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Cuvinte cheie: poliartrita reumatoida, activitatea bolii, glezna, ecografie
musculoscheletald, imagistica prin rezonantd magnetica, hipertrofie sinoviala, tenosinovita

1. Introducere

Poliartrita reumatoida (PR) este o boald inflamatoare cronica articulara, care, in lipsa
tratamentului sau in cazul administrarii tardive a acestuia, poate determina distructii articulare
importante, ulterior cu impotentd functionald si afectarea calitatii vietii. PR afecteaza in
principal articulatiile mici, dar si pe cele mari, de obicei simetric. Dintre articulatiile mari
afectate de PR, glezna este frecvent raportatd in simptomatologia pacientilor, incad de la debut.
Cu toate acestea, clinicienii recunosc ca acorda atentie scazutd gleznei si piciorului posterior,
in comparatie cu alte articulatii, cum ar fi cele ale mainii, si chiar fatd de alte articulatii mari,
cum ar fi coatele, desi frecventa de afectare clinicd a acestora este raportata a fi mai mica decat
cea a gleznelor.

Examenul clinic este primul si cel mai important pas in evaluarea pacientului cu PR, de
la momentul diagnosticului si ulterior in monitorizarea bolii. Examenul clinic al gleznei este
mai dificil, pe de o parte din cauza complexitatii anatomice a acestei articulatii (structuri
anatomice variate, cu dispozitie spatiald apropiatd si suprapusa), iar pe de alta parte, din cauza
posibilei prezente a unor factori locali ce pot determina interpretarea eronatd a modificarilor
gleznei ca fiind in contextul PR (obezitate, insuficientda venoasa, edeme de diferite cauze).
Tocmai de aceea, informatiile oferite de ecografia articulard, complementara examenului clinic
in evaluarea inflamatiei articulare, sunt foarte necesare la nivelul gleznei, aceasta fiind capabila
nu numai sd aduca informatii noi, dar si sd confirme sau sa infirme rezultatele examenului
clinic. Rolul ei in diagnosticul PR este deja dovedit, recomandarea European League against
Rheumatism (EULAR) pentru folosirea ecografiei fiind mentionatd inclusiv in criteriile de
clasificare American College of Rheumatology (ACR) si EULAR din 2010 ale PR, cu scopul
de crestere a certitudinii diagnostice.

Activitatea bolii este evaluata cel mai frecvent, prin indici compoziti, cei mai folositi,
atat in cercetare, cat si in practicd curentd, fiind DAS28 (,,disease activity score”) si SDAI
(,,Simple Disease Activity Index”), niciunul dintre acestia neluand 1nsa in considerare glezna
si piciorul, fiind demonstrat ca includerea acestor articulatii nu influenteaza semnificativ
evaluarea activitatii bolii [1]. Cu toate acestea, Intr-un studiu recent publicat, s-a demonstrat ca
pacientii considerati a fi in remisiune pot prezenta la ecografie sinovita la nivelul articulatiilor
mici ale piciorului, cu rol predictiv pentru reactivarea bolii (pierderea remisiunii), subliniind
faptul ca omiterea articulatiilor piciorului din evaluarea activitatii bolii determind subestimarea
acesteia [2]. Ecografia 1si dovedeste astfel utilitatea si in evaluarea activitatii bolii, surprinzand
inflamatia persistentd, confirmand- o pe cea evidentiatd la examenul clinic, dar, in plus,
detectand si inflamatia subclinica, omisd de examenul obiectiv. Persistenta modificarilor
inflamatoare ecografice, mai ales a acelora cu activitate power Doppler (PD), prezinta risc
pentru progresia radiologica a leziunilor structurale, ulterior cu dizabilitate functionala,
accentuata la nivelul gleznei si piciorului (influentdnd mersul) si afectarea calitatii vietii.
Inflamatia exprimata clinic si ecografic se poate ameliora dupa initierea terapiei biologice, Insa
utilitatea acestui tratament devine si mai evidentd daca este initiat inainte de aparitia
modificarilor structurale ireversibile [3].

Astfel, considerdm ca inflamatia articulara trebuie identificata precoce, atat clinic cat si
ecografic, aceasta din urma oferind informatii foarte utile la nivelul gleznei, pentru a compensa
sensibilitatea, dar mai ales specificitatea scazutd a examenului clinic la acest nivel.

Totusi, glezna nu s-a bucurat de multéd atentia pana acum, interesul crescand in ultimii
ani, astfel ca evaluarea ecografica are inca nevoie de un protocol de investigatie mai elaborat,
standardizat, existand putine informatii despre articulatia subtalara. De asemenea, din cauza



atentiei scazute acordatd inclusiv in studiile de cercetare, variabilitatea inter-observator pentru
ecografia la nivelul gleznei este mare, comparativ cu cea pentru articulatiile mici ale mainilor
si picioarelor.

Pentru a interpreta corect informatiile ecografice ca fiind patologice, este utila initial
evaluarea ecograficd la subiectii normali, cu scopul de a identifica posibile modificari sau
variante fiziologice, ulterior pe cele patologice. Discriminarea intre elementele fiziologice si
cele patologice ramane 1ncd o provocare, mai ales cd ecografia nu foloseste decat in mica
masurd evaludri cantitative, acestea fiind relative pentru fiecare individ, si de asemenea, nu
existd un prag limitd pentru a face diferenta intre ,,normal” si ,,patologic”.

Pana la momentul de fata, imagistica prin rezonantd magnetica (IRM) continud sa
reprezinte standardul de aur in evaluarea imagisticd musculoscheletala. Insa, in ultimii ani,
ecografia a dovedit sensibilitate si specificitate bund in detectarea leziunilor inflamatoare, cele
mai multe studii fiind insi efectuate pentru maini [4]. In ceea ce priveste glezna, existd putine
date comparative intre ecografie si IRM si de aceea, inainte de a folosi evaluarea ecografica
intr-un studiu, metoda necesita validare prin comparatie cu IRM, pentru acuratetea datelor.

Inca nu se poate afirma cu certitudine cat de frecvente sunt leziunile de tip inflamator
la nivelul gleznei, exprimate clinic si ecografic, datele din literatura fiind putine si discordante.
Studii suplimentare sunt necesare pentru o analiza completa, pe o populatie omogena de studiu.

Existd numeroase intrebdri privitoare la contributia gleznei in tabloul clinic al PR la
care clinicienii asteaptad un raspuns: inflamatia decelata ecografic la nivelul gleznei, la un
pacient cu PR, este importanta?; reflectd aceasta activitatea bolii sau se dezvolta in paralel cu
aceasta?; sunt suficienti indicii compoziti uzuali pentru evaluarea activitdtii bolii sau exista
inflamatie articulard nesurprinsa de acestia, in ciuda atingerii obiectivului terapeutic (remisiune
sau activitate joasa a bolii - ,low disease activity” - LDA), care poate progresa, nefiind
sanctionata terapeutic sau fiind favorizata de adoptarea unor scheme de tapering? Observam ca
exista multe intrebdri fard raspuns privitoare la contributia gleznei in tabloul PR.

In aceste conditii, teza doctorald isi propune si giseascd raspunsuri la intrebarile
privitoare la relevanta detectarii inflamatiei clinice si ecografice la nivelul gleznei pacientilor
cu PR.

2. Obiective

Studiul isi propune urmatoarele obiective:

e descrierea modificarilor ecografice la nivelul gleznei la persoanele sanatoase;

e compararea metodei ecografice cu IRM (metoda imagistica de referintd) in detectarea
leziunilor de tip inflamator la nivelul gleznei;

e cvaluarea frecventei leziunilor ecografice de tip inflamator la nivelul gleznei la pacientii
cu PR;

e identificarea unor corelatii intre existenta leziunilor de tip inflamator, detectate
ecografic, la nivelul gleznei si activitatea PR;

e cvaluarea capacitatii de predictie a leziunilor de tip inflamator detectate ecografic
pentru activitatea bolii;

e evaluarea clinicd si ecografica a gleznei la pacientii cu PR aflati in remisiune.

3. Material si metoda

3.1. Selectia pacientilor

In acest studiu prospectiv, pacientii au fost recrutati din Clinica Ambulatorie a Centrului
Clinic de Boli Reumatismale ,,Dr. Ion Stoia” Bucuresti, In perioada ianuarie-decembrie 2018.
Includerea a fost aleatorie, in ordinea prezentarii. Au fost inclusi n studiu pacienti cu varsta
peste 18 ani si diagnostic cert de PR, conform criteriilor de clasificare ACR-EULAR 2010 a
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PR [5]. In aceeasi perioada, a fost selectat si un lot martor, de subiecti sanatosi, fara istoric de
suferinta articulard inflamatoare sau degenerativa, fard simptome curente la nivel articular.

Criteriile de excludere din studiu au fost reprezentate de: prezenta oricarei deformari
articulare la nivelul gleznei (fie in contextul PR, fie de orice alta cauza), antecedente personale
de traume sau interventii chirurgicale la nivelul gleznei si piciorului, comorbiditéti care sa
influenteze evaluarea numadratorii articulare (fibromialgie, depresie, sindromul dureros
regional complex), sarcina, corticoterapie administratd parenteral (puls-terapie, injectii
intramusculare, injectii intra- si peri- articulare) in luna precedenta includerii 1n studiu.

Medicamentele care pot influenta evaluarea ecografica au fost permise dupda cum
urmeaza: tratamentul cu glucocorticoizi, administrat oral, in doza maxima de 10 mg/zi
echivalent de prednison, doza stabild, nemodificatd in luna anterioara includerii in studiu,
precum si antiinflamatoare nonsteroidiene (AINS), in doze stabile, inclusiv in ultima
saptdmana anterior includerii 1n studiu.

Pentru grupul de pacienti care a efectuat IRM la nivelul gleznei, s-au aplicat, in plus de
criteriile de excludere mentionate, si contraindicatiile impuse de IRM (pacemaker, proteze sau
alte implanturi metalice, feromagnetice, ce nu permit efectuarea acestei investigatii).

Atat pacientii, cat si subiectii sandtosi si-au exprimat acordul de a participa la studiu,
semnand un consimtdmant informat. Studiul a fost aprobat de comisia locald de eticd a
Centrului Clinic de Boli Reumatismale ,,Dr. Ton Stoia” Bucuresti. Individual, pentru fiecare
participant la studiu, s-a efectuat completarea chestionarelor, evaluare clinica, teste de laborator
si evaluare ecografica la nivelul gleznei, in aceeasi zi. In plus, la un sublot de pacienti cu PR,
precum si la subiectii sdnatosi, s-a efectuat IRM la nivelul gleznei in aceeasi zi sau In maxim
72 de ore dupa restul evaluarilor, In functie de accesibilitate.

