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Rezumat
Sclerodermia sistemică (ScS) este o boală heterogenă care presupune o implicare precoce a endoteliului vascular. 
Disfuncţia endotelială joacă un rol central atât în sclerodermie cât şi în ateroscleroză. Scopul acestei lucrãri 
a fost să investigăm relaţia dintre unii markeri ai oxidării şi infl amaţiei recunoscuţi ca fi ind asociaţi disfuncţiei 
endoteliale din ateroscleroză, la pacienţii cu ScS. Datele noastre arată că pacienţii cu sclerodermie sistemică au 
valori semnifi cativ crescute ale markerilor oxidativi şi infl amatori asociaţi aterogenezei.

Cuvinte cheie: sclerodermie sistemică, stres oxidativ, ateroscleroză

Summary
Systemic sclerosis (SSc) is a heterogeneous disease with early involvement of the vascular endothelium. Endothelial 
dysfunction plays a central role in SSc and also in atherosclerosis. Our goal was to investigate the relationship 
between some markers of oxidation and infl ammation recognized as been correlated with atherosclerosis and 
endothelial dysfunction in SSc patients. We found that SSc patients had signifi cantly increased levels of ATSC-
associated oxidative and infl ammatory biomarkers, which may lead to an increased risk of cardiovascular events, 
even in the absence of any other traditional risk factor. 
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INTRODUCERE
Sclerodermia sistemică (ScS) este o boală care 

implică încă din fazele precoce o vasculopatie 
asociată cu disfuncţie endotelială. Microvascula-
rizaţia este prima afectată (1,2), dar, în ultima 
decadă, un număr tot mai mare de lucrări abordează 
şi afectarea vaselor mari în ScS (3,4,5). În ultimii 
ani, existenţa aterosclerozei (ATSC) accelerate, 
precoce, subclinice la pacienţii ScS a fost dovedită 
pe baza unor markeri biochimici specifi ci (6,7) 
dar şi prin dovezi bioptice şi imagistice care confi r-
mă prezenţa leziunilor specifi ce (5,8,9).

Existenţa disfuncţiei endoteliale caracteristice 
ATSC precoce a fost descrisă pe larg în alte boli 
reuma tologice autoimune infl amatorii, cum ar fi  
poliartrita reumatoidă şi lupusul eritematos siste-
mic. Această anomalie precede manifestările clini-
ce ale bolii şi, în cazul identifi cării precoce, poate 
deveni ţinta unor tratamente preventive (10,11, 
12,13). Întrucât atât în ScS, cât şi în ATSC apariţia 
disfuncţiei endoteliale în micro- şi macrovascu-
larizaţie implică procese infl amatorii şi oxidative, 
am presupus că pacienţii sclerodermici dezvoltă o 
ATSC accelerată subclinică din cauza exacerbării 
acestor procese. Pentru a verifi ca această ipoteză, 
ne-am propus să studiem la pacienţii cu ScS o 
serie de biomarkeri ai infl amaţiei şi oxidării aso-
ciaţi cu ATSC. Astfel, am investigat următorii bio-
markeri ai oxidării asociaţi cu dezvoltarea ATSC: 
LDL oxidat (LDLox), mieloperoxidaza (MPO) şi 
albumina modifi cată de ischemie (IMA). 

Unul dintre factorii cei mai importanţi în de-
clanşarea şi progresia leziunii ATSC îl reprezintă 
LDLox (14). LDL pot fi  modifi cate prin oxidare, 
rezultând LDLox, care reprezintă cel mai important 
agent etiologic al lezării endoteliale în cadrul pro-
cesului de aterogeneză. Numeroase studii au arătat 
că valorile crescute ale LDLox se asociază cu un 
risc crescut de dezvoltare a ATSC, atât prin meca-
nism oxidativ, cât şi prin amplifi carea răspunsului 
infl amator (15,16). Este de presupus că prezenţa 
stresului oxidativ la pacienţii ScS va determina 
creşterea concentraţiei LDLox  – parametru asociat 
în mod tradiţional cu ATSC. 

