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Repere conceptuale ale lucrarii

Actualitatea si importanta temei. Conform rezultatelor studiilor populationale,
fibromialgia (FM) apare la 2-4%, in timp ce raportul dintre femei si barbati este de 7-
10:1. In ciuda unei cresteri semnificative a incidentei, polimorfismul simptomelor clinice
inerente FM complica semnificativ diagnosticul diferential si, ca urmare, gestionarea
eficienta a acesteia [1].

Sindromul miofascial (SMF), la randul sdu, reprezintai o tulburare
musculoscheletald frecventa caracterizatd prin prezenta punctelor trigger miofasciale
(PTr) In muschii scheletici. Prevalenta SMF variaza in functie de populatie si cadrul
clinic, mai multe studii raportand prevalente, care variaza intre 30% si 85% [2].

Descrierea situatiei in domeniul accesat si identificarea problemelor de
cercetare. In prezent, au fost elaborate criterii clinice pentru FM [3], desi atunci cand
sunt luate in considerare, devine evident cd FM este o patologie mai complexa decat
doar durerea musculard. Astfel, conform ICD-10 (F45) si DSM-IV (300.82), FM se
calificd drept tulburare somatoforma, iar conform ICD-10-CM este inclusa la titlul
M79.7 ("Alte afectiuni nespecificate ale tesuturilor moi, neclasificate in alta parte"), ceea
ce indici absenta unei teorii unificate a originii FM. Intelegerea mai profundi a
mecanismelor de producere a durerii a dus la conturarea unei sectiuni intregi dedicate
durerii in ICD-11, FM avand codul MG30.01 (MG30.0 incorporeaza toate tipurile de
durere cronica primara). [4]

Clasificarile clinice ale FM, subtipurile sale si impartirea In FM primard si
secundard propuse de diversi autori se bazeazd 1n principal pe abordarea
fenomenologicd, fard a lua in considerare relatia si caracterul comun al mecanismelor
patogenetice ale dezvoltirii bolii [5]. Discrepanta existentd in determinarea naturii FM
este rezultatul diversitatii spectrului mecanismelor patogenetice conjugate care stau la
baza dezvoltarii FM, printre care, conform conceptelor moderne, legétura principala este
dezorganizarea mecanismelor de modulare a durerii ca urmare a dezvoltarii sensibilizarii
centrale [6]. Mecanismele de sensibilizare centrald se bazeaza pe disfunctia sistemului
neurotransmitétorilor si a populatiei receptorilor lor, inclusiv monoaminergic [7],
modulator de sensibilizare — substanta P [8], precum si o deficientd a sistemelor
antinociceptive endogene [9], astfel fiind integrate mecanismele periferice si centrale
intr-0 teorie unificatd a patogenezei FM [10].

Printre factorii declansatori In dezvoltarea FM se numérd stresul, insotit de
dezvoltarea tulburarilor sistemului imuno-neuroendocrin si de un raspuns patologic la
factorii de stres [11]. S-a stabilit ca suferinta psihologica in combinatie cu amplificarea
durerii poate contribui la dezvoltarea "catastrofizarii" [12], agravarea proceselor de
hipersensibilizare centrald si aparitia tulburarilor afective [cum ar fi depresia) [13],
corelatd cu scaderea progresivd a nivelului calitatii vietii i inadaptarea sociald a
pacientilor [14].



SMF este o patologie frecventa ce poate fi observata la orice varsta, dar mai ales la
adultii In varsta, sportivi, muncitori fizici grei dar si lucratori sedentari. Aproximativ
30,0% péana la 93,0% dintre pacientii cu dureri musculo-scheletale sufera de SMF, iar
46,1% dintre pacienti raporteaza PTr active la examenele fizice [15, 16].

Mai multi factori au fost asociati cu un risc crescut de a dezvolta SMF, printre ei:
varsta, sexul, ocupatia, factorii psihosociali, traumatismele si leziunile fizice, precum si
comorbiditatile cronice. SMF se manifestd prin mai multe simptome caracteristice, iar
prezentarea clinica poate varia de la un pacient la altul. Principalele simptome includ
[17,18,19): sindromul dureros localizat care se caracterizeazd prin durere regionala,
redoarea musculard si amplitudinea limitatad a miscarilor, benzile musculare tensionate
(Taut Bands), disautonomie, tulburari proprioceptive, depresie si disomnie.

In prezent, nu existd studii de laborator si imagistice specifice pentru a confirma
SMF. Examinarile, ca electromiografia, termografia in infrarosu si elastografia cu
ultrasunete, pot ajuta diagnosticul.

Semnificatia medicald si sociald, controversele existente, similitudinile in
prezentarea clinicd a FM si SMF si necesitatea unui diagnostic diferentiat in vederea
istituirii unui tratament adecvat, trideaza relevanta pentru asistenta medicald practica si,
in general, pentru sistemul public de sanatate, ceea ce a si servit drept premisa pentru
studiul dat.

Scopul studiului: cercetarea comparativa a manifestarilor clinice si paraclinice,
trasaturilor evolutive ale diferitor variante de prezentare a durerii cronice miofasciale in
scopul identificarii parametrilor caracteristici fibromialgiei si sindromului miofascial.

in conformitate cu scopul, au fost formulate urmatoarele obiective:

1. Caracteristica demograficdi a grupurilor studiate cu fibromialgie si sindrom
miofascial.

2. ldentificarea factorilor predispozanti pentru fibromialgie si sindrom miofascial.

3. Cercetarea particularitatilor clinico-evolutive proprii fibromialgiei si sindromului
miofascial.

4. Determinarea indicilor stresului oxidativ la pacientii cu fibromialgie si sindrom
miofascial.

5. Studierea tulburdrilor electrofiziologice la pacientii cu fibromialgie si sindrom
miofascial.

6. Elaborarea unui algoritm de abordare a pacientului cu durere difuza
musculoscheletala.

Metodologia cercetirii stiintifice. Genul studiului realizat este de tip clinic si
analitic, prospectiv si transversal. La selectarea pacientilor in studiu, au fost utilizate
criterii de includere si de excludere. Grupurile cercetate de pacienti au fost omogene si
comparabile pentru veridicitatea rezultatelor obtinute. Acumularea datelor a fost de tip
,,Caz-martor”’. Conform cerintelor de regulament etic, studiul nu a inclus careva elemente
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experimentale asupra omului, iar criteriile de evaluare nu s-au schimbat de-a lungul
studiului. Avand in vedere prezenta in examenul statistic a loturilor ce implica diverse
tipuri de variabile (nominale si scalare), ele au fost analizate separat. Datele obtinute s-au
prelucrat statistic prin studiul variational, utilizdind analiza de regresie, variatia
clusteriand cu scanare multipld, corelationala prin metodologia ANOVA cu trasarea
valorilor medii (M), erorii standard (ES), deviatiei standard (DS), ratelor corelative
parametrice (r) si nonparametrice (Rr). Diferentele mediilor (p) au fost comparate
utilizand criteriul t-Student. [20].

Noutatea stiintificd a cercetirii: Pentru prima data in Republica Moldova au fost
studiate si analizate particularititile demografice ale FM gi SMF. S-a stabilit ca existd o
certd relatie de cauzalitate dintre infectiile precipitante si dezvoltarea FM si SMF,
precum si dintre stres si suprardcire in caz de FM. S-au reliefat similitudinile si
diferentele in evolutia FM si SMF. S-a confirmat valoarea examenului fizic muscular
pentru diferentierea FM de SMF; s-a evidentiat rolul simptomelor extra-musculare in
diferentierea FM de SMF. Studiul stresului oxidativ a relevat o esuare a mecanismelor
anti-oxidante la pacientii cu FM si un nivel de stres oxidativ relativ compensat la
pacientii cu SMF. S-a confirmat rolul examenului electrodiagnostic in diferentierea
pacientilor cu FM si SMF.

Aspectele stiintifice solutionate in tezi: In cadrul studiului efectuat au fost
solutionate aspectele privind ponderea pacientilor in dependentd de atributiile factorilor
de risc modificabili si nemodificabili (a fost determinata o predominare certd a sexului
feminin de varstd reproductiva printre pacientii cu FM). Concomitent, necesitd de
mentionat depistarea factorilor favorizanti pentru FM si SMF, care au inclus infectiile
(cu aproximativ 1 lund pana la debutul bolii), stresul si supraracirea. O laturd importanta
in studierea mecanismelor patogenetice a fost studiul stresului oxidativ, care desi are
drept la existentd in ambele scenarii clinice, este mai exprimat la pacientii cu FM,
sugerand oportund introducerea in schemele terapeutice a substantelor cu potential
antioxidant.

Semnificatia teoretici a lucririi. In literaturd se discuti mai multi factori
favorizanti dezvoltarii FM si SMF. In studiul actual au fost elucidati urmétorii factori:
infectiile care au precedat in jur de 1 lund debutul maladiei, stresul si supraracirea. Toti
acesti factori au avut rol in dezvoltarea FM, analiza regresionald demonstrand cert o
asociere puternica. Relatam ca intre 6% si 27% din pacientii cu fibromialgie raporteaza
un eveniment infectios incitant.[21] Rolul infectiilor virale, bacteriene si tratamentul
acestora avand implicatii patogenetice in dezvoltarea si perpetuarea durerii cronice.
Aspectul infectiilor este mai putin elucidat in literatura de specialitate pentru SMF, totusi
in grupul nostru aceasta a fost unicul factor favorizant identificat. In studiul nostru a
prevalat debutul insidios al maladiei, definit drept debut pe parcursul a mai mult de 3
luni. Ambele grupuri au inclus pacienti cu o durata foarte indelungat a maladiei, durata
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FM fiind superioara duratei SMF, care s-a prezentat statistic semnificativ mai mare
comparativ cu SMF (p=0,01). In ambele grupuri s-a inregistrat o evolutie ondulanti a
maladiei, cu scurte perioade de ameliorare si perioade de agravare indelungate. Astfel, in
perspectiva cercetarilor pe viitor este importanta evaluarea clinico-evolutiva de durata
pentru precizarea unor semne specifice.

