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N Rezumat —

Uveita este cea mai frecventa manifestare extraarticulara la pacientii cu spondilita anchilozanta (SA), uveita acuta
anterioara (UAA) HLA-B27+ reprezentand cea mai importanta forma de uveita intalnita la pacientii cu aceasta
suferinta reumatica. Patogenia SA este partial inteleasa si mecanisme mediate imun sunt sugerate de histologia
inflamatoare, niveluri serice crescute de IgA si reactanti de faza acuta, relatia stransa cu HLA-B27 etc. TNF-a este
o citokina proinflamatoare implicata in patogenia atat a manifestarilor articulare ale bolii reumatice, cat si a uveitei.
Tratamentul anti-TNF-a (Infliximab, Adalimumab, Etanercept) are efect favorabil la pacientii cu SA, scazand
semnele si simptomele, ameliorand functionalitatea si crescand calitatea vietii pacientilor si productivitatea lor.
Efectul terapiei anti-TNF-a in uveita asociata cu SA este diferit: comparativ cu Etanerceptul (receptori solubili de
TNFa) care poate induce ca o reactie paradoxala uveita la pacientii cu boli reumatice cum este SA, Infliximabul
si Adalimumabul (anticorpi monoclonali anti-TNF) au efecte favorabile in scaderea ratei recurentelor uveitei la
pacientii cu SA.

O intelegere mai buna a mecanismelor afectarii articulare si oculare la pacientii cu SA si UAA ar putea imbunatati
tratamentul lor.

L Cuvinte cheie: TNF-q, uveita, spondilita anchilozanta E—

— Abstract —_

Uveitis is the most frecquent extraarticular manifestation in patients with ankylosing spondilitis (AS), acute ante-
rior uveitis (AAU) HLA-B27+ being the most important form of uveitis encountered in patients with this rheumatic
disease. The pathogenesis of AS is poorly understood and immune mediated mechanisms are suggested by
inflammatory histology, raised serum levels of IgA and acute fase reactants, close relationship with HLA-B27 etc.
TNF-a is a proinflammatory cytokine involved not only in the pathogenesis of the articular manifestations of the
rheumatic disease but also in uveitis. The treatment with anti-TNF-a drugs (Infliximab, Adalimumab, Etanercept)
has a favourable effect in patients with ankylosing spondylitis, deacresing the signs and symptoms, improving the
functionality and increasing the quality of life patients and their productivity. The effect of anti-TNF-a therapy in
patients with uveitis associated with AS is different: in contrast with Etanercept ( soluble receptors of TNFa) which
may induce uveitis as a paradoxal reaction, Infliximab and Adalimumab (anti-TNFa antibodies) have favourable
effects in decreasing the rate of reccurences of uveitis in patients with AS.

Better understanding of the mechanisms of articular and ocular involvement in patients with AS and AAU might
improve their management.
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INTRODUCERE

Spondilita anchilozanta (SA) este prototipul spon-
dilartritelor (SpA), familie de boli inflamatoare cro-
nice cu caracteristici epidemiologice, imunogene-

tice, clinice si radiologice comune. Grupul SpA
include SA, artrita reactiva, artrita psoriazica, artrita
asociata cu boala inflamatoare intestinala si SpA ne-
diferentiata. Ratele de incidenta si prevalentd ale SA
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si ale SpA sunt puternic dependente si direct corelate
cu prevalenta antigenului HLA-B27 in populatia ge-
nerald analizatd; astfel, rate de incidenta de 0,5-8,2/
100.000 si rate de prevalenta de 0,2-1,2% au fost ra-
portate pentru SA si aproximativ valori duble au fost
descrise pentru SpA (1). Studii mai vechi efectuate
pe donori pozitivi §i negativi pentru antigenul
HLA-B27 au stabilit ca riscul relativ de a dezvolta o
SpA este de 20,7 ori mai mare la subiectii HLA-B27+
comparativ cu indivizii HLA-B27- (2).

SA este o boala inflamatoare cronica, progresiva a
scheletului axial, sacroiliitd, inflamatie spinala si en-
thesitd, cu evolutie impredictibila citre anchiloza si
dizabilitate, acestea fiind principalele carateristici ale
bolii (3). In plus, pacientii cu SA pot prezenta si afec-
tare periferica (70%), implicarea asimetrica a articula-
titlor membrelor inferioare fiind cea mai frecventa (4).