 Un marker al oxidării şi infl amaţiei este şi 
mielo pe roxidaza (MPO), enzimă cu rol activ în 
indu cerea şi evoluţia disfuncţiei endoteliale. Ea 
este eliberată în plasmă de leucocitele polimorfo-
nucleare activate şi este implicată în activarea me-
taloproteinazelor (17) şi în oxidarea lipidelor (18). 

MPO consumă catalitic oxidul de azot, reducându-i 
biodisponibilitatea şi diminuându-i ca urmare func  -
ţiile anti-infl amatoare şi vasodilatatoare (19). MPO 
a fost asociată cu apariţia bolii coronariene (20). 
Creşterea valorilor activităţii enzimatice ale MPO 
la bolnavii cu boli cardiovasculare (21, 22) a fost 
utilizat ca marker de risc pentru evenimente cardi-
ace (23). Până acum, după cunoştinţele noastre, 
nu există nici un studiu în bazele internaţionale 
comune de date referitor la activitatea MPO la 
bolnavii ScS. 

Albumina poate suferi în cursul episoadelor de 
ischemie, şi mai ales în reperfuzie, prin procese 
oxi dative, o modifi care a capătului N-terminal, re-
zul tând un produs denumit „albumina modifi cată 
de ischemie“ (ischemia modifi ed albumin, IMA). 
Concentraţiile IMA s-au dovedit a fi  un nou marker 
al ischemiei miocardice (24,25). Având în vedere 
că în ScS vasospasmul produce frecvent episoade 
de ischemie/reperfuzie (I/R) şi, consecutiv, de dis-
funcţie endotelială mediată oxidativ, IMA a fost 
studiată în scopul evidenţierii unei afectări miocar-
dice de cauză ischemică la pacienţii ScS (26). 
Borderie D. şi col. (26) au semnalat o creştere a 
con centraţiilor IMA la pacienţii cu ScS, necorelată 
însă cu scorul de perfuzie miocardică, aceasta su-
gerând că valorile crescute ale IMA nu se datorează 
numai ischemiei miocardice.

Dintre biomarkerii infl amaţiei asociaţi cu pro-
cesul aterosclerotic am ales să studiem la pacienţii 
ScS fosfolipaza A2-asociată LDL (Lp- PLA2), 
interleukina 6 (IL-6) şi factorul de necroză tumo-
rală alfa (TNFα). 

Fosfolipaza A2 asociată LDL (Lp-PLA2) este 
un marker al infl amaţiei recunoscut recent, enzima 
fi ind implicată în eliberarea mediatorilor infl a-
maţiei (27). Lp-PLA2 este o enzimă secretată de 
celulele implicate în procesul aterogenetic (mono-
cite, macrofage, limfocite T şi mastocite). Lp-
PLA2 hidrolizează şi inactivează factorul de acti-
vare plachetară şi fosfolipidele din LDL oxidat, 
for mând lizofosfatidilcholina şi acizi graşi liberi 
oxidaţi, compuşi cu activitate proaterogenică (28, 
29). Studii recente găsesc asocieri pozitive între 
Lp-PLA2 şi dezvoltarea ATSC, indicând Lp-PLA2 
ca factor predictiv pentru boala coronariană (30,31). 
Până acum, nu avem cunoştinţă despre existenţa 
unui studiu care să testeze vreo corelaţie între Lp-
PLA2 şi ScS. 

Unii dintre cei mai cunoscuţi markeri ai infl a-
maţiei sunt citokinele proinfl amatorii – IL-6 şi 
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TNF-α. Există numeroase studii care au arătat 
asocierea ATSC cu valori circulante crescute atât 
ale IL-6 (31,32, 33), cât şi ale TNF-α (34, 35). De 
ase menea, au fost raportate valori crescute ale 
acestor citokine la bolnavii ScS (36, 37, 38). Mai 
mult, chiar echipa noastră a publicat în 2007 un 
studiu-pilot al infl uenţei unuia dintre polimor-
fi smele genice implicate în reglarea secreţiei IL-6 
asupra susceptibilităţii/ evoluţiei ScS (39). 