Valoarea aplicativa a lucrarii. Datele obtinute permit de a elabora recomadari
practice cu referire la abordarea pacientului cu durere cronica musculoscheletal,
diferentierea fibromialgiei si sindromului miofascial in aspect diagnostic si, in
consecintd, a alege modalitatile terapeutice optime fiecareia din aceste forme de afectare
musculara.

Rezultatele stiintifice principale

Datele obtinute si modelele identificate pot fi utilizate pentru clarificarea
diagnosticului precoce si dezvoltarea unei strategii pentru gestionarea eficientd a FM,
luand in considerare caracteristicile determinate patogenetic ale polimorfismului
manifestarilor sale clinice, factorii de risc si comorbiditatea. O astfel de abordare este in
concordantd cu principiile si criteriile medicinei personalizate moderne, 1n special in ceea
ce priveste posibilitatea identificarii tintelor pentru terapia personalizata.

Cuvinte-cheie: fibromialgia, sindrom miofascial, puncte tender, puncte trigger,
electromiografia, stresul oxidativ, indicele punctelor tender, depresia, anxietatea,
sindrom functional, cistita interstitiala, sindromul intestinului iritabil.

CONTINUTUL TEZEI
1. PATOGENEZA, TABLOUL CLINIC, DIAGNOSTICUL SI
MANAGEMENTUL FIBROMIALGIEI SI SINDROMULUI
MIOFASCIAL
Capitolul este consacrat analizei surselor stiintifice, ce vizeaza etiopatogenia,
aspectele clinice si particularitatile evolutive ale fibromialgiei (FM) si sindromului
miofascial (SMF). Este abordatd exhaustiv epidemiologia, definirea, etiopatogeneza si
modalitatile de diagnostic pozitiv si diferential atdt in FM, cat si SMF. La fel sunt
prezentate modalitatile terapeutice aprobate si cele experimentale utilizate in abordarea
pacientului cu FM sau SMF.

2. MATERIALE SIMETODE DE CERCETARE
Materialul de studiu a inclus un lot de 160 de pacienti cu diverse forme de afectare
miofasciala (FM 1in baza criteriilor American College of Rheumatology, 1990,
revendicate de Wolfe in 1995 si Citeriile lui Yunnus 1981 si SMF), cu varsta de la 18-60
ani, cu excluderea maladiilor inflamatorii, autoimune asociate cu afectarea sistemului
neuro-muscular si ale glandei tiroide. Diagnosticul de SMF s-a stabilit in baza
urmatoarelor criterii: 1. Banda tensionatd musculara (daca muschiul este accesibil); 2.
Durere extrema a unui nodul in banda tensionatd; 3. Recunoasterea de catre pacient a
7



durerii actuale evocate prin presiunea nodulului dureros (identificd un punct trigger
activ); 4. Limitarea dureroasa a mobilitatii in extindere. Pacientii au fost divizati in 2
grupuri: 1 grup — 80 de pacienti cu diagnostic confirmat de FM si grupul 2 — 80 de
pacienti cu SMF.

Pacientii cu acuze la dureri miofasciale cu sediu in mai mult de trei zone anatomice cu
durata sindromului algic mai mult de 3 luni

1. durere miofasciald care mu se rezolva mai mult de trei huni;
2. viérsta 18-60 ani;
3.

absenta maladulor mflamator 51 autommmne asoclate cu afectarea sistemmlm
Criterii de includere neuro- muscula.r
4. absenta bolilor severe organice si a formatiumilor maligme:
3 absenm disfimetied tiroidiene;

6. acordul dea participa in studiu.

- /
hd
I. Etapa de colectare a pacientilor
GRUPUL 1 (80 pacienti) GRUPUL 2 (80 pacients)
fibromialgie (conform criteriilor American sindrom miofascial
College of Rheumatology, 1990); Criteriile Simons& Travel
- /
~
» identificarea punctelor durercase specifice (conform a. de laborator:
schemei propuse de Colegiul American de Reumatologie 1990);
* evaluarea durerii (dupa Scala Vizuald Analogé); * hemoleucograma;
» evaluarea redorii matinale (dupa scala vizuala analogd); * sumarl de un.ua_.
* evaluarea indicilor calititii vietii (chestionarul Fibromyalgia . mhp_[e bmc.hlmlce = A]_AT AsAT, creatinfosfokinaza,
Impact Questionnaire); 1
. eral_uarea simpy lor frecvent : late it _' 1 '_ 1 . mmﬂmmmgpwﬁce (PCR);
-__"_“‘_d.e_mmn, b _'—. ceﬁ.lea,__ ‘_ '_dem.telm determinarea parametrilor stresului oxidativ (oxid mitric
imitabil, cistalgille, tulburin vazomotori, miscinile noctume 3] d.mldehl.d.amalomca etc);
nelinigtite ale picicarelor, tulburirile cogmitive, depresia (Scala b. 1 1 al . (pentru B afectirilor
i d dului acestor afectin cu severtatea
+ consultatia diversilor specialisti pentru excluderea altor simptomaticii mmr&scmle)
cauze ale simptoamelor functionale (neurolog. psihoterapeut, [ electrnmmgrx.ﬁa zonelor u.fndsle (pentru studierea activitifii
gastroenterolog in functie de cazete ). bi ¢ neuro

Compararea statulului clinic

Compararea datelor de laborator

Compararea datelor instrumentale

Fig. 1 Design-ul studiului
Studiul s-a realizat la bazele clinice ale Disciplinei de reumatologie si nefrologie a
Departamentului Medicind internd a [P USMF “Nicolae Testemitanu” sectiile de
reumatologie si artrologie a IMSP SCR ’Timofei Mosneaga” si IMSP SCM ,,Sfanta
Treime” in anii 2006-2022. Pacientii cu acuze la dureri miofasciale in mai mult de trei



zone anatomice si durata sindromului algic mai mare de 3 luni, au fost inclusi in studiu
conform urmatoarelor criterii: Criterii de includere: (1) durere miofasciald care nu se
rezolva mai mult de trei luni; (2) varsta peste 18-60 ani; (3) acordul expres verbal de a
participa in studiu. Criterii de excludere: (1) absenta maladiilor inflamatorii si
autoimune asociate cu afectarea sistemului neuro-muscular; (2) absenta maladiilor
severe organice si a malignitatilor; (3) absenta disfunctiei tiroidiene.

Toti pacientii au fost cercetati Clinic: identificarea punctelor dureroase specifice
(conform schemei propuse de Colegiul American de Reumatologie 1990); evaluarea
durerii (SVA, Scorul Punctelor Tender, Indicele Punctelor Tender, a dinamicii
circadiene a sindromului dureros, factorilor provocatori); evaluarea redorii matinale
(SVA); evaluarea indicilor calitatii vietii (chestionarul FIQ); evaluarea simptomelor
frecvent asociate fibromialgiei (tulburdrile de somn, oboseala, cefalea, sindromul de
intestin iritabil, cistalgiile, tulburdri vazomotorii, miscarile nocturne nelinigtite ale
picioarelor, tulburdrile cognitive, anxietatea (Scala anxietitii Hamilton), depresia
(Inventoriul Depresiei Beck)); consultatia diversilor specialisti pentru excluderea altor
cauze ale simptomelor functionale la necesitate (neurolog, psihoterapeut,
gastroenterolog, urolog/nefrolog in functie de caz etc.). Toti pacientii au fost cercetati
paraclinic: hemoleucograma+VSH; sumarul de urind; probele biochimice — AIAT,
AsAT, creatinfosfokinaza, lactatdehidrogenaza, ionograma; indicii inflamatiei
nespecifice (PCR); prin examenul radiologic al coloanei vertebrale (pentru depistarea
afectarilor degenerative si corelarea gradului acestor afectari cu severitatea simptomaticii
miofasciale); si prin electroneuromiografia zonelor afectate (pentru studierea activitatii
bioelectrice musculare si neuro-musculare). S-a realizat aprecierea statutului pro- si
antioxidant in baza produsilor peroxidarii lipidelor in material biologic timpurii,
intermediari si tardivi, SOD, DAM, oxid nitric, activitatea totald pro si anti-oxidanta.
(22). Datele au fost prelucrate statistic in pachetul de soft STATISTICA 7.0.

Nu a existat o diferentd semnificativa statistic pentru varsta medic a
pacientilor din cele doua grupuri: varsta medie a pacientilor din grupul cu
fibromialgie (FM) a fost de 41,87 ani, in timp ce varsta medie din grupul cu
sindrom miofascial (SMF) a fost de 43,53 ani (T-scor -0,94, p=0,345). Deviatia
standard FM (11,49) vs SMF (8,94), cu F-ratio de 1,761 si p=0,011 sugereazi o
diferentd semnificativa in variabilitatea varstei intre grupuri.

In studiul nostru in ambele grupuri au prevalat femeile, totusi raportul femei
/barbati a fost de 15/1 (75 femei/5 barbati) pentru FM si 4/1 (64 femei/16 barbati)
pentru SMF (p=0,005).