Desi simptomele de durere, redoare si oboseala
sunt comune la pacientii cu SA, calitatea vietii este
afectata in stadiile tardive ale bolii netratate. De
aceea, un diagnostic precoce al suferintei in vederea
unui tratament corespunzator pentru scaderea ratei
leziunilor osteoformatoare care caracterizeaza boala
este obligatoriu in practica clinica. (5).

Pacientii cu SA pot prezenta si multiple mani-
festari extraarticulare, ochiul, tractul gastrointestinal,
pielea, osul, inima, pldmanii si rinichii putand fi
afectati in cursul evolutiei bolii. Manifestarile extra-
articulare variaza in ceea ce priveste prevalenta si
severitatea lor (6). Existd o prevalenta crescutd a ma-
nifestarilor extraarticulare In SA cu manifestari peri-
ferice (7). Comorbiditatile induse de manifestarile
extraarticulare din SA reduc calitatea vietii pacien-
tilor, aceasta impundnd un screening atent pentru
identificarea lor la pacientii diagnosticati cu SA in
vederea unui tratament adecvat (8).

CARACTERISTICILE UVEITEI
ASOCIATE CU SA

Uveita este un termen general folosit pentru a
descrie inflamatia tractului uveal, care este stratul
mijlociu al ochiului intre sclerd, conjunctiva si ca-
mera anterioara la exterior si retina la interior. Uveita
este cea mai frecventad manifestare extraarticulara
diagnosticata la pacientii cu SA, 90% dintre toate ca-
zurile de uveitd intalnite la pacientii cu SA fiind
uveite anterioare si monolaterale. Uveita anterioara
cuprinde irita (inflamatia irisului si a camerei ante-
rioare a ochiului), iridociclita (inflamatia irisului si a
corpului ciliar asociatd cu prezenta celulelor infla-

matoare in umoarea apoasd) si ciclita (inflamatia
corpului ciliar asociata cu prezenta celulelor inflama-
toare Tn umoarea apoasd). Prevalenta uveitei ante-
rioare la pacientii cu SA este de 30% (9).

Uveita acuta anterioara (UAA) este forma cea
mai tipicd de uveita la pacientii cu SA, aproximativ
50% dintre toate cazurile de UAA diagnosticate la
pacientii spondilitici fiind asociate cu prezenta
HLA-B27+ (10).

HLA-B27 este o proteind structurala existenta pe
suprafata tuturor celulelor organismului cu exceptia
hematiilor, sintetizata de gene de pe locusul B al com-
plexului major de histocompatibilitate (CMH) si im-
plicatd predominant in mecanismul de prezentare a
antigenelor endogene celulelor T CD8+.

Exista o asociere puternica intre SA si HLA-B27,
aproximativ 90% dintre pacientii cu SA avand
HLA-B27 comparativ cu numai 8% dintre indivizii
sanatosi (11).

Ca majoritatea conditiilor asociate cu HLA-B27
si UAA HLA-B27+, afectiunea are o prevalentd mai
mare la barbati comparativ cu femeile (12). Pacientii
cu UAA pot prezenta SA in 30-50% dintre cazuri, iar
pacientii cu UAA HLA-B27+ pot avea SA definita
sau posibilad in 90% dintre cazuri (13).

UAA HLA-B27+ poate fi prima manifestare a
unei SA nediagnosticate. Recunoasterea de catre of-
talmolog a caracteristicilor de prezentare ale uveitei
si a rolului testarii HLA-B27 este deosebit se impor-
tantd pentru stabilirea unei suspiciuni etiologice si
orientarea pacientului catre reumatolog.

UAA HLA-B27+ din SA are cel mai frecvent de-
but acut, afectare unioculara si se manifesta prin: du-
rere, roseatd, fotofobie, vedere incetosata si hiperla-
crimare.

Examinarea oftalmologicd cuprinde examinarea
biomicroscopica, determinarea presiunii intraoculare
si examinarea fundului de ochi.

