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Rezumat
Preambul: Cei mai mulţi bolnavi pediatrici cu spondiloartropatii juvenile nediferenţiate prezintă la debut criterii ILAR 
pozitive pentru artrita asociată entezitei (AAE), un subtip al Artritei Idiopatice Juvenile (AIJ). Lucrarea are ca scop 
utilizarea corectă a criteriilor ILAR pentru clasifi carea AIJ, precum şi o mai bună înţelegere a spondiloartropatiilor 
cu debut juvenil în rândul pediatrilor din ţara noastră.
Metodă: Au fost studiate 37 de cazuri consecutive de AAE internate în ultimii 10 ani în spitalul nostru. Au fost 
utilizate comparativ criteriile ILAR, New York, ESSG şi Amor pentru clasifi carea spondiloartropatiilor. Toate 
cazurile au fost evaluate anamnestic, clinic, biologic (reactanţi de fază acută, FR, ANA, HLA-B27), imagistic 
(radiografi i standard, IRM) şi biomicroscopic (ex. oftalmologic cu lampă cu fantă a polului anterior). 
Rezultate: Este evidentă afectarea predominantă în rândul băieţilor (86,5%) după vârsta de 12 ani, în asociere cu 
prezenţa HLA-B27 (85%). Peste 90% dintre cazuri au întrunit criteriile ILAR pentru AAE, în timp ce criteriile New 
York nu au confi rmat nici un caz de spondilită ankilozantă. Cele mai bune rezultate terapeutice la acest grup de 
pacienţi au fost obţinute cu etanercept.
Concluzii: Trăsăturile majore ale AAE, în fond o spondiloartropatie nediferenţiată cu debut juvenil, au fost entezita 
şi artrita periferică predominant la membrele inferioare, confi rmând criteriile ILAR. 

Cuvinte cheie: entezită, artrită, spondilartropatie, artrită idiopatică juvenilă

Summary
Background: Most pediatric patients with juvenile spondyloarthropathy, initially present criteria for enthesitis-
related arthritis (ERA), a subgroup of juvenile idiopathic arthritis (JIA). 
Objective: To analyze clinical, laboratory and therapeutic peculiarities of a consecutive series of pediatric patients 
presenting as ERA. 
Method: We studied 37 cases admitted in our hospital in the last 10 years using ILAR New York, ESSG and 
Amor classifi cation criteria were used. All patients were evaluated clinically and by using laboratory tests (acute 
phase reactants, rheumatoid factor, antinuclear antibodies, HLA B27) and instrumental techniques (plain fi lm 
radiography, MRI and slit-lamp biomicroscopy for diagnosis of uveitis) 
Results: Age at onset was 12, 2 years. There was a clear male’s predominance (86, 5%). HLA-B27 was positive 
in 85% of cases. 90% of patients satisfi ed ILAR criteria for ERA subtype of JIA but no one did for the modifi ed New 
York criteria. Among the current therapies used, the best results were obtained by etanercept (ACR 70 response 
in 6 cases). 
Conclusions: The major clinical features of ERA, a juvenile undifferentiated spondyloarthropathy affecting 
predominantly boys beyond 12 years of age, are peripheral enthesitis and arthritis, most commonly of the lower 
extremities. The great majority of patients met criteria for JIA in the early stages. HLA-B27 was present in 85% 
of cases. 
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INTRODUCERE 
Spondiloartropatiile juvenile (SpAJ) reprezintă 

un grup de boli reumatice cu debut tardiv, întâlnite 
la copilul mare, asociate cu HLA-B27. Există 
două forme de spondiloartropatii juvenile: nedife-
renţiate (sindromul de entezopatie seronegativă şi 
artropatie), şi forme diferenţiate (spondilită anchi-
lozantă, artrită reactivă, artropatia asociată bolii 
infl a matoare a intestinului şi cea asociată psoria-
zisului).