Majoritatea pacientilor din ambele grupuri sunt de nationalitate moldoveand
(FM vs. SMF, 75% vs. 81,25%). In cazul celorlalte nationalitati (ucrainean, rus,
evreu, gagauz, bulgar, alte nationalitati), distributia este mai redusa, si nu sunt
marcate diferente intre grupuri. Majoritatea pacientilor cu FM au avut studii
superioare (43,75%), in timp ce studiile medii speciale au predominat in grupul
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SMF (43.75%). S-a inregistrat distributie similard in ambele grupuri in celelalte
categorii (studii medii si absenta oricaror studii). Nu S-au atestat diferente statistic
semnificative in efort fizic profesional, statut social si obiceiuri alimentare.

3. PARTICULARITAIILE CLINICO-EVOLUTIVE ALE
FIBROMIALGIEI SI SINDROMULUI MIOFASCIAL

Debutul maladiei in urma colectarii anamnesticului a fost conventional catalogat
drept acut (timp de céteva zile), subacut (pana la 3 luni) si insidios (peste 3 luni). In
grupul FM 12,5% (10 pacienti) nu au putut furniza date relevante privind debutul
maladiei. 2,5% (2 pacienti) au afirmat ca maladia a debutat brusc peste noapte cu
un sindrom dureros violent neexplicabil. 33,75% (39 pacienti) au relatat detalii
sugestive pentru un debut subacut timp de pana la 3 luni, iar 51,25% au raportat un
debut insidios, durerea musculara avand initial un caracter usor, dar evoluand spre
agravare pe parcursul a mai mult de 3 luni. in grupul SMF, 17,5% (14 pacienti) nu
au putut furniza date relevante privind debutul maladiei. 13,75% (11 pacienti) au
afirmat ca maladia a debutat brusc peste noapte cu un si ndrom dureros evident;
6,25% (5 pacienti) au relatat detalii sugestive pentru un debut subacut timp de
pand la 3 luni, iar 62,5% (50 pacienti) au raportat un debut insidios, durerea
musculard avand initial un caracter usor, limitat, dar cu evolutie spre cronicizare
pe parcursul mai multor luni.

Ponderea diferitor factori de risc inclusi in chestionarul nostru s-a estimat
prin examenul regresiei multiple, care a identificat 3 categorii majore de factori pe
care pacientii 1i relatau ca fiind incitanti pentru debutul FM si SMF. Aceste 3
categorii au fost: Asocierea cu un episod infectios, Asocierea cu stres si Asocierea
cu supraracire.

Analiza de regresie denota ca asocierea cu un episod infectios in termen de 1
luna de la debut a reprezentat un factor specific de risc pentru debutul FM cu o
sensibilitate si specificitate inalta ($=0,950, p<0,001,), la fel ca Asociere cu stres
(p=0,822, p<0,001) si Asociere cu supraracire ($=0,713, p<0,001). Lipsesc
asocierile cu stresul si suprardcirea in grupul SMF, (B >2, p>0.05). unde s-a
conturat asocierea mai putin semnificativd cu un episod infectios in termen de 1
luna de la debut (B =0,181, p<0,05).

Evolutia atidt a FM cét si a SMF cronic are un caracter ondulant, pacientii
perecepand perioade de ameliorare si agravare clinica. Frecventa recidivelor la 1
luna a fost raportata de 33,75% din grupul FM, la 3 luni de 16,25% (13 pacienti) si
5% (4 pacienti) la 6 luni. Nici-un pacient nu a raportat o durata mai indelungata a
remisiunii clinice de 6 luni. Frecventa recidivelor la 1 luna a fost raportatd de
53,75% (43 pacienti) din grupul SMF, la 3 luni de 15% (12 pacienti) . Nici-un
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pacient nu a raportat o durata peste 3 luni a remisiunii clinice. Durata comparativa
a remisiunilor nu a Inregistrat diferente statistic semnificative p >0,05.

In ceea ce priveste durata recidivelor, aceasta a inregistrat variatii importante.
Din cei care au raportat o evolutie recidivanta in grupul FM, 28,75% (23 pacienti)
au raportat evolutia in limitele 1-3 luni, 12,5% (10 pacienti) in limitele 4-6 luni, 1
pacient (1,25%) — 6-12 luni, 12,5% (10 pacienti) au afirmat ca stare a afost fara
ameliorare timp de 1-3 ani, iar 1 pacient (1,25%) a afimat ca starea lui nu a avut
perioade de ameliorare de peste 10 ani.

in grupul SMF, din cei care au raportat o evolutie recidivanti, 26,25% (21
pacienti) au raportat evolutia 1n limitele 1-3 luni, 26,25% (21 pacienti) in limitele
4-6 luni, 5 pacienti (6,25%) — 6-12 luni, 1,25% (1 pacient) au afirmat ci stare a
fost fara ameliorare timp de 1-3 ani, 1,25% (1 pacient) au afirmat ca stare a fost
fara ameliorare timp de 4-5 ani si 4 pacienti (5%) au afimat ci nu au avut perioade
de ameliorare intre 6 si 10 ani. Nu s-au inregistrat diferente semnificative intre
cele 2 grupuri, p >0,05.

Indicele Punctelor Tender, calculat doar pentru grupul de FM, a inregistrat valori
de la 11 pana la 72, cu urmatoarea distributie (Fig. 2) 11-20 puncte la 22,5%, 21-30
puncte la 38,75%, 31-40 puncte la 22,5%, 41-50 la 10%, 51-60 in 3,75% din cazuri si
61-70 in 2,5% din cazuri. Cel mai frecvent indice al punctelor tender in populatia de
studiu la distantd mare de celelalt puncte a fost inregistrat intre 20 si 30 puncte la 31 de
subiecti (38,75), urmat de IPT intre 11-20 la 18 (22,5%) si IPT intre 30-40 la fel la 18
(22,5%)).

PT Indice

40

30 @
20 @
®

10
0 ® 2
2450 ’ 4 6 8 10

Fig. 2. Distributia IPT in grupul de FM
Nota: K-S d=0,11492, p> 0,20; Lilliefors p<0,05
Din evaluarea sindromului dureros nu poate lipsi cuantificarea acestuia prin
utilizarea scalelor vizuale analoge sau numerice analoge. In grupul FM s-a
inregistrat o valoare medie a SVA de 68,56 mm+11,31. In FM (Fig. 3) au
predominat scalele vizuale analoge cu valorile 55-70mm, cu o repartizare
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neomogeni 2%, cu doud maxime cu valorile 55-60 mm si 65-70 mm. in SMF
repartizarea este cu o singura maxima incadrata intre 50-60 mm cu o repartizare
omogena +2%. Pe grupul de SMF (Fig. 2) s-a inregistrat o valoare medie a SVA de
58,83 mm+13,70, cu variatii de la 20 la 100mm. Variatiie intensitatii durerii au
fost mai mari in grupul SMF. Pacientii cu FM au avut tendinta de a raporta dureri
mai intense decat cei cu SMF (68,56+£11,31 vs 58,83+13,70), cu diferenta statistic
semnificativa (p=0,000033).

Histogram: SVAdureri Histogram: SVAdureri SMF
K-5d=12447,p<20 Lillefors p<01 K-Sd=09315,p> 20:Liliefors p<.10
— Expected Normal — Expected Normal

- ) ? ’
i % o 5
. 2

45 50 55 60 65 70 75 80 85 %
X<=Category Boundary

20 30 40 50 60 70 80 %0 100
X<=Category Boundary

Fig. 3. Repartizarea valorilor graduale ale durerilor exprimate prin SVA la
pacientii cu FM si SMF

Pacientii din ambele grupuri au fost rugati sa descrie caracterul durerilor ca si
evolutie temporald (continue sau periodice), circadiand (zi vs. noapte) si in functie
de factori agravanti (efort fizic, repaos).

Cea mai mare semnificatie statistica a prezentat-0 agravarea durerilor la efort
fizic, fiind raportata de 92,5% din pacientii cu FM fatd de 60,0% din grupul cu SMF
(0,925+0,26 vs. 0,60+0,49 (M£SD), p=0,000002). Urmata, dupa valoarea statistica, de
recrudescentele nocturne, care au fost raportate de 66,25% (53 pacienti) in grupul de
FM fatd de 33,75% (27 pacienti) in grupul SMF. (0,66+0,47 vs 0,33+0,47 (M+SD)
p=0,000043). Cu o semnificatie statisticd, desi ceva redusa, durerile au fost
caracterizate drept periodice de 57,5% (46 pacienti) din grupul de FM fata de 26,5%
(21 pacienti ) din grupul SMF (0,57+00,49 vs 0,26+0,44 (M£SD), p=0,000222). Nu au
prezentat valoare statiticd parametrii agravarea durerilor in repaos si caracterul
continuu al durerilor.

