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BOLILE TESUTULUI CONJUNCTIV $I INIMA (I)

Monica Baluta*, M. Vintild**

REZUMAT

Exista doua tipuri de afectare a tesutului conjunctiv:
bolile genetice care sunt extrem de rare si bolile castigate,
asa numite boli “reumatice”.

Bolile reumatice au in comun multe aspecte, cum ar fi
afectarea articulara acuta sau cronica, precum si
manifestari multisistemice generate de procesul inflamator.

Etiologia si patogeneza acestor afectiuni sunt de cele
mai multe ori putin cunoscute.

in toate aceste boli exista diferite tipuri si grade de
afectare cardiaca avand in vedere varietatea structurilor
conjunctive ce alcatuiesc “scheletul” cardiac.

In prima parte a acestui articol vor fi prezentate cateva
boli de colagen accentudndu-se afectarile cardiace si
abordarea lor terapeutica.

Cuvinte cheie: Boli de colagen, afectarea cardiaca,
abordare terapeutica.

ABSTRACT
The diseases of connective tissues
an the heart

The diseases that affect connective tissues are divided
into the very rare heritable disorders of connective tissue
and the so-called rheumatic diseases.

The rheumatic diseases share many clinical features
such as acute or chronic arthritis and a variation of systemic
inflammatory manifestation.

The etiology and pathogenesis of these disorders
remain obscure.

They all involve the heart differently and to varying
degrees, as would be expected considering the variety of
connective tissue structures that make up the heart's
“skeleton”.

The varied presentations and treatments of several
rheumatic conditions and their cardiovascular involvement
are the subjects of this first part of the paper.

Key words: Rheumatic Diseases, Heart involvement,
management.

Bolile tesutului conjunctiv, atat cele mostenite cét si cele
cégtigate au in comun modificari ale componentelor matricei
extracelulare. Matricea extracelulard este un mediu dinamic
in care celulele schimbd semnale si se diferentiazi. In
principal este alcétuiti din 4 clase de macromolecule: colagen,
elastind, glicoproteine structurale si proteoglicani.

Bolile cistigate ale tesutului conjunctiv, asa numitele boli
reumatice sau boli de colagen se caracterizeaza prin leziuni
inflamatorii ale derivatelor celomice, mai ales ale sinovialelor,
cat si ale vaselor sanguine de diferite dimensiuni determinand
artrite-acute sau cronice, pe de o parte, si afectdri ale
organelor bogat vascularizate - rinichi, pulmon, cord, piele -
pe de altd parte.

Artrita reumatoida

Artrita reumatoidd (AR) este cea mai frecventi boald
reumatica sistemica. Se apreciazi ci ea afecteaza aproximativ
1% din populatie. Etiologia este necunoscutd, in patogenie
fiind implicate mecanisme autoimune si tulburari de
imunoreglare la cei predispusi genetic (HLA-DR,, HLA-DR))
supusi actiunii anumitor factori de mediu.

AR se caracterizeaza prin inflamatie persistenta a sinovialei
articulatiilor diartroidale determinind in timp modificari
simetrice constand in distrugerea cartilagiului si eroziunea
osoaselor subiacente. Adesea se asociazd manifestari
sistemice generate in principal de eliberarea unor substante
proinflamatorii si factorilor reumatoizi la nivelul sinovialelor

afectate. Desi frecvente, semnificatia lor clinicd este variabila,
cele severe fiind secundare unei vasculite sistemice
determinati de eliberarea in circulatie a unor titruri mari de
factori reumatoizi (autoanticorpi anti portiune Fc a IgG) si
complexe imune.

Stabilirea diagnosticului pozitiv se face cu ajutorul
criteriilor Colegiului American de Reumatologie ACR (tabelul

1.
Tabelul 1 Criteriile ACR de diagnostic

al AR

1. Redoare matinald (>1 ord)
2. Periartritd a 3 sau mai multe articulatii

3. Periartritd a articulatiilor mainii (interfalangiene
proximale, metacarpiene) sau/si ale pumnului

4. Periartrite simetrice

5. Noduli subcutanati

6. Factori reumatoizi serici

7. Eroziuni si osteopenie periarticulard (la Rg).

* Criteriile 1 - 4 timp de >6 saptamdni observate de
medic

* Pentru dg. 4 din 7 criterii; cu 2 - 3 criterii prezente
AR nu se poate exclude

Desi apar adesea, modificarile cordului din AR sunt
arareori semnificative functional. Pericardita este manifestarea
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cea mai frecventi, fiind prezenti in pani la 50% din cazuri, in
functie de metoda diagnostica. Interesarea miocardului,
endocardului si valvelor se caracterizeaza anatomopatologic
prin granulomul nodular reumatoid, severitatea fiind
proportionald cu gradul distributiei multisistemice a
inflamatiei. Afectarea coronarelor reprezentata de o arterita
a vaselor mici si mari (infiltrat mononuclear, proliferare de
inima si fibrozd), desi frecvent observatid la examenul
necroptic in formele severe de AR, determind rareori
ischemie exprimati clinic, Ecg sau Eco. Tabelul 2 rezuma
principalele afectiri cardiovasculare din AR.