Deşi spondiloartropatiile adultului şi copilului 
posedă mecanisme patogenice comune şi benefi -
ciază de măsuri terapeutice similare, SpAJ prezintă 
trăsături specifi ce care au determinat International 
League of Associations for Rheumatology (ILAR) 
să elaboreze o clasifi care separată. Aceasta regru-
pează SpAJ în două categorii diferite incluse în 
artrita idiopatică juvenilă (AIJ) sub denumirea de 
artrită asociată entezitei (AAE) şi artrită psoriazică 
(APs). Criteriile de diagnostic propuse diferă de 
seturile de criterii utilizate pentru diagnosticul 
spon diloartropatiilor adultului. Se remarcă faptul 
că, spre deosebire de spondilita anchilozantă a 
adul tului, varianta juvenilă are ca trăsături clinice 
principale entezita şi artrita periferică, predominant 
la membrele inferioare. Spre deosebire de con-
cepţiile tradiţionale, clasifi carea ILAR a exclus ar-
trita reactivă şi artrita asociată cu boala infl amatoare 
a intestinului, generând oarecare controverse.

 
OBIECTIV 

Studiul are ca scop o mai bună utilizare a cri-
teriilor de clasifi care ILAR pentru artrita asociată 
entezitei precum şi o mai bună înţelegere a spon-
dilo artropatiilor în rândul comunităţii pediatrice 
din România.

MATERIAL ŞI METODĂ
Acesta este un studiu mixt, retrospectiv şi 

prospectiv, asupra a 37 de cazuri consecutive cu 
diagnosticul de artrită asociată entezitei, inter pre-
tate ca posibile cazuri de spondiloartropatii juve-
nile nediferenţiate, selecţionate din 248 de cazuri 
cu AIJ internate în Institutul pentru Ocrotirea 
Mamei şi Copilului (IOMC) Bucureşti, în ultimii 
10 ani. Pentru diagnostic au fost au fost utilizate 
atât criteriile ILAR (tabelul1) pentu a defi ni pa-
cienţii cu artrită asociată entezitei, cât şi criteriile 
de clasifi care New York (tabelul 2), ESSG (tabelul 

3) şi Amor pentru confi rmarea diagnosticului de 
spondiloartropatie (tabelul 4).

Din foile de observaţie ale pacienţilor au fost 
reţinute informaţiile privind antecedentele patolo-
gice personale, examenele clinice şi datele de labo-
rator: reactanţii de fază acută, factorul reumatoid 
(FR), anticorpii antinucleari (ANA) şi HLA B27. 
Radiografi ile şi imaginile RMN au fost intepretate 
conform criteriilor New York modifi cate pentru 
sacroiliită. Toţi pacienţii au fost supuşi examenului 
oftalmologic biomicroscopic (lampă cu fantă). 

Tabelul 1. Criteriile ILAR pentru diagnosticul artritei 
asociate entezitei 

Diagnostic de certitudine
I. Prezenţa concomitentă a artritei şi entezitei.
II. Prezenţa artritei sau entezitei în asociere cu 

minimum 2 dintre:
a. Durere sacroiliacă sau durere spinală infl a ma-

torie
b. HLA-B27 pozitiv
c. AHC (rude de gr.I) pozitive pentru boli asociate 

cu HLA-B27
d. Uveită anterioară acută
e. Băiat cu vârsta peste 8 ani la debut

Criterii de excludere  
1. FR pozitiv de 2 ori la interval de cel puţin 3 

luni
2. Prezenţa artritei sistemice
3. Psoriazis sau istoric familial de psoriazis la 

rude de gr. I

 
 

Tabelul 2. Criteriile modifi cate pentru diagnosticul SA, 
New York 1984

A. Criterii
1. Clinice
a. Durere lombară inferioară şi redoare persistentă 

de peste 3 luni care se ameliorează la efort şi 
nu cedează la repaus

b. Limitarea mişcărilor coloanei lombare în plan 
sagital şi frontal

c. Limitarea expansiunii cutiei toracice faţă de 
valorile normale corectate

2. Radiologice
a. Sacroiliită bilaterală de gradul 2-4 sau sacroiliită 

unilaterală de gradul 3-4

B. Diagnostic
1. SA certă: criteriul radiologic plus cel puţin un 

criteriu clinic
2. SA probabilă: 
a. prezenţa celor trei criterii clinice sau
b. prezenţa criteriului radiologic fără nici un semn 

sau simptom inclus în criteriile clinice.
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Tabelul 3. Criteriile de European Spondyloarthropathy 
Study Group (1991) (ESSG,1991)