3.2. Evaluarea clinica

Toti pacientii si subiectii sandtosi au fost examinati clinic de acelasi medic reumatolog
senior, in absenta rezultatelor investigatiilor paraclinice, pentru a nu fi influentat. Din
anamneza si din documentele medicale ale pacientilor au fost inregistrate urmatoarele date:
varstd, sex, durata bolii (calculatd de la momentul debutului primelor simptome pana la
inrolarea in studiu), tratamentul antireumatic actual, precum si comorbiditdti ce pot influenta
evaluarea clinica a gleznei, cum ar fi diabetul zaharat, obezitatea, insuficienta venoasa cronica
a membrelor inferioare. Examinarea pacientilor a constat in evaluarea articulard (atat
numaratoare celor 28, cat si 44 de articulatii) inregistrandu-se prezenta durerii si/sau
tumefactiei la nivelul fiecdreia dintre ele. O atentie deosebita a fost acordata gleznelor. La acest
nivel, s-a efectuat inspectie, palpare si mobilizare activd (incercand facilitarea expunerii
articulatiilor gleznei si piciorului posterior catre examinarea clinicd), separat pentru fiecare
compartiment, fiind notate prezenta durerii si/sau tumefactiei. Pacientii care prezentau durere
si/sau tumefactie la acest nivel au fost etichetati ca pacienti cu glezne simptomatice, cei ce nu
prezentau niciun simptom, pacienti cu glezne asimptomatice. In plus, la examinarea clinica a
acestei regiuni, au fost consemnate, de asemenea, prezenta modificarilor patologice ne-
reumatice: depunerea de tesut adipos in exces (in contextul obezitatii), edemele gambiere,
modificari ce ingreuneazi examinarea clinici la nivelul gleznei, scazandu-i acuratetea. In urma
evaludrii articulare, au fost inregistrate numarul articulatiilor dureroase (NADS53 si NAD28) si
numarul articulatiile tumefiate (NAT44 si NAT28). Atat pacientul (PtGA), cat si medicul
(PhGA) au evaluat global boala prin completarea unei scale analoge vizuale de 0-10 cm. In
plus, pentru aprecierea calitatii vietii, pacientii au completat independent chestionarul HAQ.

3.3. Analize de laborator

La toti pacientii au fost determinate urmatoarele testele de laborator: reactanti de faza
acuta (proteina C-reactiva - CRP; viteza de sedimentare a hematiilor - VSH) si serologia auto-
imunitatii (factori reumatoizi - FR; respectivi anticorpi anti-CCP - ACPA). Cu ajutorul
parametrilor clinici (referitor la numdrarea celor 28 de articulatii standard si PtGA) si



paraclinici (reactanti de faza acutd) inregistrati, s-au putut calcula indicii compoziti pentru
evaluarea activitatii bolii: DAS28 folosind VSH [6], DAS28 folosind CRP [7], DAS44 (dat
fiind faptul ca subiectul studiului prezent este reprezentat de contributia gleznei la activitatea
bolii, iar restul indicilor compoziti omit glezna din evaluarea articulara) [8-10], precum si SDAI
[11]. Pentru definirea remisiunii, am folosit in plus de indicii compoziti amintiti, definitia
booleand [12]. Toate datele clinice si paraclinice inregistrate au fost notate in fisa de evaluare
a fiecarui pacient din studiu.

3.4. Evaluarea ecografica

Toate examindrile ecografice au fost efectuate de acelasi medic primar reumatolog
(autoarea tezei), cu peste 8 ani experientd in ecografie musculoscheletald, fard cunostinta
despre rezultatele clinice si paraclinice ale pacientilor. Toti pacientii au efectuat ecografie la
nivelul ambelor glezne. Subiectii sdnatosi au efectuat ecografie la nivelul gleznei drepte (glezna
dominantd), aceeasi regiune anatomica fiind ulterior evaluata si la IRM.

Pe durata intregului studiu s-a folosit acelasi ecograf, Esaote MyLabTwice, echipat cu
sonda liniara cu frecventd de 12-18 MHz. Evaluarea ecograficd a constat initial in examinarea
gleznelor Tn modul B (grey scale - GS), ulterior evaluarea Power Doppler (PD), pentru
vizualizarea vascularizatiei la nivelul leziunilor identificate intra- si peri-articular. Setarile
aparatului au fost optimizate inainte de Inceperea studiului, ramand constante la toate
evaludrile.

Au fost examinate urmatoarele structuri anatomice: articulatia tibiotalard (aTT; recesul
anterior si posterior), aST (sau articulatia talocalcaneand); din sectiune medio-anterioara,
latero-posterioard si posterioard), articulatia talonaviculard (aTN), tendonul tibial anterior
(tTA), tendonul extensor lung al halucelui (tEHL), tendonul extensor lung al degetelor (tEDL),
tendonul tibial posterior (tTP), tendonul lung flexor al degetelor (tFDL), tendonul lung flexor
al halucelui (tFHL), tendonul peroneu lung (tPL) si tendonul peroneu scurt (tPB). De asemenea,
la nivel calcanean a fost evaluat tendonul lui Ahile (tA) si fascia plantard (FP). Pentru cresterea
inregistrate urmatoarele leziuni de tip inflamator: hipertrofia sinoviala (HS) intra-articulara,
colectia lichidiana (CL) intra-articulard, tenosinovita, bursita retrocalcaneana, entezopatia
calcaneana, fasciita plantara si paniculita sub-calcaneana.

Interpretarea modificarilor inregistrate a fost conforma cu definitiile OMERACT pentru
leziunile patologice detectate ecografic [13]. Aceste modificari au fost inregistrate ca fiind
prezente sau absente, ulterior, HS intra-articulard (facand abstractie de CL), a fost gradatd pe
o scald semicantitativa de la 0-3, atat in GS, cat si in PD [14-16]. Pentru articulatiile evaluate
din mai multe sectiuni (mai multe recesuri), scorul cel mai mare inregistrat la nivelul unui reces
a fost atribuit articulatiei respective. CL intra-articulara a fost inregistratd intr-un sistem binar
(prezentd sau absenta). Semnificatia ei ca expresie a inflamatiei articulare fiind incertd,
scorizarea acesteia [14] a fost efectuatd numai pentru acuratetea concordantei celor doua
metode imagistice, atit la subiectii sanatosi, cat si la pacientii cu PR. In ceea ce priveste
tenosinovita, pentru a creste acuratetea comparatiei evaludrii ecografice cu cea IRM, s-a
inregistrat atat prezenta tenosinovitei, ct si separat, a componentelor sale (CL si proliferarea
sinoviald in interiorul tecii tendonului). Pentru gradarea tenosinovitei (indiferent de continutul
tecii sinoviale) s-a folosit o scald semicantitativa, de la 0-3, atat in GS, cat si in PD [17].

3.5. Evaluarea IRM

S-a efectuat IRM la nivelul gleznei, respectiv piciorului posterior la toti subiectii
sandtosi (IRM nativ, din motive etice) si la un grup de pacienti cu PR (IRM cu substantd de
aceeasi zi cu celelalte investigatii sau in maxim 3 zile de la aceasta. Evaluarea a fost facuta
unilateral, la o singurd glezna, alegerea acesteia pentru examinarea IRM fiind facutad astfel:
glezna simptomaticd la pacientii cu afectare unilaterald de glezna, respectiv glezna dreapta



(aceasta fiind dominanta la majoritatea indivizilor) la pacientii cu afectare bilaterala de glezna,
la pacientii asimptomatici la nivelul gleznelor si la subiectii sandtosi. Toate evaluarile IRM au
fost efectuate de acelasi medic imagist, fard a avea cunostintd de rezultatele investigatiilor
clinice si paraclinice ale pacientilor. Examindrile au fost realizate pe un aparat General Electric
Optima 450 WGEM, de 1,5 Tesla, folosind o antend dedicata pentru glezna, HD, cu 8 canale
de transmisie. Imaginile obtinute au fost analizate si interpretate conform modelului
recomandat de OMERACT-RAMRIS, adaptat pentru examinarea gleznei si piciorului
posterior [18-20]. Au fost evaluate aceleasi structuri anatomice ca si la ecografie: aTT, aST,
aTN, tTA, tEDL, tEHL, tTP, tFDL, tFHL, tPL, tPB, precum si tA si FP. Leziunile patologice
urmirite au fost: HS si CL intra-articulare, tenosinovita si bursita. In absenta administrarii
substantei de contrast, evaluarea IRM nativd nu poate face diferenta certa intre sinovitd
(proliferare sinoviald) si CL, evidentiind doar distensia capsulei sau a tecii sinoviale. Sinoviala,
fiind vascularizata, prezinta intensificarea semnalului IRM dupa administrarea substantei de
contrast. Sinovita (HS) si tenosinovita au fost interpretate, ulterior cuantificate pe o scala de la
0-3, conform recomandarilor OMERACT [21, 22]. CL a fost inregistrata dihotomic (absenta
sau prezentd). Prin analogie cu scorizarea sinovitei, pe o scala de la 0-3, s-a efectuat si
scorizarea CL intra-articulare, doar in studiile care au comparat cele doud metode imagistice
(la subiectii sandtosi, precum si la cei cu PR), cu scopul de a creste acuratetea concordantei.