Obiectivul studiului a fost investigarea marke-
rilor oxidativi şi infl amatori asociaţi cu ATSC, la 
pacienţii cu ScS.

MATERIAL ŞI METODE
Am măsurat activităţile MPO, ale Lp-PLA2 şi 

concentraţiile plasmatice ale IMA prin metode 
spectrofotometrice. Concentraţiile plasmatice ale 
IL-6 şi ale TNF-α au fost măsurate prin tehnica 
ELISA. Testarea LDLox s-a făcut prin imuno-
analiză enzimatică în faza solidă. 

Au fost incluşi în studiu, cu acordul lor exprimat 
în urma unei informări explicite, 22 de pacienţi 
consecutivi cu ScS, internaţi în clinicile reuma-
tologice bucureştene aparţinând Centrului de Cer-
cetare în Boli Reumatologice (Spitalul Clinic „Sf. 
Maria” şi Spitalul Clinic „Dr. Ion Cantacuzino”). 
Diagnosticul de ScS a fost bazat pe opinia exper-
tului (medic specialist sau primar reumatolog). 
Pacienţii au avut o vârstă medie de 51,1±11,7 ani, 
şi au fost în proporţie de 86,36% femei, iar carac-
teristicile lor demografi ce, clinice şi paraclinice 
sunt prezentate în tabelul 1. Lotul martor a fost 
constituit din 44 subiecţi clinic sănătoşi, cu vârstă 

medie de 35,3±7,2 ani, dintre care 86,7% au fost 
femei. Au fost excluşi pacienţii care prezentau 
factori de risc tradiţionali pentru dezvoltarea boli-
lor car diovasculare (fumători, diabetici, concen-
traţii lipi dice serice crescute, hipertensiune arte-
rială şi obe zi tate). Pacienţii studiaţi au fost 
îm părţiţi conform criteriilor lui Le Roy în cei cu 
ScS cu afectare cuta nată difuză (ScS-dc) şi cei cu 
ScS cu afectare cutanată limitată (ScS-lc) (40). 
Evaluarea clinică a tuturor pacienţilor a fost efec-
tuată con form reco man dărilor Grupului European 
de Studiu al Sclero dermiei Sistemice (EScSG) (41) 
şi a in clus cuantifi  carea extensiei afectării cutanate, 
prin scorul Rodnan modifi cat (42), cuantifi carea 
activi tăţii bolii prin scorul recomandat de EScSG 
(43), precum şi completarea de către fi ecare pacient 
a ches tionarului de evaluare a stării de sănătate 
(HAQ), prin care se evaluează disabilitatea (44). 

Analiza statistică a fost realizată folosindu-se 
testul t pentru eşantioane independente, iar p< 0,05 
a fost considerat semnifi cativ. Datorită diferenţei 
de vârstă dintre lotul martor şi cel al pacienţilor, 
s-a efectuat corectarea rezultatelor prin determina-
rea corelaţiei (Pearson) şi a coefi cienţilor de core-
laţie parţială dintre parametrii studiaţi şi statusul 
subiecţilor (bolnavi/sănătoşi), controlând factorul 
vârstă. Relaţia dintre parametrii studiaţi s-a anali-
zat prin coefi cientul de corelaţie Pearson. 

REZULTATE
Investigarea markerilor stresului oxidativ aso-

ciaţi ATSC s-a făcut prin măsurarea activităţii enzi-
matice a MPO, a concentraţiei plasmatice a IMA 

Sex (%, nr)
F 86,36% (19)

M 12,5% (3)

Durata bolii, ani (medie±DS)
Formă timpurie (<5ani) 56,25%(12)

Forme clinice (LeRoy) difuză 36,4% (14)

limitată 63,6% (18)