Examinarea biomicroscopicd evidentiaza urma-
toarele elemente:

— pupila: mioza;

— conjunctiva/sclere: injectare conjunctivala, se-
cretie conjunctivald apoasa (fara foliculi sau
papile);

— cornee: precipitate keratice mici sau medii;

— camera anterioara: celule sau flare, fibrina (fe-
nomen Tyndal) si uneori hypopion;

— iris: sinechii posterioare, sinechii anterioare pe-
riferice, membrane pupilare, cu sau fara noduli;

— cristalin: cataracta subcapsulara posterioara;

— vitros: celule in vitrosul anterior, vitrita.
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Presiunea intraoculard poate fi crescutd in cazul
aparitiei unor complicatii (uveita hipertensiva, glau-
comul); rar, pacientii pot prezenta presiune intraocu-
lara scazuta secundara atrofiei corpului ciliar.

In cazurile tipice de uveita anterioara si cand fun-
dul de ochi se poate vizualiza acesta este normal.

Prognosticul UAA HLA-B27+ din SA este con-
troversat, cele mai frecvente complicatii fiind: sine-
chiile anterioare si posterioare, glaucomul, cataracta,
vitrita, papilita si edemul macular cystoid (14).

Durata puseului acut este de aproximativ 4-12
sdptadmani si ratele de recurenta sunt crescute, paci-
entul trebuind sé fie sensibilizat asupra acestei posi-
bile evolutii. In ciuda faptului ci recurenta UAA
HLA-B27+ din SA este frecventa, acuitatea vizuala
nu este afectatd. Comparativ cu pacientii cu UAA
idiopatica, pacientii cu UAA HLA-B27+ din SA au
varsta mai tanara, au o duratd mai lunga a bolii ocu-
lare si mai multe recurente; In plus, acesti pacienti au
o inflamatie mai importanta a camerei anterioare frec-
vent asociata cu vitritd si o incidentd mai mare a com-
plicatiilor care necesita terapie mai agresiva (15).

Caracteristicile clinice ale UAA HLA-B27+ sunt
bine cunoscute (Tabelul 1).

TABELUL 1. Caracteristici clinice ale UAA HLA-B27+ din
SA (14)

Caracteristica
32-35 ani

Varsta medie Tn momentul
primului episod de uveita
Perioada de timp intre primele | 7-8 ani
simptome reumatologice si
primul episod de uveita

Rata B/F 1,5-2,5/1

Localizare Unilaterala, ocazional
alternand in cursul
recurentelor
Segment anterior

Evolutie Recurente

Precipitate keratice Nongranulomatoase
Inflamatia camerei anterioare | Intensa

Celule in camera anterioara | 3-4 +

Complicatii oculare Sinechii iris-cristalin
Cataracta

Inflamatia segmentului
posterior

Edem macular cystoid

Este important de mentionat ca spre deosebire de
uveita din SA, uveita din artrita psoriazica, o alta
entitate inclusa in grupul SpA, are caracteristici cli-
nice distincte pe care oftalmologul trebuie sa le cu-
noasca si sa le diagnosticheze cat mai devreme in
vederea instituirii rapide a unui tratament corespun-
zator (Tabelul 2) (16).

TABELUL 2. Caracteristici clinice ale UAA HLA-B27+ din
SA si artrita psoriazica (16)

Caracteristici | AP SA

Debut Insidios Acut

Forma clinica |Uveita anterioara | Uveita anterioara
cu afectarea
ulterioara a polului

posterior
Tip afectare Bilateral Unilateral
Evolutie Cronica, cu Acuta, cu
recurente recurente rare si

frecvente, fara
afectarea acuitatii
vizuale

frecvente si
afectarea acuitatii
vizuale

Sunt bine cunoscute caracteristicile fenotipice ale
uveitei din SA, dar mai putin cunoscute sunt carac-
teristicile SA asociate cu uveita. Astfel, un studiu
longitudinal al activitatii bolii si al statusului func-
tional Intr-o cohorta de pacienti spitalizati §i urmariti
pe o perioada de 5 ani a aratat ca barbatii, pacientii
cu forma axiala a bolii, cu irita si debut tardiv al SA
au prezentat in timp afectare functionald mai impor-
tanta (17).

Un alt studiu cross-sectional efectuat pe o cohorta
de pacienti chinezi cu SA a ardtat ca pacientii cu an-
tecedente de UAA au avut scoruri de activitate
(BASDALI) si de functionalitate (BASFI) mai mari
decat pacientii fara aceastd manifestare extraarticu-
lara; in plus, a existat o limitare a mobilitatii fizice
(distanta deget-sol, distanta occiput-perete, test
Schober) la pacientii cu SA cu istorie de UAA (18).