3.6. Analiza statistica

Normalitatea distributiei a fost evaluatd folosind statistici numerice si vizuale
descriptive, precum si teste Kolmogorov-Smirnov. Variabilele continue au fost exprimate ca
,medie + deviatie standard (DS)” dacd se distribuiau normal, sau ca ,,mediana (interval
intercuartile - IIC)” daca se distribuiau anormal. Variabilele dihotomice au fost exprimate ca
»frecventd absoluta (procent din grup)” sau strict procentual. Diferentele variabilelor continue
intre subgrupurile variabilelor dihotomice sau intre subgrupurile variabilelor cu mai mult de
doua nivele au fost studiate cu teste Mann Whitney U, respectiv cu teste Kruskal-Wallis. Pentru
a identifica diferentele semnificative intre categoriile de variabile nominale cu mai multe
niveluri, au fost efectuate comparatii post-hoc Bonferoni ale rezultatelor testelor Kruskal-
Wallis. Asocierea variabilelor dihotomice au fost studiate cu teste y%. Pentru a compara
ecografia cu IRM 1n ceea ce priveste gradarea HS, tabularea a fost redusa la un tabel de 2 x 2
prin gruparea ,absent” cu ,minim” si ,moderat” cu ,severd”. Performanta ecografiei
comparativ cu IRM a fost evaluata cu: indicele de concordanta globala (,,overall agreement” -
OA); indicele de concordanta pozitiva (,,positive agreement” - PA); indicele k (Cohen) calculat
prin tabulare (puterea concordantei: <0,2 - slaba; 0,21-0,40 - acceptabild; 0,41-0,60 - moderata;
0,61-0,80 - buna si respectiv > 0,80 - foarte buna) [23]; sensibilitate; specificitatea; raportul de
probabilitate pozitiva (,,positive likelihood ratio” - PLR; efectul de crestere a probabilitatii
detectiei: > 10 - mare; 5-10 - moderat si respectiv < 5 - mic) [24]; raportul de probabilitate
negativa (,,negative likelihood ratio” - NLR). Capacitatea elementelor clinice de a prezice HS
ecograficd la nivelul gleznei a fost studiatd folosind regresii logistice binare si au fost
comparate folosind testul McNemar. Predictia DAS28crp a fost studiata cu modele de regresie
liniara standard, construite cu ajutorul modelarii liniare automate disponibile in SPSS, cu
metoda de selectie pas cu pas inainte, criteriu informational pentru intrare/eliminare si interval
de incredere de 95%. Toate testele au fost considerate semnificative dacd p < 0,05 si au fost
efectuate cu IBM SPSS Statistics versiunea 22.0 pentru Windows (Armonk, NY, IBM Corp.).

4. Rezultate si discutii

4.1. Caracteristici generale

In acest studiu au fost inclusi 183 pacienti cu PR (Tabel 1), predominant femei (86,3%),
cu varsta medie de 57,3 + 12,5 ani, precum si 25 de subiecti sandtosi, predominant femei (84%),
cu varsta medie de 54,6 = 11,8 ani.



Tabel 1. Caracteristicile generale ale pacientilor cu PR (n = 183)

1. date demografice

femei 158 (86,3%)
barbati 25 (13,7%)
varsta (ani) 57,3+ 12,5
2. fenotipul PR
durata PR (ani) 11,2+10,3
FR (UI/mL) 75,3 (0-1600)
FR pozitiv 118 (64,5%)  Note: variabilele continue
ACPA (UI/mL) 166,1 (0-530) distribuite aproximativ normal
ACPA pozitivi 139 (76,0%)  sunt raportate ca medie =
3 activitatea PR deviatie standard”; variabilele
-act continue care nu  sunt
NAD28 4 (0-25) distribuite normal sunt
NAD44 5 (0-30) raportate ca ,,mediand (minim-
> 1 glezna dureroasa 100 (54,6%) maxim)”; variabilele ?ominale
sunt raportate ca ,(frecventa
NAT28 1(0-24) absoluti (procent din
NAT44 2 (0-28) esantion/sugrup)”.  Abrevieri:
> 1 glezna tumefiata 56 (30,6%) ACPA -  anti-citrullinated
VSH (mm/oré) 34 (2-98) protein antibodies; AINS - anti-
inflamatoare non-steroidiene;
PCR (mg/L) 9,2 (0,2-196) b/csDMARD i
VASpacien (mm) 42,6 +25,9 biologic/conventional
VASmedic (mm) 31,5+ 22,8 synthetic ~ disease-modifying
DAS28vsu 4.4+ 1,7 anti-rheumatic drug; DAS -
disease activity score; FR -
DAS28cre 3.8+1,7 factor reumatoid; HAQ - health
DAS44vsu 2,9+ 1,3 assessment questionnaire;
SDAI 18,3 +15,7 IVC-MI - insuficientd venoasa
HAQ 1,5+0,8 cronicd de membre inferioare;
4. tratamentul PR NAD/T - numarul articulatiilor
’ o dureroase/tumefiate; PCR -
AINS 48 (26,2%) proteina C-reactivd; PR -
glucocorticoizi 32 (17,5%) poliartritd reumatoidd; SDAI -
csDMARD 155 (84,7%)  simplified disease activity
metotrexat 88 (48,1%) index; ur. - unia
o internationale; VAS - visual
>1csDMARD 17 (9,3%) analogue scale; VSH - viteza de
bDMARD 64 (35,0%) sedimentare a hematiilor.
monoterapie 1 (0,5%)
bDMARD
5. comorbiditati
diabet zaharat tip 2 17 (9,3%)
hallux valgus 58 (31,7%)
IVC-MI 38 (20,8%)
obezitate 4 (2,2%)
pes planus 4 (2,2%)

4.2. Evaluarea gleznei la subiectii sanatosi - studiu ecografic comparativ cu IRM

Pentru realizarea acestui obiectiv, au fost analizati 25 de subiecti sanatosi.

Intra-articular, atat ecografia, cat si IRM au evidentiat CL in cantitate minima atat la
nivelul aTT (recesul anterior si posterior), cat si aST (doar in recesul posterior la ecografie,
preponderant in recesul posterior la IRM; tabel 2). Peri-articular, la nivelul tendoanelor,
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ecografia, respectiv IRM, au evidentiat CL minima in teaca sinoviald a tendoanelor numai la
nivelul compartimentului medial (tendoane flexorii), cel mai frecvent implicat fiind tTP;
compartimentele anterior si lateral (tTA, tendoane extensorii si peronieri) neprezentand nicio
modificare imagistica (tabel 2).

Analiza rezultatelor releva concordanta rezultatelor ecografice cu cele IRM (tabel 2, 3),
in detectarea modificarilor la subiectii sandtosi, In special la nivelul articulatiilor, pe cand la
nivelul tendoanelor, desi concordanta a fost mai scazuta, specificitatea a fost crescuta.

Tabel 2. Comparatie ecografie-IRM a afectarii imagistice generale, la nivelul
gleznei, la normali (n = 25)
ecot IRM+ 0A PA K Se Sp PLR
6 88,0% 80,0% 0,65 66,7% 94,7% 12,7
92,000 100% 0,83 81,8%  100% -

alTT
aST
tTA
tEHL
tEDL
tPL
tPB
tTP
tFDL
tFHL
tA
FP

Note: coloanele ,,ecot” (afectare ecograficd prezenta) si ,,JRM+” (afectare IRM prezentd)
raporteaza numarul de pacienti; nivelul de semnificatie statisticd a indicilor x: p = 0,001 (aTT); p
< 0,001 (aST si tFHL); p = 0,009 (tTP); p = 0,044 (tFDL); abrevieri: aTT - articulatia tibiotalara;
aST - articulatia subtalara; FP - fascia plantard; IRM - imagistica prin rezonanta magnetica; OA
- overall agreement (concordanta generald); PA - positive agreement (concordanta pozitiva); PLR
- positive likelihood ratio; Se - sensibilitate; Sp - specificitate; tA - tendonul lui Ahile; tTA -
tendonul tibial anterior; tEDL - tendonul extensor lung al degetelor; tEHL - tendonul extensor
lung al halucelui; tFDL - tendonul flexor lung al degetelor; tFHL - tendonul flexor lung al
halucelui; tPB - tendonul peroneu scurt; tPL - tendonul peroneu lung; tTP - tendonul tibial
posterior.

—_—
—_—

SO O OO

72,0%  100% 0,43  41,7%  100% -
76,0%  75,0% 0,36 37,5% 94,1% 6,4
88,0%  100% 0,69 62,5%  100% -

—
\]

SO UNPHANDDOOO OO W

S O o

O explicatie pentru sensibilitatea scdzuta a ecografiei in decelarea CL intra-articulare
ar putea fi localizarea anatomica profunda a acestor articulatii, ceea ce face dificild vizualizarea
ecograficd, mai ales pentru CL minime. In plus, in cazul evaludrii recesului posterior al aTT,
pozitia diferitd a pacientului la IRM fata de ecografie (decubit ventral ce favorizeaza migrarea
CL 1n recesul anterior) poate explica detectarea mai frecventa a acestei modificari prin IRM.
In ceea ce priveste examinarea ecografici a tendoanelor din compartimentul medial, minima
acumulare lichidiana din teaca sinoviala a tendonului, imediat infra-maleolar, unde acestea isi
schimba traseul, care nu inconjoard tendonul in Intregime, este considerata fiziologica, fiind
explicata de pozitia de la evaluarea ecograficd (pacient in decubit dorsal, genunchi flectat la
90°, talpa sprijinita pe pat) care determind migrarea decliva a lichidului, fiind astfel neraportata
la ecografie.

In acest studiu, s-a demonstrat prin doud metode imagistice ca subiectii sanatosi nu
prezintd proliferare sinoviald, nici intra-articular, nici peri-articular (teaca sinoviala a
tendoanelor), si, de asemenea, nu prezinta patologie cu semnal Doppler prezent, elemente care
sunt foarte importante pentru definirea rezultatelor ecografice patologice care pot fi observate
la nivelul gleznelor pacientilor cu PR.
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Tabel 3. Matricea cazurilor in functie de prezenta sau absenta
afectdrii imagistice (n = 25)
eco+ eco+ eco- eco-
Si Si S1 S1
IRM+ IRM- IRM+ IRM-

aTT, reces anterior 3 (12%) 0(0%) 1(4%) 21 (84%)

aTT, reces posterior 2 (8%) 1 (4%) 2(8%) 20(80%)

aST, reces posterior 9 (36%) 0(0%) 2(8%) 14 (56%)

aST, reces anterior 0 (0%)  0(0%) 2(8%) 23(92%)
tTA  0(0%) 0(0%) 0(0%) 25 (100%)

tEHL 0 (0%) 0(0%) 0(0%) 25(100%)

tEDL  0(0%) 0(0%) 0(0%) 25 (100%)

tPL 0 (0%) 0(0%) 0(0%) 25(100%)

tPB 0(0%) 0(0%) 0(0%) 25 (100%)

tTP 5 (20%) 0(%) 728%) 13(52%)

tFDL 3 (12%) 1(4%) 5(20%) 16 (64%)

tFHL 5(20%) 0(0%) 3(12%) 17 (68%)

tA 0(0%) 0(0%) 0(0%) 25 (100%)

FP 0 (0%) 0(0%) 0(0%) 25(100%)
Note: coloanele ,,ecot/-” (afectare ecograficad prezentd/absentd) si ,,JRM+/-"
(afectare IRM prezentd/absentd) raporteaza numarul de pacienti. Abrevieri: aTT -
articulatia tibiotalara; aST - articulatia subtalara; IRM - imagistica prin rezonanta
magneticd; tTA - tendonul tibial anterior; tEDL - tendonul extensor lung al
degetelor; tEHL - tendonul extensor lung al halucelui; tFDL - tendonul flexor lung

al degetelor; tFHL - tendonul flexor lung al halucelui; tPB - tendonul peroneu
scurt; tPL - tendonul peroneu lung; tTP - tendonul tibial posterior.