Afectare de organ/sistem
fi broză pulmonară 47%

hipertensiune pulmonară 18,5%

ulceraţii digitale 52,4%

Autoanticorpi
ANA 91,5%

ACA 46,8%

Scl-70 55,6%

Tabelul 1. Caracteristicile demografi ce, clinice şi paraclinice ale pacienţilor 
incluşi în lotul de studiu (N = 22)

ANA = anticorpi antinucleari; ACA = anticorpi anticentromer; Scl 70 = anticorpi anti Scl 70.
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şi a LDLox. Valorile medii ale activităţii enzimatice 
a MPO au fost semnifi cativ crescute la pacienţi 
(296,77± 28,85 U/L) faţă de martori (253,50±14,87 
U/L), având un p<0,001 (tabelul 2). De asemenea, 
s-au înregistrat diferenţe semnifi  cative între con-
centraţiile LDLox obţinute în lotul de bolnavi 
(346,72±121,78), faţă de cele obţinute la subiecţii 
martori (42,33±30,72). În ce priveşte IMA, deşi 
s-au înregistrat concentraţii serice mai crescute la 
pacienţii ScS faţă de subiecţii din lotul martor 
(70,00±12,13 U/mL vs 63,98±9,68 U/mL), dife-
renţa a fost aproape de limita semnifi caţiei statis-
tice, fără însă a o atinge (p<0,07; CI: 95%).

Faptul că lotul martor este semnifi cativ mai 
tânăr decât cel al pacienţilor a impus corectarea 
re zultatelor prin controlarea factorului vârstă. 
S-au înregistrat corelaţii Pearson semnifi cative 
între vârstă şi nivelele MPO (r=0,27 p<0,05) şi 
LDLox (r=0,45, p<0,01). Coefi cienţii de corelaţie 
parţială obţinuţi prin controlarea pentru vârstă au 
avut valori semnifi cative (MPO/lot: r=0,61; p< 
0,01; LDLox/lot: r=0,86; p<0,001), arătând că 
deosebi rile dintre cele două loturi nu sunt datorate 
numai vârstei, ci şi bolii. 

Investigarea markerilor infl amaţiei asociaţi cu 
ATSC s-a făcut prin măsurarea activităţii enzima-
tice a Lp-PLA2, şi a concentraţiilor plasmatice ale 
IL-6 şi TNF-α. Activitatea enzimatică a Lp-PLA2 
a avut valori semnifi cativ crescute la pacienţii ScS 
faţă de martori (372.005±13.082 U/L vs 212,18 ± 
15,87 U/L; p<0,0001), ca şi concentraţiile plasma-
tice ale IL-6 şi TNF-α, care au diferit în mod 
semnifi cativ între cele două loturi (44,25±23,75 
pg/mL vs 6,06±4,03pg/mL respectiv 70,95±33,73 
pg/mL vs 3,47±3,3 pg/mL) – rezultate prezentate 
în tabelul 2. 

Din nou, diferenţa de vârstă dintre lotul martor 
şi cel al pacienţilor a impus corectarea rezultatelor 
prin controlarea factorului vârstă, întrucât s-a 
înregistrat o corelaţie Pearson semnifi cativă între 
vârstă şi Lp-PLA2 (r=0,28, p<0,05). Coefi cienţii 
de corelaţie parţială obţinuţi prin controlarea 
pentru vârstă au avut valori semnifi cative (Lp-PL 
A2/lot: r=0,68; p<0,001; IL-6/lot: r=0,79; p<0,001; 
TNF-α/lot: r=0,85, p<0,001), arătând că deosebirile 
dintre pacienţii ScS şi martorii sănătoşi nu sunt 
datorate numai vârstei, ci şi bolii. 

Diferenţe între cele două subseturi de pacienţi 
(ScS-dc şi ScS-lc) pentru markerii testaţi au fost 
evidenţiate pentru valorile activităţii enzimatice a 
MPO, care a fost semnifi cativ crescută la pacienţii 
cu forma difuză faţă de cei cu forma limitată 
(304,01±18,04 U/L vs 87,76±25,34 U/L, p< 0,0001), 
(vezi tabel 2). Nici unul dintre ceilalţi parametri 
nu au prezentat diferenţe semnifi cative între cele 
două subseturi. 