Tabelul 2 Manifestiri cardiovasculare
in AR
Pericardita
Exudativa
Constrictiva

Tamponada cardiaca
Afectare miocardici
Miocarditd difuza sau focala
Amiloidoza
Chimica: Clorochin, Hidroxiclorochin
Afectare valrulard
Insuficientd mitrala
Insuficientd aortica
Stenoze: rare
Afectare coronariani
Coronarita de vase mici sau mari
Tulburiri de conducere
Blocuri AV: grad I-IIi
BRS
Aortita
Hipertensiune pulmonara

(modificat dupd Braun Wald)

Afectarea pericardici este, asa cum s-a mai aratat, cea
mai frecventd determinare cardiacd in AR si constd in
pericarditid exudativa la care se pot asocia leziuni fibroase
adezive sau constrictive. Ecografic se deceleazi la circa 30%
din bolnavi, in timp ce studiile necroptice identifici modificiri
pericardice la pana la 50% din decedatii cu AR si noduli
reumatoizi subcutanati.

Mecanismul nu este definitiv precizat, dar pare imun,
prin vasculitd a vaselor pericardice, la acest nivel identificandu-
se infiltrat plasmocitar perivascular si depozite de
imunoglobine i complement.

Afectarea pericardici din AR este in general
asimptomatica, semnele si simptomele clinice manifestandu-
se la numai 2% din pacienti; mai frecvente sunt durerea
toracicd, edemele si dispneea. Arareori pot fi identificate
frecatura pericardica si puls paradoxal.

Ecg si radiologia ajutd putin diagnosticul, mai ales daca
lichidul este in cantitate mica.

Ecografia este metoda de electie, ea putind decela pe
langa lichid - chiar si in cantititi mici, modificari de grosime
si structurald a pericardului ca si semne precoce de constrictie
sau/si tamponada.

Lichidul pericardic este un exudat avind caracteristic
glucoza mult scazuta (< 15 mg/dl) indiciand fagocitoza activa.
Alte elemente specifice, dar nu patognomonice sunt cresterea
LDH si imunoglobulinelor, scaderea activitatii complementului
si prezenta de factori reumatoizi si de celule ce au fagocitat
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complexe imune (asemdindtoare ragocitelor din sinoviale),
numdrul de leucocite este de peste 30000 cu predominenta
neutrofilelor.

Evolutia afectirii pericardice este in general benigna.
Uneori lichidul este trenant si mai ales in contextul
tratamentului imunosupresor si cortizonic prelungit al bolii
de bazid poate ridica probleme de diagnostic diferential cu
tuberculoza asociatid cu suprainfectia. Tot in situatia cand
este trenant, lichidul se poate transforma colesterolic sau
hemoragic. Arareori se instaleazd in timp pericardita
constrictivd sau exudativ - constrictiva (sub 1% din bolnavii
cu AR) si, mai rar, tamponada cardiacad. Aparitia percarditei
nu se coreleazi cu durata bolii, subgrupul de bolnavi cel mai
des afectat fiind barbatii de varstd medie cu debut violent al
artritei.

Tratamentul presupune asocierea de corticosteroizi la
medicatia specificd AR (ciclofosfamida, metotrexat,
antiinflamatoare nesteroidiene). Doza uzuali zilnicd este de
0,5 mg/kg corp prednison, in cazuri severe fiind insd necesare
doze de peste 1 mg/kg corp/zi. Nu existd dovada efectului
preventiv al terapiei cortizonice asupra evolutiei ulterioare
spre constrictie. In rarele cazuri cu tamponadi cardiac,
paracenteza pericardicd de necesitate poate fi salvatoare de
viatd. Pericardita constrictivd este indicatie de tratament
chirurgical, nefiind influentatdi de interventii
medicamentoase.

Afectarea miocardici este estimati pe studii necroptice
la sub 20% din cazuri. Aspectul histologic consti in infiltrat
inflamator mononuclear, focal sau difuz, localizat interstitial
si in structurile fibroase ale inimii.

La marea majoritate a pacientilor, miocardita este
subclinica. Atunci cand la leziunile inflamatorii interstitiale
se asociaza depozite de amiloid si modificari ischemice prin
arterita coronariand poate fi generati insuficienta cardiacd
congestivd, cu evolutie severd. In aceste cazuri depistarea
ecograficd a disfunctiei diastolice ventriculare poate fi un
semn precoce, cu valoare predictiva.

La sub 10% din cazuri pot fi identificate tulburiri de
conducere, mai ales atrioventriculare, de la bloc gr.1 (cel mai
frecvent), pini la bloc complet, ca si BRS. Acestea nu raspund
de obicei la tratamentul antiinflamator. Dintre aritmii au fost
observate fibrilatia atriald si extrasistolele ventriculare sau
supraventriculare.

In rarele forme severe de miocarditd, asocierea de
corticosteroizi si imunosupresoare poate fi necesar3, dar
trebuie avut in vedere potentialul de precipitare a insuficientei
cardiace si, respectiv cel miocardotoxic.

Afectarea endocardica consti in inflamatie nespecifici,
cu infiltrat histio, plasmo si limfocitar (ocazional eozinofile)
si sechelele fibro-sclerotice ale acesteia. Localizdrile elective
sunt valvele (mai ales zonele centrale ale valvulelor), inelele
valvulare si endocardul parietal adiacent. Ordinea frecventei
afectdrii, asemanatoare celei din RAA este: mitrald, aorti,
tricuspida, pulmonara.