4.3. Evaluarea gleznei la pacientii cu PR, studiu ecografic comparativ cu IRM

Pentru analiza comparativd a celor doud metode imagistice, la nivelul gleznei
pacientilor cu PR, esantionul de studiu a inclus 50 de pacienti cu PR, cu varsta medie de 55,9
+ 11,2 ani, predominant femei (84%).

La nivel articular, evaluarea ecografica a aTT a Inregistrat o concordantd foarte buna
cu evaluarea IRM, atat in ceea ce priveste detectarea (inclusiv gradarea) HS, cat si a CL intra-
articulare, inregistrind, de asemenea sensibilitate si specificitate crescute. In schimb,
examinarea ecograficd a aST a prezentat o concordantd moderat-bund cu evaluarea IRM,
crescand moderat sansa de detectie atat a HS, cat si a CL (tabel 4).

La nivelul tendoanelor, concordanta cea mai buna intre cele doud metode imagistice a
fost Inregistrata pentru tenosinovita tEDL. Considerand componentele acesteia in mod separat,
cea mai bund concordanta pentru HS la nivelul tecii tendonului s-a inregistrat pentru tPL, iar
pentru CL in teaca tendonului, la nivelul tTA. In ceea ce priveste cuantificarea tenosinovitei,
concordanta foarte buna a fost notata la nivelul tTP (tabel 5).

Analizand cazurile in parte, s-a observat cd ecografia nu a detectat HS si CL minime
intra-articulare, IRM fiind superior in aceasta situatie. Explicatia este oferitda de faptul ca IRM
are capacitatea de a vizualiza intreaga articulatie, inclusiv sinoviala profunda, indiferent de
structurile supraiacente (tesut subcutanat reprezentat in exces) [25], in timp de ecografia poate
vizualiza doar regiunea superficiald a articulatiei, neimplicatd in modificarile minime ale
sinovialei (sinovitd/CL minimd). De asemenea, o altd cauzd care sa explice scaderea
concordantei este reprezentatd de faptul ca, in unele situatii, ecografia nu reuseste sa
diferentieze cu precizie HS de CL; CL veche devine hipo-ecogend ecografic [26], putand fi
confundata usor cu sinovita.
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Tabel 4. Comparatia ecografie-IRM a afectarii articulare a gleznei in PR (n = 50)

ecot IRM+  OA PA K Se Sp PLR
global (CL si HS)

aTT 24 26 92% 95,8% 084" 88,5% 958% 21,1

aTTant 23 25 92%  957% 0,84°  88,0% 96,0% 22,0
aTTpost 16 17 86% 812% 0,68° 76,5% 90,9% 84

aST 22 25 78% 81,8% 056"  72,0% 84,0% 45

aSTant 6 21 62% 66,7% 0,14%  19,0% 93,1% 2,8
aSTpost 21 24 78% 81,0% 0,56° 70,8% 84,6% 4,6
aSTposttlat 21 24 78% 81,0% 0,56° 70,8% 84,6% 4.6

aSTlat 10 24 68% 90,0% 035" 37,5% 962% 9.8
oricare 29 33 80% 89,7%  0,58"  78,8% 82,4% 4,5
prezenta CL
aTT 22 25 90% 95,5% 0,80° 84,0% 96,0% 21,0
aTTant 20 23 90% 95,0% 080" 82,6% 96,3% 22,3

aTTpost 12 11 90% 75,0% 0,72° 81,8% 92,3% 10,6
aST 19 21 80% 78,9% 058" 714% 862% 52
aSTant 4 12 72%  250% 0,01%  83% 92,1% 1,1

aSTpost 16 20 80% 81,3% 0,57 650% 90,0% 6,5
aSTpost+lat 18 20 80% 77,8% 0,58 70,0% 86,7% 5,3

aSTlat 6 20 64%  66,7% 0,15% 20,0% 93,3% 3,0
prezenta HS

aTT 14 16 92% 929% 081" 812% 97,1% 28,0
aTTant 13 16 90% 92,3% 0,76 750% 97,1% 259
aTTpost 10 13 90% 90,0% 0,72° 69,2% 97,3% 25,6
aST 15 16 86% 80,0% 0,677 750% 912% 8,5
aSTant 4 15 74%  750% 022" 20,0% 97,1% 7,0
aSTpost 12 14 88% 83,3% 0,697 714% 944% 1238
aSTposttlat 14 14 88%  78,6% 0.70° 78,6% 91,7% 9,4
aSTlat 9 14 86% 88,9% 0,61° 57,1% 97,2% 20,6

HS de grade 2 i 3
aTT 7 5 96% 71,4% 081"  100%  95,6% 22,7
aTTant 6 5 98% 83,3% 0,90° 100% 97,8% 45,5
aTTpost 6 2 92% 33,3% 0477 100% 91,7% 12,0
aST 9 2 86% 22,2% 032" 100% 854% 68
aSTant 3 1 96% 33,3% 049" 100%  95,9% 24,5
aSTpost 3 2 94% 333% 037 50,0% 958% 11,9
aSTpost+lat 7 2 90% 28,6% 0417  100% 89,6% 9.6

aSTlat 7 2 90% 28,6% 037" 100% 89.6% 9.6

Note: nivelul de semnificatie al indicilor k: * p < 0,007, # p < 0,05; & nesemnificativ; + - pozitiv. Abrevieri: aST -
articulatia subtalara; aTT - articulatia tibiotalara; ant - reces anterior; CL - colectie lichidiana; eco - ecografie; HS
- hipertrofie sinoviala; IRM - imagisticd prin rezonantd magnetica; lat - reces lateral; med - reces medial; OA -
overall agreement (concordanta globald); PA - positive agreement (concordanta pozitiva); PLR - positive likelihood
ratio (raportul de probabilitate pozitiva); post - reces posterior; PR - poliartrita reumatoida; Se - sensibilitate; Sp -
specificitate.

Teoretic, diferentierea ecografica intre sinovitd si CL se face prin compresia cu
transductorul a structurilor examinate, si prin evaluarea Doppler [13, 27], tehnici dificil de
realizat in cazul gleznei si piciorului posterior (structuri anatomice profunde). O situatie
particulara o reprezintd aST, unde concordanta inregistratd a fost moderatd si buna,
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concordanta cea mai slaba fiind inregistrata pentru recesul anterior (ecografic vizualizat din
sectiune mediald), explicata probabil si prin experienta mai scazutd in evaluarea ecografica a
acestei articulatii, protocolul de examinare ecografica a aST nefiind inca standardizat.

Tabel 5. Comparatia ecografie-IRM a afectarii tendoanelor gleznei in PR (n = 50)

ecotr IRM+  OA P4 K Se Sp PLR
global (CL si HS)
tTA 3 9 90% 100% 0,45 33,3% 100% &
tEHL 2 5 94%  100%  0,55° 40,0%  100% &
tEDL 7 8 94%  85,7% 0,80 75,0% 97,6% 31,3
tPL 14 14 88% 78,6% 0,70°  78,6% 91,7% 9,5
tPB 11 11 88% 72,7% 0,65 72,7%  92,3% 9,4
tTP 20 23 78%  80,0% 0,55°  69,6%  85,2% 4,7
tFDL 12 15 76%  83,3% 0,65  66,7% 94.3% 11,7
tFHL 8 19 78%  100% 0,47 42,1%  100% &

oricare 29 28 86%  86,2% 0,72° 89,3% 81,8% 4,9
prezenta CL

tTA 3 4 98%  100% 085" 75,0%  100% &
tEHL 1 0 & & & & & &
tEDL 6 4 92%  50,0% 0,56  75,0%  93,5% 11,5
tPL 9 9 80% 44,4% 032" 44,4% 87,8% 3,6
tPB 6 3 86% 16,7% 0,16" 333% 89,4% 3,1
tTP 14 13 82% 643% 054"  69,2%  86,5% 5,1
tFDL 8 4 88% 37,5% 044"  75,0% 89,1% 6,9
tFHL 7 14 86%  100%  0,59° 50,0%  100% &
prezenta HS
tTA 3 8 90%  100% 0,50 37,5%  100% &
tEHL 2 5 94%  100% 0,55 40,0%  100% &
tEDL 5 6 94%  80,0% 0,69 66,7%  97,7% 29,0
tPL 11 11 96%  90,9% 0.88" 90,9%  97.4% 35,0
tPB 9 11 88% 77,8% 0,63°  63,6% 94,9% 12,5
tTP 19 20 82%  78,9% 0,62°  75,0%  86,7% 5,6
tFDL 9 13 84% 77,8% 054"  53,8%  94,6% 10,0
tFHL 5 11 88%  100% 0,57° 45,5%  100% &
HS de grade 2 si 3
tTA 3 5 96%  100% 0,73"  60,0%  100% &
tEHL 1 0 & & & & & &
tEDL 5 4 94%  60,0% 0,63°  75,0%  95,7% 17,4
tPL 7 10 86% 71,4% 051" 50,0%  95,0% 10,0
tPB 3 2 94% 33,3% 037" 50,0% 95.8% 11,9
tTP 14 14 96%  92,9% 090" 92,9%  97.2% 33,2
tFDL 4 5 90%  50,0% 039"  40,0% 95,6% 9,1

tFHL 5 17 76%  100% 036" 29,4%  100% &

Note: nivelul de semnificatie al indicilor k: * p < 0,023; # nesemnificativ; & incalculabil (din cauza diviziunii cu
0 sau toate evaludrile ecografice si/sau IRM sunt identice). Abrevieri: + - pozitiv; CL - colectie lichidiana; eco -
ecografie; HS - hipertrofie sinoviala; IRM - imagisticd prin rezonantd magneticd; OA - overall agreement
(concordanta globala); PA - positive agreement (concordanta pozitivd); PLR - positive likelihood ratio (raportul
de probabilitate pozitiva); PR - poliartrita reumatoidd; Se - sensibilitate; Sp - specificitate; tTA - tendonul tibial
anterior; tEDL - tendonul extensor lung al degetelor; tEHL - tendonul extensor lung al halucelui; tFDL - tendonul
flexor lung al degetelor; tFHL - tendonul flexor lung al halucelui; tPB - tendonul peroneu scurt; tPL - tendonul
peroneu lung; tTP - tendonul tibial posterior.