Un studiu efectuat recent pe un lot de pacienti cu
SA a stabilit ca pacientii cu istorie de uveitd au avut
activitate a bolii mai mare (nesemnificativ statistic)
si afectare functionald mai importanta (semnificativ
statistic) decat pacientii fard istorie de uveitd; in plus,
istoria de uveita s-a asociat cu hipertensiune si atero-
scleroza ca stigmate ale riscului cardio-vascular cres-
cut prezent la acesti pacienti (19).

ROLUL TNF-a IN UVEITA ASOCIATA CU SA

TNF-a este o citokina de tip Th1, cu origine pre-
dominant macrofagica, care actionand la nivelul va-
riatelor celule implicate in raspunsul imuno-infla-
mator are importante efecte proinflamatoare.

Astfel, la nivelul celulei endoteliale vasculare,
TNF-a creste expresia moleculelor de adeziune cu
cresterea legarii leucocitelor, stimuland extravazarea
celulara si acumularea lor locala, aceasta explicand
prezenta infiltratului inflamator la nivelul uveii (20).
Stimuland macrofagele anterior prestimulate prin
IFNy, TNF-a induce productia altor citokine de tip
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Thl (TNF-a, IL-1, IL-6, IL-12) si a chemochinelor
(MIP-1, MCP-2), induce expresia crescuta a unor
markeri biologici (molecule HLA de clasa a II-a) si
chiar productia unor molecule killer (NO, O2°) cu rol
de a creste procesul inflamator si a induce leziuni ti-
sulare locale (21).

In plus, TNF-a are un rol important in interrelatia
dintre raspunsul imun inndscut si inflamatia sistemica
in uveita anterioara abacteriana asociata cu SA. Astfel,
monocitele periferice, elemente celulare importante
ale sistemului imun inndscut via CD14 si Toll-Like
Receptors (TLRs), activate prin lipopolizaharide
(LPS) din bacteriile Gram negative induc productia
de TNF-a cu efectele proinflamatoare cunoscute la
pacienti cu uveitd anterioara in antecedente (22).

Rolul TNF-a in uveita asociatd cu SA este sustinut
de existenta multiplelor dovezi ale expresiei crescute
ale acestei citokine n leziunile tisulare caracteristice.
Astfel, un studiu imuno histologic asociat cu tehnica
de hibridizare in situ efectuat pe materialul tisular
obtinut prin biopsie asistatd de computer tomografic
a articulatiilor sacro-iliace la pacientii cu SA activa,
cu o duratd medie a bolii de peste 4 ani, a aratat pre-
zenta de infiltrate dense celulare formate din lim-
focite T si macrofage asociatd cu expresie crescutd a
ARN mesager pentru TNFo la nivelul acestor
articulatii (23). Un alt studiu efectuat la pacienti cu
uveita a aratat niveluri mai mari de TNF-a in sangele
periferic $i umoare apoasa determinate prin enzyme-
linked immunosorbent assay (ELISA) decat la
martorii de control; in plus, nivelul de TNF-a a fost
mai important 1n ser fatd de umoarea apoasa si s-a
corelat pozitiv cu patternul recurent de uveitd,
aceasta sustinand participarea sistemica a TNF-a
mai importanta decat cea locala (24).

Avand 1n vedere toate aceste dovezi ale interven-
tiei patogenice ale TNFa in uveita asociata cu SA,
tratamentul anti-TNFa pare a fi o abordare logica.

EFICACITATEA TERAPIEI ANTI-TNF iN
UVEITA ASOCIATA CU SA

Este bine cunoscut efectul terapiei anti-TNF-a
(infliximab, adalimumab, etanercept) in SA nonres-
ponsiva la terapia clasica (antiinflamatoare nesteroi-
diene, sulfasalazind, infiltratii locale cu corticoste-
roizi). Multiple studii clinice randomizate, controlate
placebo au aratat eficacitatea comparabila a celor 3
terapii anti-TNF in scaderea semnelor si simptomelor
bolii, imbunatatirea functionalitatii, cresterea cali-
tatii vietii si a productivitdtii pacientilor cu SA
(25,26,27). Referitor la efectul terapiei anti-TNFa pe

leziunea structurald osteoformatoare care caracteri-
zeaza boala (anchiloza, sindesmofite), studiile nu au
reusit sa dovedeasca inca acest efect, desi tratamentul
simptomatic cu medicamente anti-TNFa a fost acom-
paniat cu un grad semnificativ de reducere a infla-
matiei spinale detectatd prin rezonantd magnetica
nucleara (RMN) (28).