Modificarile valvulare au fost depistate ecografic la peste
10% din pacienti, dar cele cu semnificativitate hemodinamica
sunt rare, reprezentate mai ales de insuficientd mitrald sau/
si aortica. Acestea pot impune protezare valvulara prin
instalare bruscd si severitate.

Valvulita granulomatoasi desi rard nu este imposibili,
existd comunicdri in care progresia rapidi a necesitat
protezare aortica.

AORTITA reumatoidd se asociazid cu afectarea valvei
aortice dar nu poate fi decelatd decat postmortem.
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Afectarea coronariand cu aspect de arteritd de vase
mici sau mari poate fi decelatd necroptic la circa 20% din
cazurile severe, dar genereazd extrem de rar ischemie
miocardicd. Avand in vedere ca majoritatea pacientilor au
virste mijlocii sau avansate, ateroscleroza coronariani ar
putea fi frecvent asociatd, diagnosticul diferential cert intre
leziunile inflamatorii si cele degenerative fiind practic
imposibil cu mijloace uzuale.

Factorii de risc pentru ateroscleroza sunt: inflamatia
cronicd, tratamentul cortizonic, homocisteina serici cfescuti
ca urmare a utilizirii metrotexatului. Ca atare in foarte rarele
cazuri care evolueazi cu sindroame coronariene acute pare
logicd abordarea terapeutica atat a componentei inflamatorii
cit si a eventualei componenete aterotrombotice. Autorii au
tratat recent o pacientd de varstd mijlocie cu AR si angina
instabild cu ischemie severd in teritoriul descendentei
anterioare; raspunsul a fost favorabil la asocierea de corticoizi,
ciclofosfamidi, betablocante si heparind cu molecula mica.

HIPERTENSIUNEA PULMONARA este neobignuiti in
AR. Ea poate fi generati de afectarea pulmonara reumatoida.

Artrita reumatoida juvenilA este un sindrom de cauzi
necunoscutd, reprezentind o afectiune reumatica cronica a
copildriei si adolescentei; poate insa apérea §i la adult. Forma
cu debut sistemic, boala Still se caracterizeazi prin febri cu
rash cutanat, uneori purpurd nepruriginoasa,
hepatosplenomegalie, adenopatii, si eventual poliserozita.
Afectdrile articulare apar tardiv sau pot lipsi. Desi mai rar ca
in AR tipicd, atat in boala Still a copilului, cit si in cea a
adultului au fost descrise afectiri cardiace, principala fiind
pericardita exudativd, ce poate genera tamponada cardiaca.
Au fost relatate in literatura medicald, cu frecventi foarte
micd, miocarditd generidnd cardiomiopatie dilatativa si
insuficientd cardiacd, ca si insuficienta aorticd severa.

Lupusul eritematos sistemic

LES este o boali de etiologie necunoscuti in care diferite
celule si tesuturi sunt agresate de autoanticorpi si complexe
imune. Rispunsul imun inadecvat este probabil rezultatul
interactiunii dintre predispozitia genetica individuala si diferitii
factori de mediu. Apare in special la femei tinere, statusul
hormonal specific fiind de asemenea favorizant.

Boala are o evolutie cronicd, cu episoade acute si perioade
de remisiune. Puseele acute sunt imprevizibile ca severitate,
forma clinica si duratid. Remisiunile pot apare spontan sau
pot fi induse medicamentos, au duratd variabild si pot fi:
complete, partiale sau imposibil de obtinut.

Manifestirile clinico-biologice din boala lupica sunt foarte
variate. Pentru diagnostic sunt folosite criteriile propuse de
Colegiul American de Reumatologie (tabelul 3).

Tabelul 3 Criterii ACR de diagnostic
in LES

Rash malar

Rash discoid

Fotosensibilitate

Ulceratii orale

Artrite neerozive

Serozite-pleurita/pericardita

Afectare renald - proteinurie persistenta peste 0,5 g/zi (3+)
- cilindrurie (hematici, granulosi)

Tulburiri neurologice: sincopd, convulsii, psihoza

Hematologice: - anemie hemolitica
- leucopenie sub 4000/mmc
- limfopenie sub 1500/mmc

- trombocitopenie sub 150.000/mmc

- celule LE sau

- anticorpi anti ADN dublu catenar sau
- anticorpi anti Sm sau

- VDRL fals pozitiv

Anticorpi antinucleari (in absenta drogurilor ce dau lupus-
like).

Dacid 4 sau mai multe criterii sunt prezente,
consecutiv sau simultan, diagnosticul de LES poate fi
pus cu o sensibilitate de 97% si o specificitate de
98%.

(dupd EM Tau et al.: Arthritis Rheum. 25:1271, 1982).

Imunologic:

Boala este caracterizatd de productia unei game largi de
autoanticorpi dintre care unii au rol diagnostic (anti-ADN
dublu catenar, anti-Sm). Trebuie mentionatd incidenta
crescutd (98%) a anticorpilor antinucleari utili in screening si
care repetat negativi fac improbabil LES. In unele studii se
sugereaza ci prezenta anticorpilor antifosfolipidici ar putea fi
marker al carditei lupice, fiind corelati in special cu afectare
valvulard mai severi i mai frecventi. Anticorpii anti-miocard
par mai degrabd rezultatul decét cauza bolii.

