai sus, insd revenire la norma se manifestd doar la
utilizarea Flosteronului.

Tinadnd cont de faptul ca Flosteronul a ameliorat vascozitatea lichidului sinovial cel mai
semnificativ in comparatie cu celelate preparate, a fost efectuata cerecetarea indicelui de refractie
si a pH-ului acestuia numai in urma tratamentului cu acest preparat.

Indicele de refractie este un parametru fizico-chimic, care scade odata cu aparitia procesului
patologic, deaceia poate fi evaluat cu scopul caracterizarii lichidului sinovial pana si dupa
tratament. Rezultatele determindrilor sunt redate in figura 1.
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1,341
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Se cunoaste, cd valoarea indicelui de
refractie a lichidului sinovial in articulatii
sanatoase constitie 1,3450, in aceastd ordine
de idei rezultatele obtinute demonstreaza
apropierea valorii indicelui de refractie dupa
blocada cu Flosteron catre norma.

1,3418

1,3391

Fig. 1 Modificarea indicelui de
refractie a lichidului sinovial pédna si dupa
blocada cu Flosteron

NONNNNNNN

panala dupa blocare innorma
blocada cu cu Flosteron
Flosteron

Indice de refractie

In urma proceselor degenerative si
reparative in cartilagiul articular, asociate cu fomarea marginala de osteofite i cu un proces
inflamator, se modifica si pH-ul lichidului sinovial, acesta fiind un parametru, ce poate fi evaluat
cu scopul caracterizdrii eficacitatii unui tratament medicamentos. Au fost cercetate legitdtile de
modificare a valorilor pH-ului lichidului sinovial in cazul diferitelor procese patologice fata de
norma.

Pana la blocada cu Flosteron, pH-ul lichidului sinovial a constituit 4,8, iar dupa blocada a

crescut pana la 5,8 (figura 2).

péna la blocare| dupa blocare

Fig.2 Modificarea pH-ului
lichidului sinovial pdna si

1n norma
cu Flosteron | cu Flosteron dupd blocadi cu Flosteron

Series 1 4,8 58 7,29
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Se cunoaste, ca valoarea pH-ului lichidului sinovial In articulatii sanatoase constitie 7,29-
7,45, astfel rezultatele obtinute demonstreazd o tendintd de apropiere a valorii pH-ului dupa
blocada cu Flosteron spre norma.

Studiul tribometric al fortei de frecare in urma tratamentului osteoartrozelor cu preparate
corticosteridiene

La functionarea normala a articulatiei forta de frecare corespunde fortei de greutate aplicate
articulatiei. Respectiv, aceeasi fortd de greutate actioneaza si in cadrul unui proces patologic
articular, doar ca forta de frecare se modifica, suprafata articulara fiind lubrifiatd insuficient de
lichidul sinovial. Anume evaluarea fortei de frecare in articulatie In urma tratamentului cu
diferite remedii denotd ameliorarea starii fiziologice a lichidului sinovial.

Tribometria cuprinde metode de masurare a fortei sau a coeficientului de frecare, valorile
limita de frecare externa si a valorilor de uzura a suprafetelor de frecare. Masurarile tribometrice
se Tmpart in doud categorii: de laborator, in care are loc evaluarea fortelor de frecare si de
rezistenta la uzura a materialelor, Tn anumite conditii, si naturale, care evalueaza forta de frecare
in conditii naturale [3,4].

Principiul de lucru — aprecierea coeficientului de frecare dupa parametrii oscilatiilor
pendulului (metoda de masurare a decrementului logaritmic de stingere a oscilatiilor). Perechea
de frecare constd dintr-o baza plata cu o gropita, confectionata din plastic aprobat pentru utilizare
in traumatologie si ortopedie (pentru proteze); pendulul este confectionat din otel marca H9 sau
H8 cu raza de 2 mm. In zona de frecare s-a aplicat o fortd de greutate, echivalentd cu cea
fiziologica asupra articulatiei genunchiului omului in miscare. Masa pendului este de 2,0 kg;
viteza de alunecare - 1 m/sec [10].

Rezultatele determinarilor sunt prezentate in tabelul 3 si figura 3.
Tabelul 3
Valorile fortei de frecare i a coeficientului de frecare pentru cele
trei preparate luate in studiu

Preparatul Forta de frecare Coeficientul de frecare
F () i

Dexametazon 1,65 0,085

Kenalog 291 0,150

Flosteron 1,03 0,058

Preparatul Flosteron, in cadrul acestui studiu, a demonstrat comparativ cea mai mica forta de
frecare si respectiv, cel mai mic coeficient de frecare
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Fig. 3 Modificarea coeficientului de frecare(u) in timp

Studiul tribologic a demonstrat dependenta directd a coeficientului initial de frecare de
componenta chimica (structura principiilor active) si proprietdtile fizico-chimice ale preparatelor
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utilizate. Un coeficient de frecare destul de inalt 1l poseda Dexametazona si Kenalogul, deoarece
se produce stratificarea rapidd a suspensiilor acestor preparate in lichidul sinovial; are loc
formarea in timp a unui precipitat cristalin pe suprafata de frecare si deplasarea fazei lichide din
gropita nodului de frecare. Ca rezultat stratul de pe perechea de frecare constd preponderent din
faza cristalind de Dexametazon i Kenalog, care se comporta ca un abraziv.

Cel mai mic coeficient de frecare initial este constatat la Flosteron, care scade in timp odata
cu prelucrarea perechii de frecare cu lichid sinovial. Aceasta poate fi explicat prin faptul, ca
componentele Flosteronului se prezinta sub forma de suspensie de particule de dimensiuni mult
mai mici, viteza de precipitare a cdrora este cu mult mai micd si, ca rezultat, proprietatea de
lubrifiere este mai mare. Totodatd s-a determinat, ca efectul lubrifiant este in dependenta de
polaritatea moleculei de substantd medicamentoasa: cu cat compusul este mai polar, cu atat forta
de frecare este mai mica.

Concluzii

1. In rezultatul studiului unor indici fizici si fizico-chimici ai lichidului sinovial in procesul
tratamentului cu preparate corticosteroidiene s-a demonstrat influenta particularitatilor
structurale ale Flosteronului asupra eficacitatii tratamentului, demonstratd prin evaluarea
viscozitatii, indicelui de refractie si a pH-ului inainte si dupd tratament, afirmandu-se o
tendintd marcata de revenire spre norma a acestor parametri.

2. Studiul tribometric al fortei de frecare in urma tratamentului osteoartrozelor cu preparatul
Flosteron a demonstrat comparativ cea mai mica fortd de frecare si respectiv, cel mai mic
coeficient de frecare, ceia ce conditioneazd ameliorarea semnificativd a proprietatii de
lubrifiere in articulatie.
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