13



La nivelul tendoanelor, in cazul tTA, tEHL si tFHL, s-a inregistrat concordanta cea mai
scazutd, explicata de sensibilitatea scazutd a ecografiei in detectarea a ceea ce IRM
interpreteaza ca HS minima in teaca tendonului, respectiv CL minima (lama de lichid) in teaca
tendonului. Trebuie mentionat ca analiza statistica efectuata articulatie cu articulatie, exprimata
prin PA (100% 1in toate cele 3 tendoane), accentueaza faptul cad toate modificarile detectate
ecografic Tn aceste tendoane au fost confirmate IRM, specificitatea ecografiei fiind astfel de
100%. S-a observat ca, in cazurile in care ecografia nu a detectat modificéri la acest nivel, In
timp ce IRM a evidentiat minime CL 1n teaca tendonului, majoritatea pacientilor prezentau
local modificdri ce ingreunau examinarea ecografica (obezitate, insuficientd venoasd a
membrelor inferioare), precum si modificari ecografice de CL in recesul posterior al aTT care
se poate confunda cu modificarile lichidiene din teaca tFHL, cu care poate chiar comunica. in
aceasta situatie, trebuie recunoscute limitele ecografiei pentru examinarea acurata a structurilor
profunde, mai ales 1n situatia unui tesut subcutanat bogat reprezentat.

4.4. Evaluarea ecografica a frecventei leziunilor inflamatoare ale gleznei in PR

Din intreg lotul studiat (n = 183 de pacienti), 83,6% au prezentat modificari ecografice
de tip inflamator la nivelul gleznei si piciorului posterior. Modificarile au fost inregistrate
bilateral la 41,5% din pacienti, respectiv unilateral la 78,7% din pacienti. De asemenea, 55,2%
au prezentat ecografic cel putin o articulatie cu afectare intra-articulara (CL si/sau HS), in timp
ce sinovita (HS intra-articulard) a fost prezentd la 53,0% din pacienti. Modificari peri-articulare
au fost decelate la 55,7% din pacienti, tenosinovita fiind inregistrata la 52,5% din pacienti.

Cea mai frecventa leziune ecografica, intalnita in lotul studiat a fost CL la nivelul aST,
prezenta la 49,2% din pacienti, urmatd de HS a aTT si de tenosinovita de tTP, ambele prezente
la cate 40,4% din pacienti. Sinovita apare cel mai frecvent la nivelul aTT (40,4%), urmata de
aST (31,1%), respectiv de aTN (28,4%; tabel 6, 7).

Referitor la aTT, se observa ca cele mai multe informatii sunt obtinute din evaluarea
recesului anterior. In schimb, pentru aST, informatiile cele mai multe par a fi obtinute din
scanarea recesului posterior din sectiune posterioard, fatd de evaluarea recesului posterior din
sectiune laterald, respectiv a recesului anterior din sectiune mediala.

La nivelul gleznei si piciorului posterior, peri-articular, ecografia a detectat
tenosinovita, bursiti retrocalcaneand, entezita calcaneand si paniculita subcalcaneani. in PR,
tenosinovita este cel mai frecvent intalnita la nivelul tTP (40,4%), urmat de tPL (23,0%) si tPB
(18,0%). Tehnica PD a evidentiat vascularizatie prezenta la nivelul sinovitei intra-articulare, la
17,5% din pacienti; activitatea tenosinovitei, evaluata prin prezenta semnalului PD, a fost
prezenta la 42,6% din pacienti, cel mai frecvent intalnitd, ca si modificarile in GS, fiind la
nivelul tTP (33,3%).

Asa cum era de asteptat, subgrupul de pacienti simptomatici la nivelul gleznei si
piciorului posterior a prezentat mai multe leziuni ecografice de tip inflamator, atat in GS
(92,5% din pacientii simptomatici comparativ cu 71,1% din pacientii asimptomatici; p <
0,001), cat si in modul PD (68,2% din pacientii simptomatici comparativ cu 22,4% din pacientii
asimptomatici; p < 0,001). Important de mentionat este capacitatea ecografiei de a detecta
leziuni de tip inflamator (tabel 8, 9), uneori active (semnal PD prezent), chiar in absenta
simptomelor la nivelul gleznei (expresie a inflamatiei subclinice).

Remarcam incidenta scazutd a semnalului PD la nivelul articulatiilor gleznei. Aceasta
observatie poate fi explicatd de sensibilitatea scazutd a PD pentru articulatiile mari, precum si
pentru zonele anatomice profunde, ambele situatii regasindu-se in cazul articulatiilor aTT si
aST. In plus, la nivelul aTT, in sectiunea anterioard, de unde se evalueazi recesul anterior
articular, artera pedioasd dorsald se interpune in examinarea vascularizatiei sinovialei aTT,
ingreunand examinarea prin crearea de artefacte. Aceeasi incidentd scazutd a semnalului
vascular PD la nivelul aTT a fost observata si de alti autori [28, 29]. In acest sens, pentru

.....
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laterald si mediald a recesului anterior in protocolul de evaluare ecografica a aTT. Observam
acelasi pattern pentru aST, semnalul PD fiind detectat doar in sectiunile mediala si laterala ale
articulatiei.

Tabel 6. Frecventa modificarilor ecografice articulare
la pacientii cu PR (n = 183)

alTT aST aTN
nr. pacienti cu:

> 1 glezna afectata global 93 (50,8%) 106 (57,9%) 64 (35,0%)
afectare globala bilaterala 42 (23,0%) 43 (23,5%) 19 (10,4%)
> 1 glezna cu efuziune 69 (37,7%) 90 (49,2%) 29 (15,8%)

efuziune bilaterala 25 (13,7%) 31 (16,9%) 6 (3,3%)
> 1 glezna cu HS 74 (40,4%) 57 (31,1%) 52 (28,4%)

HS bilaterala 35 (19,1%) 16 (8,7%) 15 (8,2%)
>1glezndcugrad 0 148 (80,9%) 164 (89,6%) 167 (91,3%)
grad 0 bilateral 109 (59,6%) 125 (68,3%) 131 (71,6%)
>1gleznacugradl 42 (23,0%) 30 (16,4%) 37 (18,6%)

grad 1 bilateral 17 (9,3%) 22 (12,0%) 13 (7,1%)

>1gleznacugrad2 38 (20,8%) 31 (19,9%) 16 (8,7%)

grad 2 bilateral 11 (6,0%) 4 (2,2%) 1 (0,6%)

>1gleznacugrad3 12 (6,6%) 7 (3,8%) 8 (4,4%)

grad 3 bilateral 1 (0,6%) 0 2 (1,1%)
>1gleznacu PD 14 (7,7%) 14 (7,7%) 32 (17,5%)

PD bilateral 6 (3,3%) 6 (3,3%) 14 (7,7%)

Abrevieri: aTT - articulatia tibiotalara; aST - articulatia subtalard; aTN - articulatia
talonaviculard; HS - hipertrofie sinoviald; PD - power Doppler; PR - poliartrita reumatoida.

Tabel 7. Frecventa leziunilor ecografice inflamatoare peri-articulare

la pacientii cu PR (n = 183)

> [ glezna afectarea > [ glezna grad 2-3 > [ glezna semnal
afectata bilaterala cu grad 2-3 bilateral cu Doppler Doppler
bilateral
tTA 14 (7,7%) 3 (1,6%) 11 (6,0%) 3 (1,6%) 13 (7,1%) 6 (3,3%)
tEHL 7 (3,8%) 4 (2,2%) 6 (3,3%) 1 (0,6%) 7 (3,8%) 4 (2,2%)
tEDL 27 (14,8%) 5(2,7%) 16 (8,5%) 3 (1,6%) 20 (10,9%) 16 (8,7%)
tPL 42 (23,0%) 10 (5,5%) 28 (15,3%) 8 (4,4%) 33 (18,0%) 17 (9,3%)
tPB 33 (18,0%) 8 (4,4%) 15 (8,2%) 2 (1,1%) 28 (15,3%) 11 (6,0%)
tTP 74 (40,4%) 29 (15,9%) 48 (26,2%) 21 (11,5%) 61(33,3%) 43 (23,5%)
tFDL 23 (12,6%) 7 (3,8%) 15 (8,2%) 2 (1,1%) 18 (9,8%) 11 (6,0%)
tFHL 19 (10,4%) 2 (1,1%) 9 (4,9%) 2 (1,1%) 6 (3,3%) 0
tA 13 (7,1%) 2 (1,1%) - - 13 (7,1%) 6 (3,3%)
FP 13 (7,1%) 2 (1,1%) - 0 0
BRC 23 (12.56%) 5(2,7%) - 9 (4.91%) 3 (1,6%)
PC 7 (3,8%) 2 (1,1%) - 5(2,7%) 2 (1,1%)

Abrevieri: BRC - bursita retrocalcaneand; FP - fascia plantara; PC - paniculita subcalcaneand; PR -
poliartritd reumatoidd; tA - tendonul lui Ahile; tTA - tendonul tibial anterior; tEDL - tendonul
extensor lung al degetelor; tEHL - tendonul extensor lung al halucelui; tFDL - tendonul,, flexor lung
al degetelor; tFHL - tendonul flexor lung al halucelui; tPB - tendonul peroneu scurt; tPL - tendonul

peroneu lung; tTP - tendonul tibial posterior.
O atentie deosebita s-a acordat piciorului posterior, atit recesului posterior al aTT, dar

mai ales aST (incluzand recesul posterior), acestea nefiind incluse in protocolul de evaluare
ecograficd a majoritatii studiilor de cercetare. Fapt evident si din capitolele anterioare, n care
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au fost analizate loturi mai mici de pacienti, in evaluarea ecograficd a aTT cele mai multe
informatii sunt aduse de evaluarea recesului anterior din sectiune anterioara, afirmatia fiind
valabila atat pentru sinovita, cét si pentru CL, majoritatea pacientilor cu modificari in recesul

posterior avand modificari si in recesul anterior.