Durere spinală infl amatorie sau sinovită 
asimetrică sau predominantă la membrele 
inferioare plus una dintre următoarele:
Istoric familial pozitiv
Psoriazis
Boala infl amatorie a intestinului
Uretrită, cervicită sau diaree cu 1 lună înaintea 
artritei
Durere fesieră alternantă pe stânga sau pe 
dreapta
Entezopatie
Artrită sacroiliacă 

–

–
–
–
–

–

–
–

REZULTATE
Studiul a inclus 32 de băieţi şi 5 fete: 2 pacienţi 

sub 12 ani (dar cu vârsta la debut peste 8 ani), 25 
de pacienţi între 12 şi 16 ani şi 10 pacienţi peste 
16 ani. Trei pacienţi au fost excluşi, deoarece 
aveau antecedente familiale pozitive pentru psori-
azis, iar un altul pentru că la colonoscopie s-a sta-
bilit diagnosticul (confi rmat prin biopsie) de boală 
Crohn. O pacientă în vârstă de 10 ani cu oligoartrită 
(cu debut la vârsta de 1 an!), uveită anterioară 
acută şi HLA-B27 pozitiv a fost clasifi cată ca ar-
trită asociată entezitei, întrucât îndeplinea criteriile 
ILAR (ca de altfel şi criteriile ESSG şi Amor pen-
tru spondiloartropatie).

Antigenul HLA-B27 a fost pozitiv la 29 de pa-
cienţi (26 de băieţi şi 3 fete), negativ în 5 cazuri şi 
necercetat în 3 cazuri. Gradul înalt de pozitivitate a 
HLA-B27 (85%) diferă întrucâtva de alte raportări. 
Astfel, Prutki et al, găsesc HLA-B27 pozitiv în 
75,7% dintre spondilioartropatiile juvenile din 
Croaţia (8).Uveita anterioară acută a fost prezentă 
la 3 dintre pacienţi. Diagnosticul de sacroiliită a 
fost stabilit numai prin examinare RMN. 

Tratamentul a constat în AINS (antiinfl amatoare 
nesteroidiene) şi sulfasalazină (26 de pacienţi), 

Tabelul 4. Criteriile lui Amor
Minimum 6 puncte din totalul de 17

1. Durere lombară de origine 
infl amatoare 1

2. Durere fesieră unilaterală 2
3. Durere fesieră alternantă 2
4. Entezită 2
5. Artrită periferică 2
6. Dactilită 2
7. Uveită anterioară acută 2

8. HLA-B27 pozitiv sau AHC pozitive 
pt, spondilo-art 2

9. Răspuns favorabil la AINS 2
10. Total 17 puncte

AINS, prednison) şi metotrexat (MTX) (1 pacient), 
AINS şi lefl unomid (1 pacient), MTX şi etanercept 
(6 pacienţi) şi prednison asociat cu MTX pentru 
uveită (3 pacienţi), cu rezultate bune în majoritatea 
cazurilor. Cele mai bune rezultate (ACR70 la 6 
luni de la iniţierea terapiei) au fost obţinute în cele 
6 cazuri tratate cu etanercept. De altfel, spre de-
osebire de orientarea tratamentului în SA la adult, 
la copii nu este nevoie de demonstrarea afectării 
sacroiliace sau spinale înainte de recomandarea 
tratamentului cu agenţi anti-TNF dacă severitatea 
artritei periferice justifi că acest demers (9).

Tabelul 5 redă prelucrarea principalelor caracte-
ristici clinice ale cazurilor studiate.