Detectarea afectirii cardiace depinde de tehnicile de
diagnostic folosite. Studiile necroptice demonstreaza o
incidenta mai mare decét cea estimata clinic.

Manifestiirile cardiace din LES sunt sintetizate in tabelul
4.

Afectarea pericardului

Pericardita este cea mai frecventa afectare cardiaca din
cadrul LES. Se apreciaza cd cca. 70% din pacienti au
pericarditd in cursul evolutiei bolii, dintre care numai 30% au
semne sau simptome in cursul vietii.

Histologic la nivelul pericardului in faza acuti se produc:
degenerare fibrinoida si de tesut conjunctiv, edem, infiltrat
inflamator cu mononucleare ce se poate extinde la NSA (nodul
sinoatrial) si NAV (nodul atrioventricular) cu distrugerea
tesutului de conducere.

In faza cronicd (de “vindecare”) apare fibroza, rar
adeziune, pericardita constrictiva fiind rard, uneori descrisid
in lupusul de procainamida.

Pericardita poate fi fard lichid sau cu revirsat lichidian
fird sau cu compresia cordului exprimati prin tamponada
cardiacd (in special in LES la procainamida).
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Lichidul pericardic poate fi clar sau hemoragic, este un
exudat cu celule lupice, complement scdzut, neutrofile
frecvente, multe proteine si glucozi comparabild cu glicemia.

Evolutia este aseminitoare artritei lupice, in general este
episodicd, se vindecd in remisiunile bolii si exceptional
evolueazi cu revirsat lichidian cronic sau pericardita
constrictiva.

Diagnosticul este sugerat de durerea toracica
caracteristici (in formele simptomatice), frecdtura
pericardicd, modificiri Ecg dinamice (de segment ST si unda
T, tahicardie sinusali eventual complexe QRS microvoltate si
alternanti electrici.)

Specificitatea si sensibilitatea crescute pe care le confera
ecografia cardiacd a facut ca aceasta sd inlocuiascd alte
metode de diagnostic. Cu aceastd metodd se pot decela
pericardul ingrosat (30% din pacienti), lichidul sub forma de
spatiu liber de ecouri intre epicard si pericard posterior de
ventricolul sting si anterior de ventricolul drept si poate
detecta afectiri asociate ale altor structuri cardiace. Trebuie
mentionat si faptul ci o cantitate mici de lichid, vizibild numai
in sistold in modul M poate fi fiziologica.

In concluzie ecografia confirma afectarea pericardica care
in general nu are expresie clinici i este necesari efectuarea
ei seriatd la toti pacientii.

Tratamentul este al bolii de fond cu mentiunea cd nu
s-a dovedit cd glucocorticoizii impiedicad evolutia spre
pericarditd constrictiva.

In tamponada cardiacd se face evacuare de necesitate.

In formele usoare fird dezechilibru hemodinamic se
administreazi antiinflamatoare nesteroidiene dacd nu sunt
contraindicate de functia renald. Dacd reviarsatul lichidian
este important sau recurent si nu rispunde la glucocorticoizi
se apeleazi la drenaj chirurgical sau efectuarea unor ferestre
pleuro-pericardice. 4

Afectarea miocardului

Miocardita poate face parte din tabloul clinic al bolii,
severitatea bolii sistemice. Forma subclinica se exprima prin
disfunctie ventriculara stingi la ecocardiografie si este relativ
des intalnitd. Forma clinic manifesta este sugerati de
tahicardie de repaus, galop si cardiomegalie inexplicabila.
Uneori apar aritmii (fibrilatie sau flutter atrial), grade variate
de bloc (la pacienti cu anticorpi antiribonucleoproteina), chiar
moarte cardiacid subita.

Cu toate cd alterarea functiei miocardice este prezentd
relativ frecvent ecografic, insuficienfa cardiacd manifesta
determinatid doar de boala lupica este neobisnuiti, exceptie
facand coexistenta solicitirii ventricolului sting prin
hipertensiune arteriald secundard afectdrii renale.

Edemele pot sugera in mod eronat insuficientd cardiaca.
Acestea sunt de obicei secundare afectirilor renald sau
pericardicd, mai rar sunt de cauzd mixta.

Histopatologic in interstifiu apare necroza fibrinoida iar
expresia ecografica este disfunctia diastolicd ventriculari. Se
mai pot gisi: afectarea vaselor mici din sistemul de conducere,
arteritd segmentard, periarteritd cu ocluzii vasculare si fibroza
distal de acestea, afectare inflamatorie a NSA si NAV cu
tulburdri de conducere segmentare. Vasculita coronariani
poate genera infarct miocardic sau alte sindroame
coronariene acute.

Miocitul ischemic genereazd modificiri Ecg persistente
sau tranzitorii in functie de cantitatea “defectului”; fibroza
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distal de vasele obstruate.

Mijloacele de detectare ale afectirii miocardice sunt:
ecocardiografia, electrocardiograma, endomiocardobiopsia,
eventual rezonanta magneticd nucleara.