Au fost făcute comparaţii între parametrii luaţi 
în discuţie în grupul de bolnavi cu o vechime a 
bolii de mai puţin de 5 ani (“early ScS”) faţă de 
cei cu o vechime a bolii mai mare de 5,1 ani 
(tabelul 3). Această comparaţie a arătat că pentru 
concentraţiile IL-6 şi TNF-α există o diferenţă 
semnifi cativă statistic între cele două grupuri, cu 
valori mai mari în lotul de pacienţi cu boală 
timpurie. O altă deosebire semnifi cativă statistic a 
fost nivelul mai scăzut al LDLox la acest grup, 
comparativ cu cel cu boală în stadiul evolutiv 
tardiv. Nu s-au înregistrat alte diferenţe semnifi -
cative între cele două subseturi de pacienţi (vezi 
tabelul 3). 

Analiza statistică a markerilor oxidării şi a 
celor ai infl amaţiei luaţi în discuţie în funcţie de 

Pacienţi ScS (N = 22) Martori sănătoşi 
(N = 44) p

Markeri ai 
stresului 
oxidativ

MPO (U/L)

dc-ScS lc-ScS

304,01±18,04 287,76±25,34 p<0,001

296,77± 28,.85 253,50±14,87 p<0,001

IMA (U/mL) 70,00±12,13 63,98±9,68 p<0,07

LDLox (U/L) 346,72±121,78 42,33±30,72 p<0,001

Markeri ai 
infl amaţiei

LP-PLA2 (U/L) 372,00±13,08 212,18±15,87 p<0,001

IL-6 (pg/mL) 44,25±23,75 6,06±4,03 p<0,001

TNF-� (pg/mL) 70,95±33,73 3,47±3,30 p<0,001

Tabelul 2. Rezultatele investigării markerilor ATSC ai stresului oxidativ şi al infl amaţiei în relaţie cu 
ScS
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caracteristicile clinice şi paraclinice a arătat că 
pacienţii cu fi broză pulmonară diagnosticată pe 
radiografi a pulmonară standard au nivele de MPO 
semnifi cativ mai mari decât cei fără: 307,6 ± 16,7 
vs 284,8. ± 32,4 U/L. 

Rezultatele sunt prezentate ca medie ± deviaţie 
standard. LDL ox = LDL oxidat, MPO = mieloper-
oxidaza, IMA = albumina modifi cată de ischemie, 
LP-PLA2 = Fosfolipaza A2 asociată LDL, IL-6 = 
interleukina 6, TNF-α = factorul de necroză tumo-
rală alfa.

Dintre markerii infl amaţiei asociaţi cu ATSC 
s-a înregistrat o corelaţie pozitivă semnifi cativă 
sta tistic între Lp-PLA2 şi scorul cutanat (r=0,52, 
p<0,05). Nici un alt marker al infl amaţiei nu s-a 
mai corelat cu vreun parametru clinic sau paraclinic 
al pacienţilor cu ScS. 

Nu am găsit asocieri semnifi cative pentru nici 
unul dintre parametrii studiaţi cu: scorul cutanat 
(Rodnan modifi cat), prezenţa fenomenului Raynaud 
(absent la numai 2 dintre pacienţii studiaţi), pre-
zenţa ulceraţiilor cutanate, prezenţa altor afectări 
viscerale sau de organ/sistem (cardiacă, articulară, 
musculară, renală) şi activitatea bolii (scor EScSG/
Valentini).