Au existat importante diferenţe privind înca-
drarea diagnosticului în funcţie de setul de criterii 
utilizat. Astfel, pe baza criteriilor ILAR, diag-
nosticul de AAE a fost posibil cu certitudine în 33 
de cazuri: în 25 de cazuri pe baza prezenţei conco-
mitente a artritei şi entezitei, iar în 8 cazuri pe 
baza asocierii artritei sau a entezitei cu minimum 
2 din 5 criterii ILAR. Figura 1 ilustrează prezenţa 
teno-entezitei calcaneene la un pacient de sex 
masculin în vârstă de 17 ani în asociere cu prezenţa 
HLA-B27.

Tabelul 5

Vârsta la debut 12,2 (4-17 ani)
Durata 3,86 (1-12 ani)
Băieţi 86,5% (32/37)
HLA-B27 pozitiv 85% (28/33)
Artrită şi entezită 70% (26/37)
Artrită periferică (membre inf.) 67,5% (25/37)
Artrită periferică (m.inf. şi sup.) 27% (10/37)
Entezită şi tarsită 2,7% (1/37)
Artrită de şold 5,43% (2/37)
Artrită axială la debut 18,9% (7/37)
Sacroiliită 16% (6/37)
Spondilită 0
Modifi cări radiologice 0
Modifi cări RMN 18,9% (7/37)
Reactanţi de fază acută crescuţi 59,45 (22/37)
AHC de SA 13,5% (5/37)
Uveită acută anterioară 8,1% (3/37)

Scor CHAQ (pentru JIA) 0,67 (0,28-2,71)

Comorbidităţi 4
Durere sacroiliacă 18,9% (7/37)
Durere lombară 43,2% (16/37)
Criterii ILAR/ERA: artrită + 
entezită 67,3% (25/37)

Criteriile ILAR pentru ERA (artrită 
asociată cu cel puţin 2 din 5 
criterii)

32,7% (8/37)

Număr total de cazuri confi rmate 
de artrită-entezită /AIJ ILAR 90% (33/37)
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Criteriile New York modifi cate au fost inope-
rante în cazurile de artrită asociată entezitei la 
vârsta de debut în absenţa modifi cărilor axiale, 
apariţia acestora fi ind notorie abia după o întârziere 
de 5-10 ani (1-5). De altfel, şi în studiul nostru 
diagnosticul de spondilită anchilozantă juvenilă a 
devenit cert doar într-un singur caz, la 6 ani de la 
debut, la vârsta de 18 ani (Tabelul 6). Utilizarea 
criteriilor ESSG, dar mai ales a criteriilor Amor 
creşte însă considerabil proporţia bolnavilor înca-
drabili în grupul spondiloartropatiilor juvenile ne-
di ferenţiate. De altfel, aceste criterii au fost validate 
în spondiloartritele nediferenţiate cu debut juvenil 
şi permit diferenţierea lor de alte forme de artrită 
idiopatică juvenilă.

Comorbidităţile au fost remarcabile în 4 cazuri: 
sindrom Gilbert (1); hemofi lie A (forma cripto-
gene tică) + hemangiom congenital lombo-sacrat 
(1); sindrom Marfan + hemibloc antero-superior + 
bloc minor de ramură dreaptă (1); trombofi lie 
(Factor V Leyden) + astm bronşic (1).

DISCUŢII
Spondiloartropatiile juvenile defi nesc un grup 

de boli reumatice care, spre deosebire de forma 
adultă, afectează în mod predominant entezele şi 
articulaţiile periferice în asociere cu prezenţa 
HLA-B27, fi ind astfel diferite de alte artrite cro-
nice periferice. Deoarece există incertitudini ca 
spondilita anchilozantă juvenilă şi spondilita anchi-
lozantă a adultului (SA) reprezintă aceeaşi boală 
(1-5), pentru o mai bună înţelegere este necesară 
cunoaşterea unor entităţi utile pentru practica 
pediatrică: 

Figura 1. BIN, M. 17 ani, entezită calcaneană şi 
tendinită ahileană bilaterală

 sindromul entezită şi artrită seronegativă 
(SEA, Seronegative Enthesitis and Arthritis 
Syndrome), 

 spondilita anchilozantă juvenilă (SAJ) şi 
 AAE sau ERA (Enthesitis Related Arthritis). 