S-au inregistrat anumite variatii in dinamica circadiand a durerilor In grupul
cu FM si grupul cu SMF. Dureri mai intense dupd somn au fost raportate in
special de pacientii cu FM (0,52+0,50 vs 0,35+0,47 (M+SD), p = 0,018). Pacientii
cu SMF pe de alta parte au raportat ameliorarea durerilor dupa somn FM vs. SMF
0,37+£0,48 vs SMF 0,41+£0,49 (p=0,61), in ambele grupuri aproape lipsea
agravarea dupa repaos (FM vs SMF 0,16+0,37 vs. 0,10+0,30, p=0,22), pacientii cu
FM au tins sa raporteze mai mult ameliorarea dupd repaos FM vs. SMF
(0,90+0,30vs0,56+0,49, p=0,000000).
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Aditional, pacientii au fost interogati la prezenta altor simptome frecvent
intalnite printre pacientii cu dureri cronice musculoscheletale si in special cei cu
FM. (Tabel 1)

Tabelul 1. Prevalenta comparativi a simptomelor satelite

FM (M+DS) | SMF (M+DS) p
Fatigabilitate 0,850+0,35 0,662+0,47 0,010334
Tulburari ale somnului 0,687+0,46 0,562+0,49 0,105142
Dureri articulare 0,837+0,37 0,687+0,46 0,013363
Cefalee 0,825+0,38 0,625+0,48 0,005342
Miscari nelinistite ale picioarelor 0,525+0,50 0,437+0,49 0,299630
Amorteli si parestezii 0,812+0,39 0,712+0,45 0,131424
Scaderea memoriei 0,787+0,41 0,475+0,50 0,000046
Crampe musculare in picioare 0,800+0,40 0,437+0,49 0,000
Concentratie scazuta 0,550+0,50 0,325+0,47 0,0059
Anxietate 0,837+0,37 0,537+0,50 0,000122
Depresie 0,562+0,49 0,325+0,47 0,0039
Sindromul intestinului iritabil 0,500+0,50 0,125+0,33 0,000
Cistita interstitiala 0,412+0,49 0,100+0,30 0,000016
Sensibilitate la rece 0,637+0,48 0,325+0,47 0,000046

Noti: M- mediana; DS — deviatia standard; FM — fibromialgie; SMF — sindrom
miofascial.

Pacientii cu fibromialgie pot suferi de simptome severe care afecteaza
negativ performanta la locul de muncd a pacientilor, precum si indeplinirea
sarcinilor motorii si cognitive. Expresia acestor manifestari a prezentat o pondere
diferita, fiind semnificativ mai exprimate printre pacientii cu FM (Figura 4).

Box & Whisker Plot

18
16
14
12
10
08
0,6
04
0,2
0,0

02

04

06

08

Scéderea memoriei
Anxietate
Anxietate SMF
Depresie

Depresie SMF

O Mean
[ Mean+SD
T Meant1,96*SD

Fig. 4. Ponderea simptomelor sferei cognitive (sciderea memoriei,
concentratie) si afective (anxietate si depresie) in FM si SMF.
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S-a constatat o corelatie pozitivd slabd a scdderii memoriei (r=0,27) si o
corelatie moderata a concentratiei scazute (r=0,42) cu anxietatea in FM, dar o
corelatie puternicd pozitivd cu scaderea memoriei (r=0,53) si una slabda a
concentratiei scazute (r=0,27) cu depresia (p<0,05) (Tabelul 2).

Tabelul 2. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a ssmnelor componentei
sferei afective la pacientii cu FM

Anxietate Depresie
Scaderea memoriei 0,27, p<0.05 0,53, p<0.05
Concentratie scazuta 0,42, p<0.05 0,27, p<0.05

Exista o corelatie pozitiva puternicd a scaderii memoriei atat cu anxietatea (r=0,53),
cét si depresia (r=0.57) in SMF, p<0,05. Concentratia scazutd a inregistrat o corelatie
moderata (r=0,32) pentru ambele anxietatea si depresia in SMF p<0,05 (Tabelul 3).

Tabelul 3. Valoarea corelativi (indicele Pearson, r) a sesmnelor componente a
sferelor afective si cognitiva la pacientii cu SMF

Anxietate SMF Depresie SMF
Scaderea memoriei SMF 0,53, p<0.05 0,57, p<0.05
Concentratie scazuti SMF 0,32, p<0.05 0,32, p<0.05

Nu s-a depistat corelatie semnificativa intre scidderea memoriei si SVA pentru
durere (r=0,09, p>0,05). Acest lucru sugereaza ca scaderea memoriei nu este asociati cu
nivelul de durere raportata pe SVA. Insi existd o corelatie pozitivi moderati intre
concentratia scizuti si SVA pentru durere (r=0,33, p<0,05). In grupul FM, persoanele cu
concentratie scazuta tind sa raporteze niveluri mai mari de durere pe SVA. Nu exista o
corelatie semnificativa intre anxietate si SVA pentru durere (r=-0,01, p<0,05) in
FM. De asemenea, nu existd o corelatie semnificativd intre depresie si SVA
durere(r=0,01, p<0,05). (Tabelul 4).

Tabelul 4. Valoarea corelativa (indicele Pearson, r) a simptomelor
componente a sferei cognitive si a sindromului algic la pacientii cu FM

SVA dureri
Scaderea memoriei 0,09, p>0.05
Concentratie scazuta 0,33, p<0.05

Durerea, la fel, este o expresie importantd a SMF. Nu s-a constatat o corelatie
semnificativa intre scaderea memoriei si SVA durere (r=0,02, p>0,05). Totodata,
existd o corelatie pozitiva slaba intre concentratia scazutd si SVA durere (r=0,25,
p<0,05). (Tabelul 5)

in grupul de bazi s-a inregistrat o corelatie pozitivdi moderata intre sciderea
memoriei si tulburdrile de somn (r=0,31), cefalee (r=0,32), sindromul colonului
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iritabil (r=0,34) si cistita interstitiala (r=0,19), p<0,05. Totodata, pentru concentratia
scazuta, existd o corelatiec pozitiva micd doar cu tulburirile de somn, avand un
coeficient de corelatie de 0,20 la nivelul de semnificatie p>0,05. Scaderea memoriei
pare sa fie asociatd semnificativ cu mai multe simptome, inclusiv tulburari de
somn, cefalee, sindromul colonului iritabil si cistita interstitiald, in timp ce
concentratia scazuta pare sa fie asociata doar cu tulburarile de somn.

Tabelul 5. Valoarea corelativi (indicele Pearson, r) a semnelor componente a
sferei cognitive si sindromului algic la pacientii cu SMF
SVA dureri SMF
0,02, p>0.05
0,25, p<0.05

Scaderea memoriei SMF
Concentratie scazuta SMF

In grupul cu FM exista corelatii puternice si moderate intre anxietate si
urmatoarele simptome: tulburdrile somnului (r=0,58), fatigabilitate (r=0,38), cistita
interstitiala (r=0,30). Nivelurile mai inalte de anxietate sunt asociate cu nivele mai
ridicate ale acestor simptome. Depresia prezintd corelatii pozitive moderate cu
tulburarile de somn (r=0,38) si cistita interstitiald (r=0,38). (r=0,19). (Tabel 6)

Tabelul 6. Relatiile corelative intre componentele sferei cognitive si semnele
functionale ale FM

Fatigabil Tulburarile Cefalee SC'SI%:IOUTUUJ Cistita
itate somnului s interstitiala
iritabil
Anxie 0,38 0,58 0,15 0,10 0,30
tate p<0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05
Depre -0,02 0,38 0,19 0,13 0,38
sie p>0.05 p<0.05 p>0.05 p>0.05 p<0.05

Unul din simptomele traditional apreciate in reumatologie este redoarea
matinald, care a inregistrat diferente statistic semnificative in favoarea FM, in
medie redoarea matinald a durat 19,75+18,14 in grupul cu FM fatd de 8,93+9.,40,
generand o diferentd semnificativa statistic cu p=0,00002, variind de la 10-70 min
pentru FM si 5-30 min pentru SMF.

4. STUDIUL COMPARATIV AL MANIFESTARILOR PARACLINICE
LA PACIENTII CU FIBROMIALGIE SI SINDROM MIOFASCIAL
Multiple cercetari denota asocierile dereglarilor echilibrului oxidativ cu durerea
cronica in general si fibromialgia in mod particular.(23) Astfel studiul nostru a inclus o
cercetare comparativa a statutului oxidant in grupurile de studiu. (Tabel 7)
In urma analizei procesului de peroxidare a lipidelor putem constata o
perpetuare indelungatd a acestuia marcatd prin cresterea valorilor peroxidarii
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tardive, dar, necesitd de mentionat, activitatea inaltd a procesului prin ponderea
inaltd a peroxidarii precoce. (Fig. 5)
Tabelul 7. Prezentarea comparativi a datelor aprecierii stresului oxidativ

FM SMF t p
Peroxidarea lipidica 0,38+0,15 0,32+0,08 3,157 | 0,002252
precoce (u/l)
Peroxidarea lipidica 0,36+0,14 0,21+0,05 8,317 | 0,000000
intermediara(u/1)
Peroxidarea lipidica 0,12+0,05 0,09+0,02 4,373 | 0,000037
tardiva (u/l)
Dialdehida malonica 4,63+1,79 2,344+0,59 10,616 | 0,000000
serica (mkmol/1)
Activitatea serica totald 10,66+4,51 11,96+2,88 -2,213 | 0,029769
antioxidanta (mmol/1)
Activitatea serica totald 11,14+4,56 12,09+3,12 -1,505 | 0,136213
prooxidantd (mkmol/l)
Superoxid dismutaza (u/l) | 922,65+361,64 | 471,454+109,79 | 10,716 | 0,000000
Catalaza serica (mkmol/l) 10,52+4,57 14,01+3,22 -5,922 | 0,000000
Oxidul nitric seric 30,39+17,22 55,51£12,73 -9,927 | 0,000000
(mkmol/l)

Nota: FM — fibromialgie; SMF — sindrom miofascial.
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Fig. 5. Peroxidarea lipidelor precoce, intermediari si tardiva in grupul FM si SMF

Astfel, un proces de peroxidare activa a fost constatat in FM, si la fel in SMF,
dar cu o expresie mai mica. In ambele cazuri predominand peroxidarea precoce si
intermediara, dar cu o pondere mai mare in cadrul FM comparativ cu SMF.