In ceea ce priveste atitudinea terapeuticd s-a observat ca
glucocorticoizii prin efectul lor antiinflamator pot controla
miocardita activd, ca de altfel orice afectare cardiaci severi
din LES.

Imunosupresoarele sunt rezervate celor mai severe forme
de boali, in special cu afectare renald severd facand un calcul
risc/beneficiu, avind in vedere cardiotoxicitatea lor potentiala.
Tabelul 4 Manifestiri cardiace in LES
Pericardita

Tamponada cardiaca
Pericardita constrictivd
Indusi de droguri
Miocardita
Manifestare rara
Asociati cu miozita, anticorpi anti RNP
Afectarea endocardica
Endocardita Libman-Sacks
Stenoze/regurgitiri (Mitrald si Aorticd)
Endocardita microbiand, embolii secundare
Valvulita inflamatorie

Afectarea coronariani
Arteria coronariand rard
Ateroscleroza acceleratd
Spasm coronarian
Tromboza in situ (sindrom antifosfolipidic)

Afectarea sistemului de conducere
Grade variate de bloc AV
Bloc AV complet
Bloc AV fetal asociat cu anticorpi anti Ro/La
Hipertensiunea pulmonari
Sindrom antifosfolipidic
Leziuni valvulare (regurgitiri)
Evenimente cerebrovasculare
Boala coronariana
Hipertensiune pulmonara
Cardiomiopatie dilatativd
Tromboze intracavitare

Afectarea endocardului

Endocardita lupicd este leziunea caracteristicd LES si a
fost descrisd inca din 1924 de Libman si Sacks.

In studii prospective s-a observat ci prezenta anticorpilor
anticardiolipind (aCLA) se coreleazd cu afectarea mai
frecventd si mai severd a endocardului valvular. Afectarea
valvulard are totusi o incidenti crescutd si in sindromul
antifosfolipidic primar.

Endocardul valvular este mult mai frecvent afectat local
decat cel parietal. Afectarea variazi de la ingrogéri discrete
valvulare cu regurgitiri sau/si stenoze minime in special la
cei fard aCLA, la vegetatii sau remanieri extensive
semnificative hemodinamic la cei cu aCLA prezenti.

Substratul histopatologic al leziunii endocardice consti
in acumulare de complexe imune, mononucleare, fibrina,
trombi plachetari, conglomerate celulare cu depozite
granulare bazofile in citoplasmi - corpi hematoxilinici
caracteristici.
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Poate fi afectatd orice zond endocardicd dar frecvent
leziunile se intilnesc in unghiul valvelor atrioventriculare sau
pe fata atriald a valvei mitrale. Uneori se pot extinde si la
nivelul cordajelor tendinoase si a muschilor papilari. Afectarea
valvei aortice este neobisnuitd dar nu improbabila (fata
arteriald a valvei).

Studii prospective clinico-ecocardiografice au demonstrat
cd leziunile valvulare sunt in genera}I fara expresie clinica sau
dezechilibru hemodinamic major. In ciuda frecventei relativ
mari si a extensiei leziunilor din LES, doar o minoritate din
pacienti au in faza acuti a bolii regurgitiri valvulare serioase.

Extrem de rar in cursul vindecirii se pot produce
remanieri valvulare cu regurgitiri permanente si semnificative
ce necesitd protezare valvulard in special la cei cu titruri
mari de aCLA.

Diagnosticul clinic al afectirii valvulare este dificil. Aparitia
unor sufluri in perioadele de exacerbare a bolii ridica
probleme de diagnostic diferential, ele intilnindu-se in
afectarea valvulard, anemie, febri, tahicardie, miocardita,
disfunctie de pilier, afectare pleuro-pericardica.

Cand leziunile valvulare sunt extensive, ele au expresie
clinicd si se exprima prin sufluri sistolice si/sau diastolice in
aria mitrald si mai rar in focarul aortic.

Diagnosticul de certitudine este ecografia si releva: 1)
ingrogdri valvulare ce genereazd regurgitiri sau stenoze
nedecelate clinic, in special la cei fird aCLA, 2) vegetatii
ovoide sub 4 mm izolate sau conglomerate care nu sunt
flotante si au localizéri relativ specifice; 3) remanieri valvulare
cu stenoze si regurgitiri semnificative hemodinamice la cei
cu aCLA. Utilizarea ecografiei transesofagiene a detectat
modificiri la peste 50% din bolnavi.

Complicatiile afectirii endocardice sunt: embolizarea
fragmentelor de vegetatie, endocardita infectioas3, necesitatea
chirurgiei cardiace.

Abordarea terapeuticd a afectdrii valvulare este in functie
de starea hemodinamici, inlocuirea valvulard putand
imbunatati evolutia dupd unii autori. Glucocorticoizii nu au
nici un rol in tratamentul afectarii valvulare per se. Ei au
oarecare efect supresiv asupra anticoagulantului lupic si
aproape deloc nu influenteazd aCLA. Nu existd trialuri
controlate care si dovedeascd aceste observatii.

In concluzie toti pacientii cu LES necesiti o
ecocardiografie screening, repetarea seriati a acesteia fiind
necesari pentru monitorizarea progresiei leziunilor valvulare
atunci cind acestea existi. Profilaxia endocarditei infectioase

" este necesara la cei cu modificari valvulare.