Termenul de sindrom de artrită şi entezită sero-
negativă a fost introdus de Rosenberg şi Petty în 
1982. SEA apare în copilăria tardivă, predominant 

•

•
•

Tabelul 6

Criteriile New York pentru spondilită anchilozantă 0
Criteriile ESSG pentru spondiloartrită 56,75%(20/37)
Criteriile Amor pentru spondiloartrită (6/17) 94,54%(35/37)
 a) 6 puncte 11
 b) 7 puncte 6
 c) 8 puncte 7
 d) 9 puncte 6
 e) 10 puncte 2
 f) 11 puncte 3
Spondiloartrită juvenilă posibilă 11
 a) MRI: Sacroiliită, gradul II + HLA-B27 pozitiv 2
 b) MRI: Sacroiliită, gradul III unilat.+ HLA-B27 
pozitiv 2

 c) Durere vertebrală + HLA-B27 pozitiv 4
 d) MRI: Sacroiliită + durere vertebrală (HLA-B27 
pozitiv) 3

Cazuri de SA confi rmate după 6 ani de la debut: 
sacroiliită şi spondilită 
(NC, în vârstă de 12 ani la debut) 

1
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la băieţi HLA-B27 pozitivi, cu entezită şi artrită 
periferică, fără prezenţa FR IgM şi a anticorpilor 
antinucleari. Sindromul SEA cuprindea: spondilită 
anchilozantă, artrită reactivă, artrită psoriazică, 
artrită din boala infl amatoare a intestinului şi 
sindromul SEA idiopatic. Dougados şi col. (citaţi 
de 1) includ în spondiloartropatii aceleaşi entităţi, 
dar înlocuiesc sindromul SEA idiopatic cu „spon-
diloartropatii neclasifi cate“. Copiii cu sin drom 
SEA au anumite caracteristici ale SAJ, dar nu 
prezintă afectarea articulaţiei sacroiliace nece sare 
pentru stabilirea diagnosticului (1-5). Absenţa FR 
şi ANA, prezenţa entezitei (de regulă în jurul 
călcâiului sau genunchiului) şi a oligoartritei 
asimetrice interesând câteva articulaţii mari sau 
mici ale membrelor inferioare, justifi că supoziţia 
că aceşti copii prezintă de fapt mai curând o SAJ 
precoce sau o artrită asociată entezitei, decât o 
boală separată. Absenţa sau raritatea afectării 
spinale la copii a condus la defi nirea de către ILAR 
a artritei asociate entezitei. Cu doar două excluderi 
(artrita reactivă şi boala infl amatoare a intestinului) 
această entitate este în mare măsură superpozabilă 
cu SEA. Probabil că în viitor se va dovedi că SAJ, 
SEA şi AAE reprezintă aceeaşi boală. Interferenţele 
dintre aceste entităţi sunt sugestiv redate în fi gura 
2 (1).

Artrita asociată entezitei ar putea fi  reprezentată 
de un cerc care intersectează doar SA, SEA şi APs, 
deoarece ARc şi BII nu au fost incluse în artrita 
idiopatică juvenilă).

La unii copii, boala se remite şi nu vor dezvolta 
niciodată o spondiloartropatie seronegativă, în 
timp ce alţii pot evolua către AIJ sau LES (1, 2, 3, 
5).

După includerea artritei asociate cu entezită ca 
subtip distinct în AIJ (ILAR 1995, 1997) au apărut 
neconcordanţe între noua clasifi care şi clasifi carea 
ESSG, traduse în practică prin diferenţe între 
copiii care întrunesc sufi ciente criterii pentru ar-
trită asociată cu entezită şi cei care întrunesc 
criteriile ESSG pentru spondiloartropatii. Aceste 
discordanţe sunt confi rmate şi de cazuistica noastră. 
În privinţa clasifi cării ILAR, aceasta are două 
probleme legate de SAJ: a) excluderea copiilor cu 
anamneză familială pozitivă pentru psoriazis şi b) 
neincluderea bolii infl amatorii a intestinului şi a 
artritei reactive, care pot fi  asociate cu HLA-B27, 
astfel încât boala infl amatoare a intestinului ar 
trebui considerată ca un subgrup al SAJ (1, 2, 3, 4, 
9).