Tabel 8. Comparatie a sediului si tipului de afectare articulard ecografica
la pacientii cu PR 1n functie de simptomatologia gleznelor (n = 183)

glezne > [ glezna
asimptomatice  simptomatica

(n=76) (n=107) p
afectare globala 28 (36,8%) 65 (60,7%) 0,001
CL 19 (25,0%) 50 (46,7%) 0,003
aTT HS 17 (22,4%) 57 (53,3%) <0,001
grad 2-3 6 (7,9%) 38 (35,5%) <0,001
semnal Doppler 3 (3,9%) 11 (10,3%) 0,112
afectare globala 30 (39,5%) 76 (71,0%) <0,001
CL 27 (35,5%) 63 (58,9%) 0,002
aST HS 9 (11,8%) 48 (44,9%) <0,001
grad 2-3 6 (7,9%) 29 (27,1%) 0,001
semnal Doppler 2 (2,6%) 12 (11,2%) 0,031
afectare globala 16 (21,1%) 48 (44,9%) 0,001
CL 5 (6,6%) 24 (22,4%) 0,004
aTN HS 11 (14,5%) 41 (38,3%) <0,001
grad 2-3 4 (5,3%) 16 (15,0%) 0,038
semnal Doppler 8 (10,5%) 24 (22,4%) 0,037

Note: valorile reprezintd semnificatia statisticd a teste ¥ (semnificativ dacd p < 0,05);
variabilele sunt raportate ca ,,frecventa absolutd (procent din subgrup)”. Abrevieri: aTT -
articulatia tibio-talara; aST - articulatia sub-talara; aTN - articulatia talo-naviculara; CL -
colectie lichidiand; HS - hipertrofie sinoviald; PR - poliartritd reumatoida.

Astfel, recomandarea lui Bruyn si Schmidt [31] de evaluare ecografica a recesului
posterior al aTT doar in cazul in care pacientul prezintd simptomatologie articulara, iar
examenul ecografic nu a evidentiat nicio modificare, pare plauzibild, pentru a economisi timpul
de examinare. In ceea ce priveste aST, in singurele studii care au inclus evaluarea acesteia in
design [32-34], examinarea ecograficd s-a efectuat doar din sectiune mediald si laterald,
notandu-se o variabilitatea inter-observator mai micd obtinutd pentru sectiunea laterala, fata de
sectiunea mediala, evaluarea recesului posterior din sectiune posterioara nefiind inclus in
designul studiului [33]. In urma rezultatelor noastre obtinute pe un lot reprezentativ, se verifica
afirmatia facuta In urma analizei loturilor mai mici din capitolele anterioare despre recesul
posterior al aST, anume cd este cel mai bine vizualizat din sectiune posterioara, aceasta avand
sensibilitatea cea mai mare 1n detectarea sinovitei, respectiv CL din recesul posterior.

4.5. Afectarea clinica si ecografica a gleznei la pacientii cu PR in remisiune

Din esantionul de 183 de pacienti cu PR in diferite grade de activitate a bolii, au fost
retinuti pentru aceasta analiza: 59 (32,2%) de pacienti in remisiune definitd cu DAS28crp, 27
(14,8%) de pacienti in remisiune SDAI si 20 (10,9%) de pacienti in remisiune booleana. in
aceste 3 categorii de remisiune (tabel 10), afectarea clinica generald a gleznei a prezentat o
prevalenta similara (in jurul valorii de 30%), cu frecvente discrepante ale gleznelor dureroase
si tumefiate (nu au existat glezne tumefiate la pacientii in remisiune booleand, in timp ce o
zecime din pacientii in remisiune definitd cu DAS28crp aveau cel putin o glezna tumefiatd).
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Tabel 9. Comparatie a sediului si tipului de afectare peri-articulara la
pacientii cu PR in functie de simptomatologia gleznelor (n = 183)

glezne > [ glezna

asimptomatice  simptomatica
(n=76) (m=107) p
afectare globala 3 (3,9%) 11(10,3%) 0,112
tTA grad 2-3 2 (2,6%) 9 (8,4%) 0,105
semnal Doppler 2 (2,6%) 11 (10,3%) 0,047
afectare globala 0 7 (6,5%) 0,023
tEHL grad 2-3 0 6 (5,6%) 0,036
semnal Doppler 0 7 (6,5%) 0,023
afectare globala 5 (6,6%) 22 (20,6%) 0,009
tEDL grad 2-3 3 (3,9%) 13 (12,1%) 0,053
semnal Doppler 2 (2,6%) 18 (16,8%) 0,002
afectare globala 9 (11,8%) 33 (30,8%) 0,003
tPL grad 2-3 6 (7,9%) 22 (20,6%) 0,019
semnal Doppler 5 (6,6%) 28 (26,2%) 0,001
afectare globala 7 (9,2%) 26 (24,3%) 0,009
tPB grad 2-3 2 (2,6%) 13 (12,1%) 0,021
semnal Doppler 6 (7,9%) 22 (20,6%) 0,019
afectare globala 12 (15,8%) 62 (57,9%)  <0,001
tTP grad 2-3 6 (7,9%) 42 (39,3%)  <0,001
semnal Doppler 8 (10,5%) 53 (49,5%)  <0,001
afectare globala 1 (1,3%) 22 (20,6%)  <0,001
tFDL grad 2-3 1 (1,3%) 14 (13,1%) 0,004
semnal Doppler 0 18 (16,8%)  <0,001
afectare globala 4 (5,3%) 15 (14,0%) 0,056
tFHL grad 2-3 2 (2,6%) 7 (6,5%) 0,228
semnal Doppler 0 6 (5,6%) 0,036
tA  afectare globala 3 (3,9%) 10 (9,3%) 0,161
semnal Doppler 3 (3,9%) 10 (9,3%) 0,161
FP  afectare globala 3 (3,9%) 10 (9,3%) 0,161

Note: valorile reprezintd semnificatia statistic a teste y? (semnificativ dacd p < 0,05);
variabilele sunt raportate ca ,,frecventa absoluta (procent din subgrup)”. Abrevieri: FP
- fascia plantard; PR - poliartritd reumatoidd; tA - tendonul lui Ahile; tTA - tendonul
tibial anterior; tEDL - tendonul extensor lung al degetelor; tEHL - tendonul extensor
lung al halucelui; tFDL - tendonul flexor lung al degetelor; tFHL - tendonul flexor lung
al halucelui; tPB - tendonul peroneu scurt; tPL - tendonul peroneu lung; tTP - tendonul
tibial posterior.

In medie, 77% dintre pacienti au prezentat o implicare ecografici a gleznelor in cele 3
categorii de remisiune, cu frecvente similare ale HS articulare (33%), HS articulare cu semnal
PD prezent (15%), CL intra-articulare (60%), tenosinovitei (27%) si tenosinovitei cu semnal
PD prezent (15%) (tabel 10).

In comparatie cu pacientii fard implicare clinici a gleznei, cei cu cel putin o glezni
dureroasa sau tumefiata au avut valori semnificativ mai mari ale CRP (valoarea mediana 0,34
mg/dL fata de 0,19 mg/dL, p = 0,042) si o prevalentd semnificativ mai mare a leziunilor
ecografice de tip inflamator (tabel 11).
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Tabel 10. Prevalenta elementelor clinice si ecografice la pacientii cu PR
in remisiune

remisiune definitd de

DAS28crp SDAI boolean

(n=>59) (m=27) (n =20)
NAD>1 18(30,5%) 8(29,6%)  6(30,0%)

NAT>1 6(10,2%) 1 (3,7%) 0 (0%)
afectarea clinica a gleznei® 19 (32,8%) 8 (29,6%) 6 (30,0%)
HS articulari a gleznei* 21 (35,6%)  8(29,6%) 7 (35,0%)
HS articulard cu PD* 10 (16,9%) 4 (14,8%) 3 (15,0%)
CL in gleznd® 35 (59,3%) 15 (55,6%) 13 (65,0%)
tenosinoviti a gleznei* 16 (27,1%) 8 (29,6%) 5(25,0%)
tenosinovitd a gleznei cu PD* 9 (15,3%) 4 (14,8%) 3 (15,0%)
PD prezent® 14 (23,7%)  6(22,2%) 4 (20,0%)
afectare ecografica a glezneil 46 (78,0%) 20 (74,1%) 16 (80,0%)
remisiune profunda* 11 (18,6%)  7(25,9%) 4 (20,0%)

Note: variabilele sunt reportate ca ,,frecventd absoluta (procent din subgrup)”; structuri
evaluate ecografic: aTT, aST, tTA, tEHL, tEDL, tTP, tFDL, tFHL, tPL, tPB; * definita
drept cel putin o glezna dureroasa sau tumefiata; # HS, semnal PD si CL intra-articulare
detectate ecografic in oricare din articulatiile vreunei glezne; & tenosinovita si semnal PD
detectate ecografic in orice tendon al vreunei glezne; § semnal PD detectat ecografic in
oricare din articulatiile vreunei glezne sau in orice tendon al vreunei glezne; § definita
ecografic ca HS si/sau tenosinovita in orice articulatie si in orice tendon al vreunei glezne;
1 definita drept glezne normale la examenul clinic, fara HS, tenosinovita sau semnal PD
la evaluarea ecografica: Abrevieri: aST - articulatie; aTN - articulatie talonaviculard; aTT
- articulatie tibiotalara; CL - colectie lichidiand; CRP - C-reactive protein; DAS - disease
activity score; HS - hipertrofie sinoviald; NAD/T - numarul de articulatii
dureroase/tumefiate; PD - power Doppler; PR - poliartritd reumatoida; tEDL - tendonul
extensor lung al degetelor; tEHL - tendonul extensor lung al halucelui; tFDL - tendonul
flexor lung al degetelor; tFHL - tendonul flexor lung al halucelui; tPB - tendonul peronier
scurt; tPL - tendonul peronier lung; tTA - tendonul tibial anterior; tTP - tendonul tibial
posterior; SDALI - simplified disease activity index.

In plus, au fost observate valori mediane semnificativ mai mari ale CRP la compararea
pacientilor cu si respectiv fard sinovitd (HS) intra-articulara in GS (tabel 12); cu si respectiv
fara sinovitd activa (PD prezent sau absent), precum si cu si respectiv fard tenosinovitd activa
(PD prezent sau absent), datele noastre subliniind faptul cd CRP este un marker al acestei
activitati reziduale a bolii.

Acest studiu scoate in evidenta frecventa mare a afectarii atat clinice, cat mai ales
ecografice a gleznelor, la pacientii cu PR in remisiune, indiferent de definitia acesteia.

4.6. Afectarea clinica si HS intra-articulara a gleznei - factori predictivi pentru
activitatea PR

Examinarea clinica a intregului esantion de studiu (183 de pacienti) a evidentiat 101
(55,2%) pacienti cu cel putin o glezna dureroasd si 56 (30,6%) de pacienti cu cel putin o glezna
tumefiatd. Analiza de regresie a aratat ca gleznele dureroase si gleznele tumefiate au crescut de
2,8 ori si, respectiv, de 3,4 ori riscul de detectie ecografica a HS in glezne. Prezenta HS intra-
articulare la nivelul gleznei a fost asociati cu o activitate mai mare a bolii. In plus, s-a observat
o crestere proportionald si semnificativd a valorilor DAS28crp cu numarul articulatiilor
gleznelor care prezentau la ecografie HS, precum si cu severitatea (gradul acesteia; figura 1).