DAM in grupul cu FM a fost mai ridicata fatd de SMF, indicand activitate
pro-oxidanta mai marcata. (Fig. 6) Desi activitate prooxidantd iIn SMF parea mai
inaltd, ea se echilibra prin valori similare ale activitatii anti-oxidante totale.
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Fig. 7. Corelarea parametrilor stresului oxidativ cu IPT in grupul FM.

La pacientii cu FM, activitatea antioxidantd totald era mai scdzutd
determinand un dezechilibru in favoarea celei pro-oxidante. Ca rezultat al unui
proces de peroxidare activd, se observa o crestere a activitatii antioxidante totale,
exprimate prin cresterea concentratiei serice a dialdehidei malonice. Comparata
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individual SOD a fost mai joasd in grupul SMF decat FM. Catalaza serica a fost
mai scdzuta in FM, iar oxidul nitric mai ridicat in SMF.

Pentru grupul FM toti indicii studiati au demonstrat corelare cu IPT (indicele
punctelor tender) (Fig. 7) indicati in ordinea descresterii puterii corelatiei: SOD (u/l)
(r=1,00, p<0,05), catalaza sericad (mkmol/l) (r=0.79, p<0.05), peroxidarea lipidica
tardiva (uw/1) (r=0.76, p<0,05), DAM serica (mkmol/l) (r=0,71, p<0,05); ON seric
(mkmol/l) (r=0,65, p<0,05), activitatea serica totala antioxidantad (mmol/1) (r=0,63,
p<0,05), activitatea sericd totald prooxidantd (mkmol/l) (r=0,62, p<0,05), si
peroxidarea lipidica precoce (u/l) (r=0,50, p<0,05). Cea mai mica valoarea a fost
inregistrata pentru peroxidarea lipidica intermediara (u/l) (r=0.43, p<0,05).

Tabelul 8. Corelarea intensitatii sindromului algic dupa SVA cu parametrii
stresului oxidativ in SMF

i
/)

CAT serica

NO seric
(mkmaol/l)

Peroxidarea
lipidic
precoce (u/l)
Peroxidarea
lipidica
intermediara
(u/l)
Peroxidarea
lipidica
tardiva (u/l)
DAM serica
(mkmol/I)
Activitatea
serica totala
antioxidantd
(mmol/l)
Activitatea
serica totala
prooxidanta
(mkmol/l)
SOD serica
(mkmol/l)

SVASME| 045 | 078 | 054 [070| o061 | 057 |100]079 095

Notii: DAM — Dialdehida malonica; SOD — superoxid dismutaza; CAT — catalaza; NO — oxid
nitric.

Similar FM, la pacientii cu SMF s-a inregistrat o corelare manifesta si direct
proportionald a tuturor markerilor stresului oxidativ seric, dar cu unele
particularititi (Tabel 8). Asadar, putem remarca o corelare importantd a valorilor
SOD (u/l) (r=1,00, p<0.05), oxidului nitric seric (mkmol/) (r=0.95, p<0.05) si
catalazei serice (mkmol/l) (r=0.79, p<0.05), dar cu o valoare mica, in comparatie
cu FM, a Peroxidarii lipidice precoce in SMF (u/l) (r=0.45, p<0.05). Aceasta poate
fi explicat printr-o pondere mai mica a dereglarilor oxidative in cadrul SMF si
unei nociceptii mai putin manifeste si patogenetic diferit exprimate

O situatie absolut similard cu FM s-a determinat in cazul repartizarii spatiale
a SOD peroxidarii precoce si Indicelui Punctelor Trigger, care exprima echilibrul
compensat prin cresterea intensitdtii peroxidarii precoce exprimatd prin
accelerarea activitatii serice toate a SOD.

Cresterea catalazei serice reflecta combaterea peroxidarii active, iar cresterea
SVA coreleaza direct cu cresterea concentatici DAM — un produs final al
peroxidarii lipidice active. Cresterea valorilor SVA ce cuantifica sindromul algic
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general a prezentat o corelare spatiala directd cu oxidul nitric seric (o valoare de
top in 3D) cu activitatea antioxidata (a doua valoare de top in 3D).

O altd intrebarea pregnanta este daca stresul oxidativ este influentat de durata
simptomatologiei dureroase musculare. Corelatiile duratei simptomelor cu parametrii
stresului oxidativ in grupul FM a depistat o interrelatie inversd a duratei cu nivelul
SOD (ufl) serice cu durata simptomelor, ceea ce potential vorbeste de o capacitate
antioxidanta mai redusa la pacientii cu durata mai mare a simptomelor. (Tabel 9)

Tabelul 9. Corelarea duratei simptomelor cu nivelul indicilor stresului
oxidativ in FM si SMF

[0 S
Q > > > 3 ) S ) > >
S 8.5 |85 |Zo85E89%g 5 |52|e=
SEcS2Tg 88| 88 EeSSEesST 92 |88 8¢
S82PEES 88222 BEEEET 2 o2 (£ | 0%
2 @ E gg SEREEREEE 3 SE |2
_Durata
simtomelor | -0,13 | -0,08 | -0,19 |-0,09| -0,09 | -0,14 |-0,26* |-0,20 | -0,09
(luni)
_Durata
simtomelor | 0,22* | 0,11 | 0,07 | 0,01 | 0,29* | -0,04 | 0,17 | 0,19 |0,16
(luni) SMF

Noti: DAM — Dialdehida malonica; SOD — superoxid dismutaza; CAT —
catalaza; NO — oxid nitric. *p<0,05
Pentru SMF s-au remarcat urmatoarele corelari: durata simptomelor a corelat
pozitiv cu intensitatea peroxiddrii precoce a lipidelor, dar si cu activitatea
antioxidantd totald (Tabelul 9), permitdnd a genera ipoteza ca pacientii cu SMF
posedd mecanisme mai eficiente de mentinere a echilibrului oxidativ.

Tabelul 10. Comorbidititi selectate musculoscheletale identificate in FM si SMF

FM (M+DS) SMF(M=DS)
Spondiloza cervicala 0,60+0,49 0,60+0,49
Spondiloza toracica 0,62+0,48 0,57+0,49
Spondiloza lombara 0,61+0,49 0,56+0,49
Poliosteoartroza 0,27+0,44 0,05+0,21
Coxartroza 0,10+0,30 0,10+0,30
Gonartroza 0,26+0,44 0,30+0,46
Periartrite 0,11+0,31 0,12+0,33
Epicondilita 0,03+0,19 0,07+0,26
Trohanterita 0,17+0,38 0,05+0,21
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Pacientii au efectuat radiografii ale coloanei vertebrale si ale zonelor articulare
durerose. In baza acestora au putut fi identificate modificarile degerative, cum ar fi
spondiloza cervicala, toracica si lombard, poliosteoartroza, coxartroza si gonartroza.
(Tabel 10)

Din examenul complex al afectiunilor musculare nu pot lipsi investigatiile
electrofiziologice. Pacientii au efectuat electroneuromiografii de suprafata.
Modificédrile electrofiozologice depistate au relatat caracterul radicular atunci
cand au fost depistate. (Tabel 11)

Tabelul 11. Incidenta leziunilor de tip radicular in FM si SMF

ENG FM SMF t p

Leziuni radiculare cervicale 0,13+0,34 0,30+0,46 -2,59072 | 0,011427

Leziuni radiculare lombare 0,08+0,28 0,23+0,42 -2,79521 | 0,006508

Date elocvente pentru tulburari de conducere ce releva radiculopatii cervicale
si lombare de diferit nivel au figurat in concluziile examenelor electrofiziologice.
Acestea au fost mai exprimate in grupul SMF decét grupul cu FM. Astfel 13,75%
din pacientii cu FM vs. 30,0% din grupul cu SMF au inregistrat modificari de tip
atigere radiculara la nivel cervical. In cazul grupului SMF leziunile au corelat cu
prezenta spondilozei radiografice (Tab. 12).

Pentru membrele inferioare, rapoartele examinarilor electrofiziologice, de
asemenea, au indicat prezenta sau suspiciunea pentru leziuni radiculare lombare de
diferit nivel: 8% din pacientii cu FM si 23% cu SMF prezentand astfel de
modificari.

Tabelul 12. Corelatiile dintre modificirile radiografice de tip spondilozi si
modificirile electrofiziologice sugestive pentru atingere radiculara in grupul FM

ENG cervical sugestiv ENG lombar sugestiv
pentru atingere pentru atingere
radiculara radiculara
Spondiloza cervicala FM 0,33 -0,02
Spondiloza lombara FM 0,32 0,25
Spondiloza cervicala SMF 0,55 0,34
Spondiloza lombara SMF 0,37 0,50

Nota: EMG - electromiografie, FM — fibromialgie, SMF — sindrom miofascial

Pentru leziunile radiculare lombare corelarea cu prezenta modificarilor
radiografice a fost constatatd in ambele grupe. (Tabel 12) In contextul studiului
nostru modificarile electrofiziologice musculare au fost mai elocvente pentru
grupul de SMF decét pacientii cu FM, avand valoare in diagnosticul diferentiat.
(Tab. 12)
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5. DISCUTIA REZULTATELOR PROPRII

In studiul nostru nu au existat diferente importante in ceea ce priveste
repartizarea pe varste intre FM si SMF (41,8+11,4 ani vs. 43,5+8,9 ani), cu variatii
intre 18-59 si 18-57 ani corespunzator. Pacientii majoritari au fost in grupul de la 30
al 50 ani, ceea ce corespunde si datelor literaturii. [24]

In studiul nostru in ambele grupuri au prevalat femeile, totusi raportul femei
/barbati a fost de 15/1 (75 femei/5 barbati) pentru FM si 4/1 (64 femei/16 barbati)
pentru SMF. Tendintele constatate corespund datelor literaturii in care se precizeaza
un raport de la 7/1 pana la 20/1 in favoarea femeilor cand vine vorba de
fibromialgie. Acest raport este de 2/1 in cazul sindromului miofascial.[15]

In ambele grupuri au prevalat persoanele casitorite. Datele privind statutul
social al pacientilor cu fibromialgie sunt destul de contradictorii. Majoritatea
pacientilor din grupul FM au studii superioare (43,75%), iar in grupul SMF a
existat tendinta de a avea preferential studii medii speciale (43,75%). Partial acest
fapt poate fi conditionat de domiciliul urban. Conform datelor literaturii,
fibromialgia este diagnosticatd mai frecvent printre locuitorii oraselor decat printre
cei cu resedinta rurala. Totusi, resedinta rurald nu exclude acest diagnostic, o parte
importanta fiind din zonele rurale.