Spondilita anchilozantă juvenilă (SAJ) este o 
boală cronică infl amatorie care afectează articu-
laţiile axiale (infl amaţie spinală exprimată prin 
sacroiliită şi spondilită) şi periferice, însoţită frec-
vent de entezită, caracterizată prin seronegativitate 
(absenţa FR şi ANA) şi o certă bază genetică. 
Pentru un diagnostic defi nitiv, este necesară eviden-
ţierea radiologică a infl amaţiei sacroiliace (1-6, 
9). Criteriile New York şi criteriile ESSG sunt 
inaplicabile la copii dintr-o serie de motive (1). 
Măsurătorile fi zice la copii sunt fi e încă nepublicate, 
fi e nevalidate. În plus, limitarea mobilităţii coloa-
nei vertebrale şi a mişcărilor toracelui necesită o 
lungă evoluţie înainte de instalare, nefi ind astfel 
utile pentru un diagnostic precoce; afectarea pre-
alabilă a articulaţiilor periferice cu ani de zile îna-
intea celor axiale împiedică un diagnostic precoce 
bazat pe criterii care folosesc anomaliile de mobi-
litate axială sau modifi cări radiologice esenţiale 
pentru diagnostic (1-3, 6, 9).

CONCLUZII
AAE, entitate creată de ILAR şi inclusă în AIJ 

pentru a evita difi cultăţile de includere în spon-
diloartropatiile diferenţiate este un diagnostic de 
aşteptare. De cele mai multe ori, dar nu în toate 
cazurile, în adolescenţă sau la vârsta de adult 
tânăr, odată cu dezvoltarea afectării axiale, devine 
posibil diagnosticul de SA pe baza criteriilor New 
York. Marea majoritate a pacienţilor noştri (33/37) 

Figura 2. Interferenţe între spondilita anchilozantă 
(SA), sindromul de entezită şi artrită seronegativă 
(SEA), artrită psoriazică (Aps), artrită reactivă (AR) şi 
boală infl amatoare a intestinului (BII)



119REVISTA ROMÂNĂ DE REUMATOLOGIE – VOL. XVIII NR. 2, AN 2009

a întrunit criteriile pentru AIJ/AAE la debut. 
Criteriile ESSG şi Amor permit o integrare mai 
facilă a acestor cazuri în categoria spondilo-
artropatiilor cu debut juvenil. Acestea reprezintă 

totuşi un diagnostic complex şi difi cil. În lotul 
studiat, doar un caz a dezvoltat AS cu criterii New 
York pozitive, după 6 ani de la debut. 
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Hipoxia şi sclerodermia sistemică

Autoimunitatea, microangio-
pa tia şi fi broza tisulară sunt mani-
festările cruciale ale sclerodermiei 
sistemice (SDS). Alterarea vascu-
lară şi scăderea densităţii capila-
relor scad fl uxul sanguin şi afec-
tează oxigenarea tisulară în 
ca   drul acestei boli. Aportul de 
oxigen este încă mai redus prin 
intervenţia acumulării matricii 
ex tracelulare (MEC) a ţesutului 

conjunctiv, care sporeşte distanţa 
dintre capilare şi celule. Ca atare, 
hypoxia severă este o trăsătură a 
SDS care contribuie la caracterul 
său progresiv. Hipoxia stimulează 
producerea proteinelor din MEC 
de către fi broblaste sub acţiunea 
TFG-alfa-1, dar şi pe cale alter-
nativă. Aceasta intervine, de ase-
menea, în agravarea bolii vascu-
lare prin perturbarea semnalizării 

la nivelul receptorilor VEGF. Sti-
mu larea neinhibată a VEGF a 
fost găsită responsabilă de altera-
rea angiogenezei, pentru că 
aceasta duce la formarea de vase 
capilare haotice, urmată de alte-
rare rheologică. În concluzie, hi-
poxia intervine în patogeneza 
SDS prin două mecanisme prin-
cipale: agravarea bolii vasculare 
şi favorizarea sclerozei.

În actualitate
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