Rezultatele sunt prezentate ca medie ± deviaţie 
standard. Scorul cutanat este evaluat după metoda 
Rodnan modifi cată (42). Scorul de activitate a 
bolii este calculat conform recomandărilor Gru-
pului European de Studiu al Sclerodermiei Siste-
mice, EScSG (43). HAQ-DI este indicele de disabi-
litate al scorului HAQ, obţinut prin completarea 
de către pacient a chestionarului de evaluare a 
stării de sănătate, HAQ (44). Rezultatele sunt pre-

zentate ca medie ± deviaţie standard. LDL ox = 
LDL oxidat, MPO = mieloperoxidaza, IMA = 
albumina modifi cată de ischemie, LP-PLA2 = 
Fosfolipaza A2 asociată LDL, IL-6 = interleukina 
6, TNF-α = factorul de necroză tumorală alfa.

Analiza de corelaţie a markerilor oxidării arată 
o strânsă corelaţie pozitivă între aceştia: MPO şi 
IMA respectiv MPO şi LDLox (r=0.44, p<0.001; 
respectiv r= 0,68; p<0,001) dar şi între markerii 
oxidării şi cei ai infl amaţiei. Astfel, MPO şi LDLox 
se corelează cu IL-6 (r= 0,64; p< 0,001 respectiv 
r=0,59;p<0,001), cu TNF-α (r=0,58; p< 0,001 
respectiv r=0,79; p< 0,001) şi cu Lp-PLA2 (r=0.66, 
p<0.001 respectiv r=0.93, p<0.001). Corelaţii 
pozitive există şi între IMA şi Lp-PLA2 şi TNF-α 
(r=0,55; p<0,001 respectiv r=0,39, p< 0,05).

DISCUŢII
Rezultatele obţinute în setul de markeri ai oxi-

dării asociaţi cu ATSC – LDLox, MPO şi IMA – 
sugerează existenţa unui proces aterosclerotic 
precoce, subclinic, produs probabil prin mecanism 
oxidativ la bolnavii ScS, proces mai intens la 
pacienţii cu forma cu afectare cutanată difuză 
decât la cei cu forma cu afectare cutanată limitată 
(vezi tabelul 2). Această ipoteză este puternic 
susţinută de rezultatele obţinute prin testarea MPO 
(296,77± 28,.85 U/L la pacienţi vs 253,50±14,87 
U/L la martori; p< 0,0001) şi a LDLox: (346,72± 
121,78 la pacienţi vs 42,33±30,72) şi mai puţin 
prin cele obţinute prin testarea IMA, unde diferenţa 
dintre loturi nu a atins pragul semnifi caţiei statis-
tice (70,00±12,13 U/mL la pacienţi vs 63, 98±9,68 
U/mL la martori; p<0,07). 

Tabelul 3. Rezultatele investigării markerilor ATSC ai stresului oxidativ şi ai infl amaţiei în 
relaţie cu durata ScS (timpurie: debut în urmă cu cel mult 5 ani; tardivă: debut în urmă cu 
peste 5 ani)

Pacienţi ScS timpurie
(N = 12)