Tentativa de a defini un grad de efort fizic ca factor de risc pentru dezvoltarea
acestor maladiei a revelat cd in ambele grupuri a predominat efortul fizic moderat,
urmat la distantd de efotul fizic exagerat si fard influentd modul sedentar de viata.
Efortul fizic si anumite tipuri de efort fizic (miscarile repetitive submaximale) sunt
descrise in literaturd ca predispozante pentru SMF. Totusi simpla precizare cu
referire la efort fizic nu permite de a diferentia FM de SMF. Se pare ci un rol
important in dezvoltarea si perpetuarea sindromului dureros in ambele situatii il are
profesarea unor ocupatii care se incadreaza in intelectuale, cu un grad ridicat de
responsabilitate i ca urmare o stare de stres si incordare cronice. Dar acestea au
valoare similard in dezvoltarea FM si SMF, fiind putin utili in diferentiere.

Tulburarile somnului sunt descrise clasic in cadrul procesului simptomatic de
fibromialgie. Studiile publicate in ultimii ani au descris o corelatie bidirectionala
intre tulburdrile de somn si durerea musculo-scheletica difuza si chiar se pare ca
insomnia tinde a precede aparitia durerii si are valoare predictiva in ceea ce priveste
debutul si persistenta acesteia [25]. Unii savanti au emis ipoteza cd dezvoltarea sau
agravarea simptomelor somatice si psihiatrice este secundard unui tipar intrerupt al
somnului, mai degraba decat privarii de somn [26, 27].

La fel studiul nostru a constatat si alti factori favorizanti, care sunt: infectiile
care au precedat in jur de 1 lund debutul maladiei, stresul si supraracirea. Toti acesti
factori au avut rol in dezvoltarea FM. Analiza regresionald demonstrand cert o
asociere puternica. Cohen et al. relateazd ca in studiile de cohortd si transversale
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intre 6% si 27% din pacientii cu fibromialgie raporteaza un eveniment infectios
incitant, infectiile virale, bacteriene si tratamentului aplicat acestora avand implicatii
patogenetice in dezvoltarea si perpetuarea durerii cronice. Aspectul infectiilor este
mai putin elucidat in literatura de specialitate pentru SMF, totusi in grupul nostru
aceasta a fost unicul factor favorizant identificat.

in ambele grupuri a prevalat debutul insidios al maladiei, definit in studiul
nostru drept debut pe parcursul a mai mult de 3 luni. Ambele grupuri au inclus
pacienti cu o duratd foarte indelungatd a maladiei, totusi durata FM a fost superioara
duratei SMF (63,5+43,08 luni vs. 46,79+39,33, p=0,01), cu semnificatie statistica. in
ambele grupuri s-a inregistrat o evolutie ondulanta a maladiei, cu scurte perioade de
ameliorare si perioade de agravare Indelungate.

Punctele tender, la moment nu mai fac parte din criteriile diagnostice ale ACR
pentru FM (2010, actualizate in 2016). Desigur identificarea acestora in numar
minim de 11 din 18, impunea numite limitéri in stabilirea diagnosticului si posibil
cauza situatii de subdiagnosticare, limitdnd accesul la optiunile terapeutice moderne.
Insd abrogarea lor totald, ne duce in altd extrema unde existd scenariul in care
pacientul acuza durere musculara dar de fapt, aceasta nu se regaseste in timpul unui
examen fizic. Una din optiunile care permit o delimitare mai putin strictd in functie
de numarul de Puncte Tender este Indicele Punctelor Tender (IPT). IPT acumuleaza
un scor de la 11 la 72 cu valoare certd pentru diagnosticul de FM si un scor de 6-11
cu valoare la limitd, un scor sub 6 exclude FM. Este cu adevirat binevenit
implementarea acestui scor in practica, cel putin a reumatologului desi ea face
examenul pacientului mai laborios, ea permite de a discerne populatia cu FM de alte
populatii in care rolul durerii musculoscheletale propriu-zise este mai putin relevant,
respectiv acesti pacienti necesitind alte abordari terapeutice. In urma experientei
acumulate in conduita pacientilor cu FM, noi pledam pentru utilizarea acestui scor
mai pe larg In practica medical.

SVA este un alt instrument care nu necesitd investitii si poate fi usor utilizat in
practica zi de zi. Pacientii cu FM au raportat scoruri mai inalte ale SVA decat cei cu
SMF in mediu, permitand concluzia ca populatia de FM de regula raporteaza mai
multa durere decat pacientii cu SMF. La bolnavii cu FM s-a remarcat o raportare
mai naltd a sindromului algic in functie de somn, efort fizic, repaos sau perioada
zilei, ei mentionand agravarea durerilor dupa somn, in timpul efortului fizic, si cu
recrudescente nocturne. Spre deosebire de pacientii cu SMF, la care durerile se
ameliorau dupad somn, dupa repaos si se agravau in migcare. Doar o parte mica de
pacienti cu SMF (33%) vs majoritatea celor cu FM (66%) au acuzat dureri nocturne.
Deci durerea periodicd, cu recrudescente nocturne si matinale este caracteristicd
grupului de FM.
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Dincolo de durerea musculara, pacientul cu FM vine cu o serie de simptome
satelite. Literatura descrie o serie de disfunctii vegetative si pentru pacientii cu SMF,
in special hipersudoratie si al. in studiul nostru prezenta fatigabilititii, durerilor
articulare, cefaleei, scaderii memoriei, crampelor musculare in membre inferioare,
concentratiei scazute, anxietatii, depresiei, sindromului de intestin irirtabil, cistitei
interstitiale si sensibilitatii la rece era statistic semnificativ mai marcata in grupul de
FM. Doar tulburdrile somnului, miscarile nelinistite ale picioarelor si amortelile si
paresteziile desi au fost mai frecvente in grupul de FM, nu au inregistrat diferente
statistic semnificative. Cea mai mare diferentd a fost constatatd pentru cistita
interstitiala si sindromul intestinului iritabil.

Unul dintre factorii cruciali in patogeneza FM este stresul oxidativ. Datele
recente au demonstrat o corelatie intre procesele oxidative si sensibilizarea la durere la
subiectii cu FM. In special, nivelul coenzimei Q10 este redus si contribuie la disfunctia
mitocondriald. Ca urmare, se observa scaderea potentialului membranei mitocondriale,
cresterea activitdtii superoxidului si sinteza excesivd a produselor de peroxidare a
lipidelor [28]. in cele din urma, apare mitofagia celulard, iar autofagia este detectata in
celulele mononucleare la pacientii cu FM [27]. In stare fiziologica, autofagia are
beneficiul de a elimina organelele celulare disfunctionale. Autofagia excesiva in FM
poate promova leziuni celulare si prezinta riscuri mai mari de stres oxidativ [29].

Stresul oxidativ face parte de ceva timp din arealul de interese ale cercetatorilor
in domeniul fibromialgiei, sindromului miofascial dar si a durerii cronice in sine.
Evaluarea parametrilor stresului oxidativ a permis constatarea unor dezechilibre in
ambele grupuri, care au corespuns datelor literaturii. Grupul FM s-a remarcat printr-o
expresie mai semnificativa a peroxidarii precoce si intermediare a lipidelor fatd de
grupul cu SMF. DAM 1in grupul cu FM a fost mai ridicata fata de SMF, indicand
activitate pro-oxidanta mai marcata. Un alt marker important prooxidant in FM, care
este legat de durere, este nivelul oxidului nitric seric [28]. Capacitatea de a elimina
radicalii liberi este semnificativ scazutd in FM din cauza disfunctiei mitocondriale
[30], situatie observatd si in studiul nostru. In consecinti, susceptibilitatea la stres
oxidativ si disfunctia mitocondriald poate creste sinteza radicalilor liberi si a
citokinelor pro-inflamatorii care au un rol in generarea durerii [31].

in studiul nostru, in ambele grupuri expresia stresului oxidativ a corelat cu
expresia sindromului dureros, exprimat prin IPT pentru FM si prin SVA pentru
SMF. Stresul oxidativ fie ca este sau nu declansator pentru FM si SMF, cu
certitudine duce la perpetuarea sindromului dureros. Si, ceea ce este mai important,
deschide cdi pentru noi terapii 0 necesitate vitala, ludnd in consideratie lipsa
eficacitatii majoritatii optiunilor terapeutice pentru FM.

Examenul electrofiziologic efectuat a fost relevant pentru SMF si nu pentru
FM, la pacienti din grupul SMF depinstandu-se modificari sugestive sau suspecte
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pentru atingere radiculard cervicala si lombara. Aceste date au corelat mai puternic
cu modificarile radiografice in grupul cu SMF pentru ambele localizari: cervicala si
lombara, sugerand utilitatea acestui test diagnostic in abordarea pacientului cu
durere cronicd musculoscheletald si ca scop de diferentiere intre FM si SMF.
Pacientii cu SMF cu o probabilitate mai mare vor avea modificari la investigatii
electrofiziologice decat pcientii cu FM.