Tratamentul anticoagulant in absenta sindromului
antifosfolipidic nu este probabil obligatoriu avind in vedere
incidenta mici a emboliilor. In LES cu sindrom antifosfolipidic
pacientii cu afectare valvulari se anticoaguleaza oral avand
ca obiectiv INR > 3, asociindu-se sau nu aspirind.
Afectarea coronariana

In LES leziunile aterosclerotice sunt precoce si au o
progresie acceleratd. Factorii de risc sunt: inflamatia, durata
lunga a bolii, modificdrile spectrului lipidic induse de
tratamentul cortizonic, statusul postmenopauza,
hipertensiunea arteriald secundard afectdrii renale sau
corticoterapiei. Anticorpii anti endoteliu pot accelera
ateroscleroza. Sindromul antifosfolipidic este predictor
independent de aparitie a bolii coronariene, fapt ce rezultd
din analiza unui subgrup inrolat in Helsinki heart study.
Tromboza in context de sindrom antifosfolipidic si emboliile
din vegetatiile nebacteriene Libman-Sacks pot genera

sindroame coronariene acute. Boala ischemica este subclinica
la majoritatea pacientilor, 20% dintre acestia pot avea angina
pectorald sau infarct miocardic. Femeile de varsta medie cu
LES au un risc cu 50% mai mare fati de grupurile control de
a face infarct miocardic. S-au comunicat situatii in care tinerii
cu LES in evolutie de multi ani au avut ca prima manifestare
a bolii coronariene infarctul miocardic acut.

Un alt aspect este reprezentat de vasculita arterelor
coronare mari care desi rard poate genera infarct miocardic
acut.

Ateroscleroza riméne totusi cauza cea mai frecventd de
sindroame ischemice coronariene.

Abordarea terapeutica reuneste tratamentul bolii de fond
asociat tratamentului complicatiilor apirute fird a exista
dovezi in studii controlate.

Tratamentul bolii ischemice la pacientii cu LES este cel
conventional al complicatiilor aterosclerozei. Fac exceptie
extrem de rarii pacienti cu arteritd coronard care trebuie
tratati agresiv cu doze mari de corticosteroizi si pacientii cu
aCLA si complicatii trombotice la care trombocitopenia
“incurcd” tratamentul, aspirina nu este suficientd si necesitd
anticoagulare agresiva timp indelungat.

Afectarea tesutului excitoconductor

Se intilneste la bolnavi cu pericarditi, miocardita si
anticorpi anti ribonucleoproteina.

Procesul inflamator acut pericardic se poate extinde la
nodul sino-atrial (NSA) si nodul atrioventricular (NAV)
distrugénd tesutul de conducere. Se pot asocia: arteriopatia
vaselor mici de 0,1 - 1,0 mm localizate in sistemul de
conducere sau vasculita arterei NSA.

Tahicardia sinusald poate apare ca semn extrem de
precoce in afectarea miocardica.

Gravidele cu boald dobéndita de tesut conjunctiv, in special
LES, pot naste copii cu bloc AV complet congenital, sindrom
lupus-like si pericarditi. Riscul nu e corelat cu gravitatea
bolii materne, dar e maxim la copiii ale ciror mame au
anticorpi anti Ro si anti La si cel putin o alela HLA-DRA3.
Este posibil ca genotipul matern sa determine
susceptibilitatea fetald la inflamatie in cordul fetal, in special
in perioadele vulnerabile: siptimanile 3 - 4 de gestatie cand
se formeazd NAV.

Depistarea unui cord fetal bradicardic la o gravidd cu
LES este mai degrabd o complicatie a lupusului decat alta
suferini fetald. Recunoasterea precoce si initierea unor doze
mari de dexametazond in utero pot fi eficace in reversia
miocarditei. Se mai pot incerca: plasmafereza si y globuline
i.v.. De multe ori este necesard cardiostimulare temporara
sau permanentd imediat dupa nastere.

Hipertensiune pulmonara

Este detectatd in mod curent ecografic fard sa aibe
semnificatie clinicd decédt arareori. Este cauzati de boala
tromboembolicd din cadrul sindromului antifosfolipidic,
proliferarea intimald a arterelor pulmonare, vasospamul
cronic corelat cu sindromul Raynaud periferic si foarte rar
arteria vaselor pulmonare.

Transplantul de cord-pulmon la un pacient cu LES si
hipertensiune pulmonard progresivd a fost incununat de
sticces.
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Scleroza sistemica

Scleroza sistemici este o boald a tesutului conjunctiv de
etiologie necunoscutd caracterizatd prin fibroza pielii si
organelor viscerale, insotitd de afectare microvasculara si
anticorpi antinucleari relativ specifici.

Gradul de afectare a pielii si organelor interne are
variabilitate individuald corelidndu-se si cu durata evolutiei.
In functie de riscul de a dezvolta complicatii majore s-au
delimitat doud subgrupuri de bolnavi. Forma cutanati difuza
include pacienti cu risc crescut de afectare fie renala, fie a
altui organ intern, relativ precoce in evolutia bolii. Alt subgrup
ar include forma limitata cutanatd in care e cuprins si
sindromul CREST (acronim pentru asocierea: calcinozi,
fenomen Raynaud, dismotilitate esofagiand, sclerodactilie si
telangiectazii). Prognosticul celui de-al doilea subgrup este
mai bun comparativ cu primul, exceptie fiind aparitia dupa
multi ani de evolutie a hipertensiunii arteriale pulmonare.