Pacienţi ScS tardivă
(N = 10) p

Vârsta, ani 45,9±7,4 53,0±11,3 <0,05

Scor cutanat 14,0±7,6 9,2±5,4 <0,05

Scor de activitate a bolii 3,00±3,00 1,00±1,00 <0,05

HAQ-DI 0,82±0,67 1,03±1,00 <0,05

LDLox (U/I) 328,2±126,1 362,6±125,6 <0,05

MPO ((U/I) 301,46±22,64 286,9±24,04 NS

IMA (U/mL) 73,0±16,7 68,13±9,10 NS

Lp-PLA2 (U/I) 374,44±13,68 368,36±136,45 NS

IL-6 (pg/mL) 55.65±23.15 34.13±20.35 <0,05

TNFα (pg/mL) 86,8±35,6 57,5±28,3 <0,05
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Deşi valorile activităţii enzimatice a MPO şi ale 
concentraţiei LDLox cresc odată cu vârsta, după cum 
arată analiza de corelaţie, şi deşi lotul martor din 
studiul nostru a diferit semnifi cativ de cel al paci-
enţilor printr-o vârstă mai tânără, după controlul 
factorului vârstă, deosebirile reprezentate în tabelul 2 
au rămas semni fi cative statistic, ceea ce atestă existenţa 
unui efect real al ScS, independent de vârstă, asupra 
acestor markeri oxidativi. Lipsa de asociere între 
markerii oxidativi (concentraţiile IMA şi LDLox şi 
activitatea MPO) şi unii parametri clinici ai bolii care 
ar putea infl uenţa intensitatea producerii speciilor 
reactive de oxigen (durata bolii, scorurile cutanat 
–Rodnan mo difi cat – şi de activi tate – Valentini – 
pre zenţa fenome nului Raynaud, a ulceraţiilor digi-
tale etc.) ar putea ar putea fi  expli cată prin dimensi-
unea relativ redusă a lotului de subiecţi incluşi în 
studiu. Valorile MPO, superioare la subsetul ScS-
dc faţă de subsetul ScS-lc suge rează, aşa cum era 
de aşteptat, existenţa unor pro cese oxidative mai 
intense la pacienţii cu afectare cutanată difuză.

Concentraţiile semnifi cativ crescute ale LDLox 
în grupul de pacienţi cu o vechime a bolii mai 
mare de 5 ani faţă de cei cu o vechime a bolii mai 
mică sugerează o intensitate mai mare a proceselor 
oxidative în etapa tardivă a bolii. Acest aspect 
apare oarecum surprinzător, întrucât stadiul timpu-
riu al ScS este cel caracterizat prin activitate cres-
cu tă a bolii şi concentraţii crescute ale reactanţilor 
de fază acută (45) şi în consecinţă prin nivele mai 
mari ale markerilor oxidativi (26). 

În studiul nostru, diferenţa concentraţiilor IMA 
între pacienţi şi martorii sănătoşi nu a atins pragul 
semnifi caţiei statistice, poate şi datorită numărului 
relativ mic de subiecţi. În studiul lor, Borderie şi 
colaboratorii au găsit valori semnifi cativ mai mari 

ale IMA la bolnavii ScS faţă de martori, valori 
care s-au corelat cu durata mai scurtă a bolii şi cu 
scorurile cutanate mai mari – acestea fi ind mai 
frecvente la pacienţii cu ScS timpurie (26), unde 
procesele oxidative sunt mai intense.

Studiul nostru obiectivează un nivel crescut al 
markerilor infl amaţiei (IL-6, TNF-α şi Lp-PLA2) 
la pacienţii cu ScS în comparaţie cu martorii să-
nătoşi, argumentând suplimentar prezenţa proce-
sului infl amator în sclerodermia sistemică. Asoci-
erea acestor markeri cu ScS se menţine şi după 
corectarea pentru factorul vârstă. Concentraţiile 
serice ale IL-6 şi TNF-α au fost semnifi cativ mai 
mari la pacienţii afl aţi în primii 5 ani de la debutul 
bolii, faţă de cei afl aţi la peste 5 ani de la debut, 
aşa cum era de aşteptat, ştiindu-se că etapele tim-
purii ale ScS sunt caracterizate prin infl amaţie mai 
intensă decât cele tardive (41). Aceste rezultate 
sunt în concordanţă cu cele obţinute în alte studii 
(36-38). 

Aşa cum era de aşteptat, markerii oxidativi s-au 
corelat pozitiv şi semnifi cativ cu cei ai infl amaţiei, 
demonstrând încă o dată existenţa unei legături 
strânse între cele două procese. 

În concluzie, lucrarea noastră arată că există un 
nivel crescut al proceselor oxidativ şi infl amator 
în sclerodermia sistemică, procese care se interco-
relează şi care ar putea avea ca rezultat producerea 
unor manifestări precoce ale aterosclerozei. Proce-
sele oxidative sunt mai intense la pacienţii cu afec-
tare cutanată difuză şi la cei cu fi broză pulmonară 
evidenţiabilă prin radiografi a standard. Considerăm 
că sunt necesare studii prospective pe loturi mai 
mari de pacienţi cu ScS pentru a evalua amploarea 
şi semnifi caţia clinică a afectării de tip atero scle-
rotic a sistemului circulator.
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