Studiul efectuat a permis elaborarea unui algoritm de abordare a pacientului cu
durere musculoscheletala cronica difuza primara.

[ Pacient cu durere musculara difuza cu durata peste 3 luni ]

-
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12.
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musculoscheletala
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI

CONCLUZII GENERALE
. Studiul actual evidentiazi o omogenitate intre grupurile de pacienti cu
fibromialgie (FM) vs. cu sindrom miofascial (SMF) din punct de vedere al
varstei (41,87£11,49 ani vs. 43,5348,94 ani), insd existd diferente
semnificative in distributia pe sexe in cele doud grupuri (raport femei/barbati
FM 15/1 vs. SMF 4/1, p=0,005). Majoritatea pacientilor din grupul FM au
studii superioare (43,75%), in timp ce in grupul SMF a existat tendinta de a
avea preferential studii medii speciale (43,75%). Nu s-au atestat diferente
statistic semnificative in distributia pe nationalitate, statut social si obiceiuri
alimentare.
. Dintre factorii favorizanti identificati pentru ambele nozologii (FM vs. SMF),
valoare statistic semnificativa au avut infectiile cu aproximativ 1 lund pana la
debutul bolii (8=0,950, p<0,001 vs. p=0,181, p<0,05), insa factorii care permit
diferentierea FM de SMF sunt stresul psihoemotional ($=0,822, p<0,001) si
supraracirea (p=0,713, p<0,001).
. Pentru diagnosticul de FM pledeaza durerile agravate de efort fizic
(0,925+£0,265 vs. 0,600+0,493 (M£SD), p=0,000002), cu recrudescente
nocturne (0,663+0,476 vs. 0,338+0,475840 (M=£SD), p=0,000043), si lipsa
ameliorarii acestora dupa somn (0,525+0,502 vs. 0,350+0,479 (M=SD),
p=0,018).
. Coexistenta fatigabilitatii (FM vs. SMF) (0,850+0,35 vs. 0,662+0,47,
p=0,01033), tulburérilor afective (depresia (0,562+0,49 vs. 0,325+0,47, p=,0039)
si anxietatea (0,837+0,37 vs. 0,537+0,50, p=0,000122)), tulburarilor cognitive
(dificultdti de concentrare (0,550+0,50vs0,325+0,47, p=0,0059), scaderea
memoriei  (0,787+£0,41 vs. 0,475+0,50, p=0,000046)) si a sindroamelor
functionale (intestin iritabil (0,500+0,50 vs. 0,125+0,33, p=0,000), cistita
interstitiald (0,412+0,49 vs. 0,100+0,30, p=0,000016)) sunt -caracteristice
pacientilor cu FM deopotriva cu sensibilitatea exagerata la rece (0,637+0,48 vs.
0,325+0,47, p=0,000046).
. Pacientii cu fibromialgie (FM) prezintd un nivel statistic semnificativ mai
ridicat al stresului oxidativ exprimat prin nivele ridicate ale dialdehidei
malonice (p<0,001) si de peroxidare lipidica (precoce, intermediara si tardiva
(p<0,001)) comparativ cu pacientii cu sindrom miofascial (SMF), confirmat si
prin nivele mai inalte ale superoxid dismutazei, enzima antioxidanta crescuta
compensator la stresul oxidativ (p < 0,001) in FM. Diferenta in activitatea
prooxidanta intre grupuri nu este semnificativa statistic (p>0,05). Totodata,
activitatea antioxidantd totala este mai scazuta semnificativ statistic la pacientii
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cu FM comparativ cu SMF (p<0,05), fapt confirmat si de nivelul semnificativ
mai ridicat al catalazei la pacientii cu SMF (p<0,001).

. In FM markerii stresului oxidativ (oxidul nitric (r=0,9), superoxid dismutaza
(r=0,8), peroxidarea lipidicd intermediard (r=0,7) si dialdehida malonica serica
(r=0,6)) au corelat statistic semnificativ cu intensitatea sindromului dureros
exprimat prin Indicele Punctelor Tender (IPT). Corelatii si mai puternice au
fost constatate in grupul SMF pentru durerea exprimata pe SVA si markerii
stresului oxidativ (superoxid dismutaza (r=1,0), oxidul nitric (r=0,95), catalaza
(r=0,79), peroxidarea lipidica intermediard (r=0,78), si dialdehida malonica
(r=0,70)).

. Modificdrile electrofiziologice constatate sunt mai sugestive pentru
diagnosticul de SMF, permitind 0 diferentiere dintre aceste doud nozologii.
Leziunile de tip radicular cervicale sunt mai frecvente la pacientii cu SMF
comparativ cu cei cu FM (0,30+0,46 vs 0,13+0,34, t=-2,59, p<0,0). O situatie
similard a fost constatata pentru leziunile de tip radicular lombare in SMF wvs.
FM (0,23+0,42 vs. 0,08+0,28, t=-2,79, p<0,01).

RECOMANDARI PRACTICE
. Actualmente, diagnosticul de FM nu este unul de excludere si se stabileste in
baza Criteriilor de Diagnostic ACR2016. Totusi, pentru a evita situatiile in care
se pierd ferestrele de oportunitate terapeuticd in cazul maladiilor inflamatorii,
endocrine sau infectioase, pacientii trebuie supusi unui examen exhaustiv,
inclusiv statutul autoimunitatii (ANA, Anti-SSa si Anti-SSb in cazul
predomindrii simptomelor neurologice, Anti-ADNdc si Anti-Sm pentru un
tablou clinic dominat de simptome constitutionale, Anti-CCP si FR in caz de
dureri articulare cu orar inflamator, Anti-Jol si Anti-Mi2 in caz de slabiciune
musculard), deficientele de vitamine (vitamina D si vitaminele B5, B12),
minerale (Mg, Ca, Na, K), tulburdrile hormonale (hipotiroidismul), precum si
sa fie exclusa prezenta hepatitelor virale.
. Pentru diferentierea FM de SMF, precum si de miopatiile inflamatorii este
necesar examenul fizic musculo-scheletal, radiografic, ENMG, precum si
aprecierea enzimelor musculare (creatinkinaza, LDH, aldolaza, ALT).
. Tulburarile afective reprezinta o comorbiditate importantd la pacientii cu
durere cronica si necesitd a fi evaluate prin intermediul testelor psihologice de
screening (in special Beck si Hamilton) si referirea pentru consult la
psiholog/psihiatru pentru abordarea acestui aspect.
. Abordarea terapeuticd atit a pacientului cu FM, cét si cu SMF ar trebui sa
includa si remedii cu potential antioxidant. Aceasta va include sfaturi privind
nutritia bogata in anti-oxidante, cum sunt fructele, legumele, pestele precum si
administrarea suplimentele antioxidante (vitaminele A, C, D, E, acidul lipoic,
glutationul si CoQ10).
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Tratamentul optim al fibromialgiei depinde de perioada de detectare precoce,
este o sarcind multidisciplinard si trebuie efectuatd de specialisti instruiti in
acest domeniu. in scopul facilitarii accesului pacientilor cu FM la servicii de
calitate, se recomanda organizarea unitatilor de tratament al durerii cronice.
Datele studiului nostru evidentiazd necesitatea elaborarii unui protocol de
abordare a pacientului cu durere cronica musculoscheletala primara.
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ADNOTARE

Cepoi Daniela, ,,Caracteristica clinico-evolutiva si paraclinicd a fibromialgiei si
sindromului miofascial”. Teza de doctor in stiinte medicale, Chisinau, 2024.

Lucrarea contine 163 pagini, fiind constituitd din introducere, 5 capitole,
concluzii generale, recomandari practice si bibliografie (169 surse), include - 31
tabele, 53 figuri. Rezultatele obtinute sunt reflectate in 29 publicatii stiintifice, 10
participari active.

Cuvinte cheie: fibromialgia, sindromul miofascial, stres oxidativ, investigatii
electrofiziologice. Domeniul de studiu: reumatologie.

Scopul studiului: Cercetarea manifestarilor clinice si paraclinice, trasaturilor
evolutive ale diferitor variante de prezentare a durerii cronice miofasciale in scopul
identificarii parametrilor caracteristici fibromialgiei si sindromului miofascial.

Obiectivele studiului: caracteristica demografici a grupurilor studiate cu
fibromialgie si sindromul miofascial; cercetarea factorilor predispozanti, a
particularitatilor de evolutie precum si cercetarea manifestarilor clinice proprii
fibromialgiei si sindromului miofascial; determinarea indicilor stresului oxidativ la
pacientii cu fibromialgie si sindrom miofascial, studierea tulburarilor electrofiziologice
la pacientii cu fibromialgie si sindrom miofascial; elaborarea unui algoritm de abordare
a pacientului cu durere difuza musculoscheletala.

Noutatea si originalitatea stiintifica: Pentru prima datd in R Moldova, au fost
studiate si analizate particulariatile demografice ale FM si SMF, s-au identificat
factorii favorizanti pentru FM si SMF, s-au stabilit similitudinile si diferentele in
evolutia FM si SMF, s-a identificat rolul simptomelor extra-musculare si a examenul
muscular in diferentierea Fm de SMF, s-a identificat implicarea stresului oxidativ in
FM si SMF, s-a accentuat rolul examinarilor electrofiziologice in diagnosticul
diferential al FM si SMF.