S-au mai descris: scleroza sistemica sine scleroderma
(afectare viscerala fard afectare cutanatfl); forme localizate -
morphea, linearid “en coup de sabre”.

Scleroza sistemicid se poate asocia cu fenomene
caracteristice altor boli de tesut conjunctiv, cum ar fi
polimiozita sau LES, definind asa-zisele “overlap syndromes”.

Trasatura principald a bolii este productia excesiva si
acumularea de colagen normal si alte proteine ale matrixului
extracelular in tegumente si viscere.

Leziunile arteriolare si capilare preced de obicei fibroza,
ambele afectdri fiind interconditionate si probabil initiate sau
amplificate de tulburidri ale sistemului imun.

Vasele afectate sunt artere mici, arteriole cu- diametrul
intre 150 - 500 wm si capilare. Injuria precoce vasculard
(asupra ednoteliului si laminei bazale) este urmatd de
ingrogare intimald cu ingustarea lumenului §i eventual
obliterarea graduald a vasului. Reducerea patului
microvascular induce o stare de ischemie cronicd agravati
de vasospasmul intermitent suprapus generat de anumite
conditii cum ar fi eliberarea de endotelind-1 declansatd de
frig.

Odati apirute aceste modificari la nivelul organelor vitale
(cord, plaman, rinichi, tub digestiv) este stabilit prognosticul
individual in functie de intensitatea si rapiditatea afectarii.

Boala este mai frecventi la femei (3:1), suspiciunea clinici
ridicindu-se in prezenta fenomenului Raynaud si a
modificarilor cutanate caracteristice la care se asociazi
semnele afectarii organelor mentionate anterior. Diagnosticul
este transat de biopsie si prezenta in serul bolnavilor a
anticorpilor antinucleari cu specificitate crescutd pentru
scleroza sistemica: antitopoizomeraza 1 (Scl 70), antinucleolari
si anticentrometer. De mentionat ci anticorpii anti RNA
polimeraza I, II, lIl au fost identificati la pacienti cu sclerozi
sistemicd cutanatd difuzi cu prevalentd crescutd a afectirii
renale si cardiace. Anticorpii anti U3-RNP (antifiblirarina) au
o inaltd specificitate pentru scleroza sistemicd cu
hipertensiune pulmonara.

Afectarea cardiacd (expusid pe scurt in tabelul 5) este
cauza frecventi de deces. Au existat confuzii in ceea ce
priveste afectarea primard a cordului prin procesul
“sclerozant” si frecventa mare a cordului pulmonar secundar
fibrozei pulmonare sau cardiopatiei hipertensive datorate
hipertensiunii arteriale secundare afectirii renale.

REFERATE GENERALE

Tabelul 5 Afectiri cardiace

in scleroza sistemica

Afectarea pericardului
Pericardita acutd: fibrinoasa (70%)/lichidiani
Revarsat pericardic cronic
Tamponada cardiaci - rara
Pericardita constrictiva - rara

Afectarea miocardului
Cardiomiopatie restrictiva/dilatativa
Insuficientd cardiacd congestivi
Moarte subiti
Tulburdri de conducere - blocuri AV de orice grad
Sincopa
Aritmii ventriculare/supraventriculare
Insuficienta ventricularad stangd secundard HTA
Miocardita - rara
Afectarea vaselor coronare

MICI -Ischemie fibroza
- Microinfarcte spasm
MARI - Angor vasospastic - infarct miocardic

Hipertensiune arteriali pulmonari
Cord pulmonar

Afectarea endocardului
Anomalii minore ale valvelor mitrale si aortice

Majoritatea pacientilor cu boald cutanata difuzi au afectare
cardiaci. Este afectat dominant miocardul. Substratul consti
in degenerarea miocitelor si aparitia de arii de fibroza
interstitiala in special in jurul vaselor. Toate vasele mici sunt
susceptibile si dezvolte sclerozd intimald, vasospasmul
intermitent contradictie. Modificarile vaselor mici pot genera
ischemie, microinfarcte, accentuarea fibrozei interstitiale.
Exprimarea clinicd este angina pectorala. Coronarele mari
sunt fie normale, fie au acelaeasi modificari aterosclerotice
ca grupurile control de acelasi sex si varstd. Asocierea patului
vascular insuficient cu diferite grade de fibroza poate duce in
timp la cardiomiopatie in special restrictiva care in timp poate
evolua spre dilatatie si insuficientd cardiacd congestivi.
Cardiomiopatia atribuita fibrozei miocardice se intilneste la
sub 10% din pacientii care au forma cutanati difuzi de boala.

Miocardita este rard si e corelati cu aparitia polimiozitei.

Sistemul de conducere este afectat de fibrozi ceea ce
determind aritmii si blocuri AV de orice grad. Aritmiile
ventriculare in context de afectare cardiaci sunt factori de
risc independent pentru moartea subiti.