Prezenta semnalului PD la nivelul HS in interiorul articulatiilor gleznei, a produs
rezultate similare: prezenta semnalului PD (p < 0,001) si gradul semnalului PD (p = 0,009) au
fost asociate cu valori DAS28crp mai mari (figura 2). Afectarea gleznei a avut un efect
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independent asupra activitatii bolii definite de DAS28crp: de exemplu, absenta HS la nivelul
gleznei a scdzut in mod independent si semnificativ DAS28crp cu 0,985 de puncte (p < 0,001).

Tabel 11. Comparatia elementelor ecografice la pacientii cu PR simptomatici si
asimptomatici aflati in remisiune definita cu DAS28crp (n = 59)
examenul clinic al gleznelor

normal (n =40) NAD/T>1 (n=19) p

HS articulard” 9 (22.5%) 12 (63.2%) 0,002

HS articulari cu semnal PD* 2 (5.0%) 8 (42.1%) <0,001
tenosinovitd® 7 (17.5%) 9 (47.4%) 0,016

tenosinoviti cu semnal PD% 2 (5.0%) 7 (36.8%) 0,001
semnal PD? 4 (10.0%) 10 (52.6%) <0,001

Note: variabilele sunt reportate ca ,,frecventd absoluta (procent din subgrup)”; structuri evaluate ecografic: aTT,
aST, tTA, tEHL, tEDL, tTP, tFDL, tFHL, tPL, tPB; # HS, semnal PD si lichid detectate ecografic in orice
articulati a vreunei glezne; valorile p reprezintd nivelul de semnificatie statisticd a testelor y%; & tenosinovitd si
semnal PD detectate ecografic in orice tendon al vreunei glezne; § semnal PD detectat ecografic in orice
articulati si in orice tendon al vreunei glezne. Abrevieri: aST - articulatia subtalard; aTN - articulatia
talonaviculara; aTT - articulatia tibio-talard; CRP - C-reactive protein; DAS - disease activity score; HS -
hipertrofie sinoviald; NAD/T - numarul de articulatii dureroase/tumefiate; PD - power Doppler; tEDL -
tendonul extensor lung al degetelor; tEHL - tendonul extensor lung al halucelui; tFDL - tendonul flexor lung al
degetelor; tFHL - tendonul flexor lung al halucelui; tPB - tendonul peronier scurt; tPL - tendonul peronier lung;
tTA - tendonul tibial anterior; tTP - tendonul tibial posterior.

Tabel 12. Comparatia pacientilor cu PR in remisiune definitd cu DAS28crp in functie
de afectarea ecografica a gleznei
afectare ecografica a gleznei

toti (n = 59) nu(n=13) da (n = 46)
femei 52 (88,1%) 11 (84,6%) 41 (89,1%)"
varstd (ani) 58 (20) 58 (25) 59 (19)"
durata PR (ani) 9 (15) 10 (16) 9 (14)"
AINS 8 (13,6%) 1(7,7%) 7 (15,6%)"
glucocorticoizi 9 (15,3%) 1 (7,7%) 8 (17,4%)"
csDMARDs 54 (91,5%) 12 (92,3%) 42 (91,3%)"
bDMARDs 31 (52,5%) 6 (46.,%) 25 (54,3%)"
FR (Ul/mL) 46 (139) 117 (75) 35 (153)"
FR pozitiv 32 (54,2%) 11 (84,6%) 21 (45,7%)%
ACPA (UI/mL) 141 (212) 176 (176) 105 (190)°
ACPA pozitiv 39 (66,1%) 11 (84,6%) 28 (60,9%)"
NAD 0 (1) 0 (1) 0 (0)"
NAT 0 (0) 0 (0) 0 (0)*
VSH (mm/ora) 21 (18) 16 (23) 22 (18)°
CRP (mg/dL) 0,26 (0,32) 0,16 (0,20) 0,27 (0,50)°
PtGA (mm) 20 (14) 20 (20) 17 (12)°
PhGA (mm) 10 (11) 10 (9) 12 (15)"
HAQ 0,6 (1,1) 1,4 (1,6) 0,5 (0,9)"

Note: diferentele dintre subgrupuri (ecografic) au fost evaluate cu teste ¥> pentru variabile nominale (d.
ex. FR pozitiv) si teste Mann Whitney pentru variabile continue (d. ex. titrul FR): * nesemnificative; & p
=0.013. Abrevieri: ACPA - anti-citrullinated protein antibodies; AINS - anti-inflamatoare nesteroidiene;
b/csDMARDs - biologic/conventional synthetic disease-modifying anti-rheumatic drugs; CRP - C-
reactive protein, DAS - disease activity score; FR - factor reumatoid; HAQ - health assessment
questionnaire; NAD/T - numarul de articulatii dureroase/tumefiate; PR - poliartrita reumatoida; UI - unitati
internationale; Pt/hGA - evaluarea generala a pacientului/medicului; VSH - viteza de sedimentare a
hematiilor.
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Figura 1. DAS28crp median in functie de numarul de articulatii ale gleznei cu HS

(stanga) si de gradul HS al gleznelor (dreapta). Note: Stanga: categoriile contin numarul de
pacienti cu 0 péna la 6 articulatii ale gleznei cu HS (aTT, aTN si aST stangi sau drepte): ,,0” = 86 de
pacienti fara HS a articulatiilor gleznelor; ,,1” = 28 de pacienti cu HS intr-o singura articulatie a gleznei
(de exemplu aTT dreapta); ,,2” = 28 de pacienti cu HS in 2 articulatii ale gleznei (de exemplu, aTN
dreapta si aST stanga); ,,3” = 14 pacienti (analog); ,,4” = 17;,,5” = 5;,,6” = 5. Test Kruskal Wallis (n =
183; 46,5; 6 grade de libertate; p < 0,001) cu analiza post-hoc (Bonferoni): * p <0,001; # p=0,001; &
p =0,003; § p=0,011. Dreapta: initial, fiecare aTT, aTN si aST au fost clasificate individual. Apoi, au
fost comparate articulatiile omologe pe stinga si pe dreapta si a fost notat gradul cel mai mare pentru
fiecare tip de articulatie (de exemplu, daca un pacient a avut HS de grad 2 in aTT stianga si HS de grad
1 in aTT dreaptd, HS de aTT a pacientului a fost notati cu 2). In cele din urma, cel mai mare grad al
HS dintre tipurile de articulatii a definit gradul general de HS al gleznei (de exemplu, daca un pacient
a avut HS de grad 2 in aTT, HS de grad 1 in aTN si fard HS in aST, HS a gleznei pacientului a fost
notatd cu 2 ). Au existat 85 (46,4%) de pacienti cu HS de grad 0, 32 (17,5%) de grad 1, 44 (24,1%) de
grad 2 si 22 (12,0%) de grad 3. Testul Kruskal Wallis (n = 183; 35,2; 3 grade libertate; p < 0,001) cu
analiza post-hoc (Bonferoni): *, # p <0,001; & p = 0,013. Abrevieri: aST - articulatia subtalara; aTN -
articulatia talonaviculard; aTT - articulatia tibiotalard; CRP - proteina C-reactiva; DAS - disease activity
score; HS - hipertrofie sinoviala.

4.7. Tenosinovita ecografica a gleznei - factor predictiv semnificativ al activitatii PR

Comparativ cu pacientii fara tenosinovitd de tTP la evaluarea ecograficd (59,6%),
pacientii care prezentau tenosinovitd ecografica la nivelul tTP (40,4%) au avut o durata
semnificativ mai micd a bolii (mediana de 7,0 fata de 8,5 ani; p = 0,043), o activitate mai mare
a bolii (un DAS28crp semnificativ mai mare: mediand de 5,0 fata de 2,8; p <0,001), o afectare
mai mare a calitdtii vietii (un scor HAQ semnificativ mai mare: mediana de 1,9 comparativ cu
1,5; p = 0,037) si titruri mai mari de FR (medianad de 123 Ul/mL in comparatie cu 64 Ul/mL;
p=0,023), in timp ce titrurile de anticorpi anti-CCP au fost similare (p > 0,05). Comparativ cu
prezenta durerii la nivelul gleznei, prezenta tumefactiei are o capacitate semnificativ mai mare
(p = 0,034; testul McNemar) de a prezice identificarea tenosinovitei ecografic.

Prezenta tenosinovitei detectata prin ecografie la nivelul gleznei a fost asociata cu valori
mai mari ale indicatorilor de activitate a bolii. Se identifica o dovada de cauzalitate: pe de o
parte, nu doar prezenta, dar si severitatea (gradul), extensia tenosinovitei la nivelul gleznei
(numarul de glezne, respectiv de tendoane afectate) si activitatea (prezenta vascularizatiei
evaluata prin semnale PD) acesteia s-au asociat cu activitatea crescutd a PR (figura 3); pe de
alta parte, absenta detectdrii ecografice a tenosinovitei la nivelul gleznei s-a asociat in mod
independent si semnificativ cu activitatea scazutd a bolii, evaluatd prin DAS28cre.
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Figura 2. DAS28crp median in functie de prezenta semnalului PD (stdnga) si de grad

semnalului PD (dreapta). Note: Pentru fiecare aTT, aTN si aST stangi si drepte s-a notat prezenta si
gradul semnalului PD. Au fost apoi comparate articulatiile omologe stangi si drepte si prezenta si gradul
cel mai ridicat al semnalului PD au fost notate pentru fiecare tip de articulatie (de exemplu, daca un pacient
a avut semnal PD de grad 2 in aTT stanga si semnal PD de grad 1 in aTT dreapta, semnalul PD al aTT a
pacientului a fost notat cu 2). Prezenta semnalului PD in orice tip articular a definit prezenta semnalului
PD a gleznelor, iar gradul cel mai ridicat al semnalului PD dintre tipurile de articulatii a definit gradul
general al semnalului PD al gleznei (de exemplu, daca un pacient a avut semnal PD de grad 2 in aTT, de
gradul 1 1n aTN si fara semnal PD 1n aST, gradul semnalului PD al gleznelor a fost notat cu 2). Au fost 45
(24,6%) de pacienti cu semnal PD in articulatiile gleznei, 138 (75,4%) pacienti cu grad 0, 28 (15,3%) cu
grad 1, 15 (8,2%) cu grad 2 si 2 (1,1%) cu grad 3. Stanga: test Mann Whitney (* p <0,001). Dreapta: testul
Iui Kruskal Wallis (n = 183; 14,1; 3 grade de libertate; p = 0,003) cu analiza post-hoc (Bonferoni): # p =
0,009. Abrevieri: aST - articulatia subtalara; aTN - articulatia talonaviculara; aTT - articulatia tibiotalara;
CRP - proteina C-reactiva; DAS - disease activity score; PD - power Doppler.