Problema stiintificd solutionatia in teza: au fost identificate criterii pentru
diagnosticul diferentiat al FM si SMF, factorii de risc pentru dezvoltarea FM si SMF,
comorbiditatile frecvente, simptomele non-musculare puternic sugestive pentru FM.

Semnificatia teoretica: rezultatul studiului face mai cunoscute particularitatile
clinice si paraclinice a evolutiei a celor doua forme majore de afectare musculara FM
si SMF.

Valoarea aplicativd a lucririi: rezultatele studiului actual vor contribui la
actualizarea indicatiilor clinice si paraclinice, optimizarea diagnosticului precoce si al
tratamentului selectiv pentru pacientii cu durere musculara difuza si cronica.

Implementarea rezultatelor: rezultatele studiului au fost aprobate si aplicate
in activitatea curativa a sectiilor Reumatologie si Artrologie a IMSP Spitalul Clinic
Republican ,,Timofei Mosneaga”, in procesul didactic la Disciplina de reumatologie si
nefrologie a Departamentului Medicina Internd, a IP USMF , Nicolae Testemitanu”.
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ATHOTALIMS

Hanmona Yeno#, nokropckas guccepraumsi "KimHudeckue W 3BOMIOLMOHHBIE
XapaKTePUCTHKH (PHOpOMHUATITHH U MEo(acimaisHoro crHapoma’ 2024 rox, Knmnés.

PaGora cocromr w3 163 crpaHwi, BKIIOYas BBENECHWE, S TJaB, OOIIE BBIBOIPL
MPaKTHYECKUE peKoMeHTary 1 Onomorpadeo (169 wcrounnk), a Takke comepxur 31
Tabmty 1 53 prcyHka. Pe3ynbsraTe! ncciejoBaHus OTpKEHBI B 29 Hay9IHBIX ITyONIMKAIILIX U 12
AKTUBHBIX YIACTHSIX.

KioueBble ciioBa uccienoBaHus: (uOpoMuamrus, MUO(ACIHATBHBIA CHHIPOM,
OKHCJIUTENBHBII CTPECC, AEKTPOPUZHONIOrMYECKUE HCCIIEI0BAHMSL.

O0J1aCcTh UCCIIEIOBAHUS: PEBMATOJIOTHL.

Heas wccaenoBanusi W3y4EHHE KIMHUYECKUX W TAPAKIMHUYECKUX —IPOSIBICHHH,
SBOJTFOLIOHHBIX OCOOCHHOCTEH PA3TUUHBIX BAPHAHTOB XPOHIUECKOMN MBIIICYHOM OOJH C IICIIBIO
BBISIBJICHUS XaPaKTePHBIX MapamMeTpoB (GprOpoMHaiTiy 1 MUO(ACIMATIEHOTO CHHIAPOMA.

3aauu  wuccaenoBaHus eMorpaduueckas  XapakTepHCTHKA TPYIN  MAlMEHTOB C
¢udpomuanTreii 1 MUOGACIMATBFHBIM CHHIPOMOM; U3yUCHHE TIPSIPACTIONAraroIiX (HakTopoB,
UCCIIEIOBAHNE OCOOCHHOCTEH TeYeHMsl, KIMHMYECKHX MPOSBIeHH (QuOpoMuatrid 1
MUO(ACIMATIGHOTO ~ CHHIPOMA; OMNpE/ICNICHIe TOKas3arelied  OKHMCIMTEIhHOIO —CcTpecca Y
MalyeHToB ¢ (ubpoMuanrueld ¥ MuodaclMaIbHbIM CHHIPOMOM, H3yYeHHE HapyIICHHI
AMEKTPO(PUBHOTIOTMICCKHX MAPAMETPOB Y TAIMEHTOB ¢ (HHOPOMHATTHCH U MUO(ACIMATHHBIM
CHHJIPOMOM; pa3paboTKa ArOPUTMAa MOIX0/A K MAIMEHTY ¢ MU(dY3HOM CKEICTHO-MBIIICIHON
60IBIO.

Hayunasi HOBH3HAa 1 OPMTHHAJIHOCTb HCCIIEIOBAHNS 3aKITFOUAETCS B TOM, UTO B [IEPBbIC
B PecrryOnke MonoBa ObUTH H3Y9eHBI 1 TIPOaHATM3UPOBAHKI IeMorpadideckre 0COOCHHOCTH
¢udpoMpaTin 1 MHO(DACIMATFHOTO CHHIAPOMA, BBIIBICHBI (DaKTOPHI, CIIOCOOCTBYIOILIFE
Pa3BUTHIO 3THX 3a00JICBAHMIA, YCTAHOBIICHBI CXOJICTBA U PA3IMUMS B TCUCHUN (PHOPOMUAITHH U
MUO(aCIMAIIBHOTO CHHIPOMA, BBISIBIICHA POJIb JOTIONHUTEIBHBIX HE-MBIIIEYHbIX CHMIITOMOB U
muorpadum B quddepeHmarmm (GHOpOMHAAITIN ¥ MIO(DACIIATHFHOTO CHHIPOMA, BBIIBICHO
y4acTHe OKHCIHMTEIBHOIO cipecca B (uOpoMuami M MHO(aCIMAIbHOM — CHHIPOME,
AKIICHTUPOBAHA POJIb  AJICKTPO(H3HONOTMUSCKUX — UCCNICAOBaHMA B udhdepeHIHaIbHON
JIAarHOCTHKE (PHOPOMHUATTAX ¥ MHO(aCIAATHHOTO CHHIPOMA.

Teopernyeckoe 3HaUeHHe VICCIICTIOBAHMS 3AKITIOYACTCS B PACKPHITHH KIMHUYECKHX W
Tnapa KJIMHAYECKUX 0COOCHHOCTEH SBOIIOIMH JBYX OCHOBHBIX (DOPM MBIIIEYHBIX TIOPOKEHHH -
(hrdpoMuanTHIr 1 MHO(haCIIHATBHOTO CHHIIPOMA.

ITpakTHyeckast HEHHOCTH PaOOTHI 3aKITFOYACTCS B TOM, YTO TIOJMYdYEHHBIE PE3YJIbTaThl
MOTYT CIOCOOCTBOBAaTh AKTYATM3AIMK KJIMHAYECKUX PEKOMEHJAIMH, ONTUMMW3AIMA paHHeH
JIMArHOCTHKH W BBIOOPa MHAMBUIYAIHHOTO JICYSHHUS JUTsl TIAIIMEHTOB C XPOHIYECKON U(Y3HOM
MBIIICYHOH OOJTBO.

Peanuzanus pe3yabTaToB HccieoBaHMA ObUTa onoOpeHa W MpFMEHEeHa B JIe4eOHOM
TIPAKTUKE OT/IEICHNI PEBMATOJIOTHN U apTPOJIOTy PeciTyONMKaHCKON KITMHITYECKOH OOTBHUILIBI
"Tumoert Momsira" 1 B y4eOHOM IIpoLiecce O JWCIHMINIMHE PEBMATONOTHH U HE(DPOIIOTHH
T'ocynapcreenHoro YuuBepcurera Meauimnbl 1 Gapmatmii nmenn H. Tectemutiany.
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ANNOTATION

Doctoral thesis by Daniela Cepoi, "Clinical and Evolutionary Characteristic of
Fibromyalgia and Myofascial Syndrome", 2024, Chisinau.

The work comprises 163 pages, including an introduction, 5 chapters, general
conclusions, practical recommendations, and bibliography (169 sources). It contains 31 tables
and 53 figures. The obtained results are reflected in 29 scientific publications and 12 active
participations.

Keywords: fibromyalgia, myofascial syndrome, oxidative stress, electrophysiological
investigations. Field of study: rheumatology. The aim of the study is to investigate the clinical
and paraclinical manifestations, evolutionary features of various presentations of chronic
myofascial pain to identify characteristic parameters of fibromyalgia and myofascial
syndrome.

Obijectives: demographic characteristic of the studied groups with fibromyalgia and
myofascial syndrome, investigation of predisposing factors for fibromyalgia and myofascial
syndrome, research on evolutionary features for fibromyalgia and myofascial syndrome,
investigation of clinical manifestations specific to fibromyalgia and myofascial syndrome,
determination of oxidative stress indices in patients with fibromyalgia and myofascial
syndrome; study of electrophyiological disorders in patients with fibromyalgia and
myofascial syndrome; development of an algorithm to approach the patient with widespread
musculoskeletal pain.

Scientific novelty and originality involve, for the first time in the Republic of Moldova,
the study of demographic characteristics of FM and SMF, identifying favoring factors for FM
and SMF, establishing similarities and differences in the evolution of FM and SMF,
identifying the role of extra-muscular symptoms and muscle examination in differentiating
FM from SMF, identifying the involvement of oxidative stress in FM and SMF, and
emphasizing the role of electrofisiological examinations in the differential diagnosis of FM
and SMF.

The scientific problem solved in the thesis includes identifying criteria for the
differential diagnosis of FM and SMF, risk factors for the development of FM and SMF,
common comorbidities, and strongly suggestive extra-muscular symptoms for FM.

The theoretical significance lies in making known the clinical and paraclinical
characteristics of the evolution of the two major forms of muscle involvement, FM and SMF.

The practical value of the work lies in that the results of the study will contribute to
updating clinical and paraclinical indications, optimizing early diagnosis and treatment for
patients with widespread chronic muscle pain.

The implementation of the results has been approved and applied in the activity of the
Rheumatology and Arthrology departments of the Republican Clinical Hospital "Timofei
Mosneaga" and in the teaching process in the Rheumatology and Nephrology discipline of
the Internal Medicine Department at Nicolae Testemitanu State University of Medicine and
Pharmacy.
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