Endocardul este rar afectat, valvele mitrald si aorticd
putand suferi modificari dar fird impact hemodinamic
semnificativ.

Pericardita acuti si revirsatul pericardic cronic apar in
mod uzual dar de obicei sunt asimptomatice. Lichidul
pericardic are caracterele unui exudat in care nu s-au decelat
autoanticorpi sau depletie de complement ca in alte boli de
tesut conjunctiv.

Cantitatea de lichid pericardic este predictor separat de
mortalitate.

Revirsatul pericardic predispune la insuficienti renald prin
mecanisme necunoscute.

Extrem de rar evolueaza cu tamponada cardiaca.

Diagnosticul de electie este ecografic. Clinic uneori este
prezentd frecitura pericardicd, dar cel mai adesea, in
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revirsatele pericardice cu evolutie lentd si progresivad
pacientul are dispnee si edeme.

in pericardita acutid se pot administra antiinflamatoare
nesteroidiene controland atent functia renald, acestea putind
precipita criza renala. in tamponada se practicd fie punctie
de necesitate, fie decompresie chirurgicala.

in concluzie primele manifestiri ale “cordului
sclerodermic sunt fie pericardita, fie fenomenele de
insuficientd cardiacad congestivd. Prognosticul vital este
rezervat la barbati, batrini si negri.

Afectarea cardiacii poate precede cu luni sau ani afectarea
cutanati cu mentiunea ci de reguld expresia clinicd si
complicatiile acesteia apar tardiv in evolutia bolii, instalarea
insuficientei cardiace conferind un prognostic rezervat.
Aparitia galopului S3 creste riscul relativ de deces.

Pacientii cu sclerozd sistemicd mai pot dezvolta
insuficientd ventriculari stingd secundara bolii hipertensive
sau cord pulmonar secundar hipertensiunii arteriale
pulmonare generate de afectarea pulmonara.

Evaluarea corecti a modificarilor cordului se face cu
ajutorul unor tehnici neinvazive din ce in ce mai evoluate.
Astfel explordri radionuclidice au demonstrat anomalii ale
functiei ventriculare datorate fibrozei miocardice. Scintigrafia
cu Thaliu 201 poate arita defecte de fixare, caracteristice
fiind defectele reversibile induse de frig compatibile cu
coronarospasm sever. La pacienti cu sclerodermie difuza si
fenomen Raynaud s-a demonstrat ameliorarea de scurtd
durati a perfuziei miocardice la administrarea de nifedipinad
(SPECT). Mai pot fi utile ventriculografia radionuclidica de
efort si repaus, monitorizarea Holter Ecg timp de 24 de ore.
Ecocardiografia bidimensionald este utild in depistarea
cardiomiopatiei restrictive, a episoadelor dilatative precum
si detectarea lichidului pericardic asimptomatic clinic. Studii
electrofiziologice si monitorizarea Ecg au ardtat ca 80% din
pacientii asimptomatici cu scleroza sistemici difuzd au un
spectru larg de modificiri Ecg: patern de pseudoinfarct septal,
aritmii ventriculare si supraventriculare, toate tipurile de bloc.
Radiografia toracicd poate arita cardiomegalia datorati fie
revirsatului pericardic, fie cardiomiopatiei.

Coroborarea rezultatelor investigatiilor anterioare permite
determinarea etiologiei dispneei care in aceastd boald ridica
o importanti problemd de diagnostic diferential intre
afectarea cardiacd, pulmonard sau metabolicd din cadrul
insuficientei renale.

“Criza renali” se defineste prin hipertensiune arteriala
maligni ce progreseazd rapid spre insuficientd renald,
mecanismul presupus fiind activarea sistemului renina -
anglotensma aldosteron.

in sclerodermie nu existi TRATAMENT curativ ci doar

suportiv de ameliorare a simptomelor.

Corticoterapia este indicatd la pacientii cu miozitd
inflamatorie, miocarditd sau pericardita.

in msuﬁmenga cardiaci se pot administra cu prudenti
diuretic si digitald. Se va evita diureza excesiva care poate
duce la sciderea debitului cardiac si a fluxului renal cu
insuficientd renald consecutiva.

Inhibitorii enzimei de conversie joacd un rol cheie atat in
insuficienta cardiaci cat si in criza renald unde cortizonul
trebuie evitat.

Revirsatul pericardic care nu este de naturd inflamatorie
poate beneficia de tratament diuretic.

Pacientii cu scleroza sistemici cutanatd limitatd care au
hipertensiune arteriald pulmonari izolatd beneficiazd putin
de tratamentul cu blocante de canal de calciu care scad
temporar HTAP, putini supravietuind peste 5 ani. Optiunea
terapeutici pentru acestia este, in lipsa altor afectéri de organ,
transplantul de cord-pulmon sau transplantul unui singur
plaman.

Efectul pe termen lung al blocantelor de canal de calciu,
prostaciclinei si inhibitorilor de enzimi de conversie nu este
incd bine definit.

Afectirile cardiace si abordarea lor terapeuticd din
vasculite, spondilartropatii, dermato si polimiozita, bolile
genetice de tesut conjunctiv vor fi expuse intr-un articol ce
va apdrea in numdrul viitor.
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