In opinia noastra, excluderea gleznelor din DAS28 nu a fost pe deplin indreptatita,
afectarea acestora fiind strans corelatd cu activitatea PR, dupa cum sugereaza rezultatele
noastre.

5. Limitele studiului
Interpretarea rezultatelor studiului prezent trebuie facuta, tindnd cont de unele limite:

e in ceea ce priveste evaluarea gleznei comparativ prin cele doua metode imagistice, atat
la subiectii sanatosi, cat si la pacientii cu PR, populatia de studiu a fost reprezentata de
un numdr mic de participanti, examindrile fiind efectuate unilateral, in contextul
dintr-un proiect mai mare. De asemenea, evaluarea IRM nu s-a putut efectua in aceeasi
zi cu evaluarea ecografica la toti subiectii (ceea ce poate modifica concordanta intre
cele doud metode imagistice).
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Figura 3. Valorile mediane ale DAS28crp in functie de numarul de tenosinovite de
glezna (A), de gradul tenosinovitei de gleznd (B) si de prezenta semnalului PD in

tendoanele gleznei (C). Abrevieri: CRP - C-reactive protein; tPB - tendon peroneus brevis; PD -
power Doppler.
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In plus, protocolul de examinare IRM nu a inclus folosirea substantei de contrast la
subiectii sandtosi, care ar fi crescut acuratetea diferentierii HS de CL intra- si peri-
articular, din motive etice, existand supozitii de reactii adverse in timp ale acesteia.

O alta limita a studiului este lipsa unui exercitiu de variabilitate inter-observator atat
pentru interpretarea ecografiilor, cat si pentru IRM.

Designul studiului nu a inclus examenul radiologic conventional la nivelul gleznei si
piciorului posterior pentru evaluarea leziunilor structurale (posibile distructii sau
deformari articulare ce pot determina, prin modificarea distributiei greutatii, afectare
secundard mecanicd, atat la nivel articular, cat si peri-articular, la nivelul tendonului).
In ceea ce priveste evaluarea pacientilor cu PR in remisiune, dimensiunea esantionului
populatiei de studiu a fost relativ mica.

Designul studiului a fost transversal, astfel cd nu a permis urmadrirea pacientilor in
evolutie.

Examenul clinic al gleznei nu s-a efectuat individual, pentru fiecare structura anatomica
a gleznei (tendon, articulatie) in parte, aceastd abordare putand creste acuratetea
sensibilitatii si specificitatii evaludrii clinice in detectarea leziunilor de tip inflamator,
identificate ecografic, la nivelul gleznei.

6. Concluzii
Ecografia musculoscheletald la nivelul gleznei pacientilor cu PR, prin informatiile

oferite, privitoare in principal la statusul inflamator, a permis in cadrul studiului redefinirea
contributiei gleznei in tabloul PR. Rezumand, studiul a concluzionat urmatoarele:

La persoanele sanatoase, ecografia la nivelul gleznelor poate decela CL minime, atat
intra-articular, cat si in jurul tendoanelor, cel mai frecvent intalnite fiind la nivelul
recesurilor posterioare, respectiv compartimentului medial (tTP fiind cel mai frecvent
implicat). De aceea, decelarea ecograficd a CL minime intra- si/sau peri-articular la
nivelul gleznei nu ar trebui sa aiba relevanta clinica in evaluarea diagnostica sau de
monitorizare a activitatii bolii in PR.

Ecografia s-a dovedit o metoda imagistica cu sensibilitate si specificitate bunad pentru
detectarea leziunilor de tip inflamator la nivelul gleznei si piciorului posterior, in
general cu concordantd bund cu evaluarea IRM.

Evaluarea ecografica a gleznei pacientilor cu PR evidentiazd frecventa crescutd a
leziunilor de tip inflamator, dintre acestea sinovita de aTT si tenosinovita de tTP fiind
cele mai frecvente.

Ecografia are abilitatea de a evidentia inflamatie la nivelul gleznei si piciorului
posterior inclusiv in absenta simptomatologiei clinice, modificari ce pot avea potential
prognostic negativ asupra deteriorarii structurale si functionale, studii ulterioare fiind
necesare pentru urmarirea in evolutie a acestor leziuni.

Pacientii cu PR 1n remisiune (indiferent de criteriile de definire a acesteia) pot prezenta
semne de inflamatie la nivelul gleznei, atat clinic (aproximativ o treime din pacienti),
cat si ecografic (sinovitd activa si/sau tenosinovitd la aproximativ o cincime din
pacienti), modificari sustinute si de parametri de laborator ai inflamatiei. In acest
context, screening-ul clinic si ecografic al gleznelor la pacientii cu PR 1n remisiune pare
o strategie adecvatd, tinand cont de potentialul distructiv al PR care determina, in
special la acest nivel, un deficit functional sever.

Afectarea clinica a gleznei, prezenta HS si tenosinovitei decelate ecografic au o relatie
direct proportionala cu activitatea PR.
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e Durerea la nivelul gleznei este mai sensibild, in timp ce tumefactia gleznei are
specificitate mai mare atat In detectarea HS, cat si a tenosinovitei detectate ecografic la
pacientii cu PR, tumefactia gleznei fiind un factor predictiv superior.

e Luand in considerare informatiile oferite de evaluarea ecograficd a gleznelor
pacientului cu PR, consideram ca ar trebui incurajatd folosirea de rutind a acestei
metode imagistice, indiferent de prezenta simptomelor la nivelul gleznei, acest lucru
fiind 1nsa posibil numai dupa standardizarea unui protocol de evaluare a gleznei, care
ar trebui sd includd evaluarea aST, precum si a sectiunilor laterala si mediald a aTT
(pentru cresterea sensibilitatii PD).

e Pentru a reflecta realitatea clinica actuald a pacientilor cu PR, este necesar un nou DAS
care sd includa evaluarea clinica a gleznelor, tindnd cont si de informatiile obtinute prin
evaluarea ecograficd a acestora, informatii utile atat pentru judecata clinica (prin
identificarea mai exactd a extinderii procesului inflamator), cat si pentru decizia
terapeutica (administrarea locald a glucocorticoizilor).

7. Originalitatea tezei

Teza doctorald aduce informatii noi despre evaluarea inflamatiei la nivelul gleznei
pacientilor cu PR, atat din punct de vedere clinic, cat mai ales ecografic.

In primul rand, datele obtinute din analiza acestui studiu sunt relevante din punct de
vedere statistic, esantionul de studiu fiind reprezentativ, atat ca numar de pacienti (n = 183),
cat si spectru clinic de activitate a bolii (incluzand pacienti cu si fard simptome la nivelul
gleznelor, respectiv cu si fard activitate a PR, cu PR precoce si constituita).

In al doilea rand, spre deosebire de alte studii citate, protocolul de examinare ecografica
folosit a inclus si piciorul posterior, cu evaluarea recesului posterior al aTT, precum si
evaluarea aST din trei sectiuni (antero-medial, postero-medial si posterior), in ceea ce priveste
aceastd ultimd articulatie datele din literatura fiind foarte putine, incomplete, protocolul de
evaluare al acesteia nefiind inci standardizat. In plus, pentru a creste acuratetea comparatiei
intre ecografie si IRM la nivelul gleznei, s-a incercat diferentierea CL de HS, nu numai la nivel
intra-articular, dar si la nivelul tecii tendonului (la acest nivel, fiind singurul studiu care a
evaluat diferentiat).

In al treilea rand, este singurul studiu care a evaluat glezna subiectilor sanitosi
comparativ prin doud metode imagistice, ecografie si IRM, in vederea identificarii
modificarilor fiziologice, pentru a putea ulterior defini modificarile patologice la acest nivel,
in cazul pacientilor cu PR. Definirea normalului este primul pas necesar oricarui protocol de
investigatie imagistica, fiind necesara si in cazul evaluarii ecografice a gleznei, necesitate pe
care studiul de fata o implineste.

In al patrulea rind, este singurul studiu care s-a axat pe evaluarea gleznei la pacientii
cu PR 1n remisiune, rezultatele obtinute subliniind necesitatea screening-ului clinic si ecografic
al gleznelor la aceastd categorie de pacienti, tinand cont de potentialul distructiv al PR care
determina, in special la acest nivel, un deficit functional sever.

In al cincilea rand, studiul actual a evaluat capacitatea predictiva a examenului clinic
pentru detectarea leziunilor de tip inflamator decelate ecografic, in mod separat, pentru durere,
respectiv pentru tumefactie la nivelul gleznei, observandu-se astfel ca tumefactia gleznei este
un factor predictiv mai bun atat pentru detectarea ecografica a sinovitei intra-articulare, cat si
pentru detectarea ecografica a tenosinovitei la nivelul gleznei. Informatia este foarte pretioasa
pentru clinician, in special in conditiile absentei accesului la ecografie, intrucét 1i permite
adoptarea unei strategii terapeutice adecvate activitatii reale a bolii.

Nu in ultimul rand, este singurul studiu care a reusit sa identifice un substrat pentru
modificarile ecografice de tip inflamator la nivelul gleznei, nu numai local, dar si sistemic,
evidentiind o relatie de proportionalitate directa intre sinovita, respectiv tenosinovita de la

24



nivelul gleznei si activitatea PR, subliniind Inca odata importanta evaluarii gleznelor in practica
medicala curentd, examinarea clinica fiind completata de evaluarea ecografica.

In opinia autorului, studiul efectuat aduce o contributie semnificativa la aprofundarea
cunostintelor privind contributia informatiilor ecografice obtinute din examinarea gleznei la
evaluarea gradului de activitate a PR.

8. Directii de cercetare viitoare

e cvaluarea ecografica/IRM a gleznei, la subiectii sdnatosi, pe un esantion de studiu
reprezentativ, incluzand evaluarea imagistica bilaterala a gleznei, pentru a analiza, in
plus, simetria modificarilor;

e evaluarea prognosticului persistentei leziunilor ecografice de tip inflamator la nivelul
gleznei la pacientii cu PR in remisiune, in ceea ce priveste riscul de reacutizare a bolii
(pierderea remisiunii);

e urmdrirea in evolutie a pacientilor cu PR in remisiune, care prezintd activitate reziduala
detectatd ecografic, in vederea evaluarii progresiei radiologice

.....

PR in remisiune, cu scopul final de a obtine remisiunea inflamatiei la nivelul gleznei.
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