Spredeosebirede SA, manifestarile extraarticulare
ale bolii raspund variat la terapia anti-TNF, unele
imbunatatindu-se, altele agravandu-se.

Multiple studii au aratat efectul favorabil al tera-
piilor anti-TNFo nunumai pe manifestarea articulara,
cat si pe manifestarea oculara la pacientii cu SA aso-
ciata cu uveita.

Astfel, o evaluare a pacientilor cu SA tratati cu
inhibitori de TNFa din studii clinice recente contro-
late placebo (2 studii cu etanercept si 2 studii cu in-
fliximab) si 3 studii open-label pentru a estima inci-
denta UAA la pacientii cu SA a ardtat o scadere
semnificativa a puseelor de UAA la pacientii tratati
cu anti-TNFa comparativ cu placebo (placebo:
15,6/100 pacient-ani, infliximab: 3,4/100 pacient-
ani; etanercept: 7,9/100 pacient-ani; p = 0,01; anti-
TNFa vs placebo). Cand fiecare agent a fost analizat
separat, diferenta dintre infliximab si placebo a fost
inalt semnificativa (p = 0,005), comparativ cu dife-
renta intre etanercept si placebo (p = 0,05). Desi a
existat o tenditd de reducere mai mare a incidentei
uveitei cu infliximab fata de etanercept, totusi dife-
renta nu a atins semnificatia statistica (29).

Un studiu prospectiv, open-label, Review of safety
and effectiveness witH Adalimumab in Patients with
ankylosing SpOnDylitis (RHAPSODY), efectuat pe
un lot total de 1.250 de pacienti cu SA activa, dintre
care 274 cu antecedente de uveita anterioara, a aratat
ca tratamentul cu adalimumab in doza de 40 mg sc la
2 saptamani, efectuat pe o perioada de 12 saptamani,
a produs o reducere a ratei puseelor de uveita la 100
pacient-ani atunci cand s-au comparat ratele puseelor
inaintea tratamentului cu adalimumab si in timpul
tratamentului (15/100 pacient-ani vs 7,4/100 pacient-
ani) pentru intreg lotul de pacienti cu SA inrolati in
studiu. In general, rata puseelor de uveita s-a redus
cu 51% pentru toti pacientii, cu 58% pentru 274 de
pacienti cu anamneza pozitivd pentru uveitd ante-
rioard, cu 68% pentru 106 pacienti cu anamneza
recentd de uveitd anterioard, cu 50% pentru 28 de
pacienti cu uveitd anterioard simptomaticd si cu
45% pentru 43 de pacienti cu uveitd cronica (30).

La o analiza mai recenta pentru a evalua incidenta
uveitei din studiile clinice cu etanercept (4 controlate
placebo, unul controlat activ cu sulfasalazina si 3
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open-label), rata uveitei per 100 pacient-ani (95%
CI) a fost mai mica pentru etanercept (8,6 (4,5-14,2))
decat pentru placebo (19,3 (11,9-29,8)), diferenta
fiind statistic semnificativa (p = 0,03); este de men-
tionat ca in studiul cu comparator activ, ratele pentru
etanercept si sulfasalazind au fost similare (10,7
(5,5-17,6 si 14,7 (6,4-26,5)), diferenta neatingand
semnificatie statistica (p = 0,49) (31).

UVEITA CA REACTIE PARADOXALA LA
TERAPIA ANTI-TNF

Este bine cunoscut din practica clinica faptul ca
unele suferinte, cum sunt uveita, leziunile cutanate
de tip psoriazis-like si boala inflamatoare intestinala,
care raspund favorabil la terapia anti-TNFa, pot
aparea ca reactie paradoxald la pacientii cu variate
boli reumatologice (poliartritd reumatoida, SA, ar-
trita psoriazica, artrita idiopatica juvenild) in cursul
tratamentului cu medicamente anti-TNFa.

Cateva cazuri noi de uveita sau recaderi au fost
raportate in cursul tratamentului anti-TNFa la pa-
cienti cu evolutie favorabild a manifestarilor arti-
culare; astfel, datele din 2 registre de reactii adverse
(World Health Organisation adverse drug events
database si National Registry of Drug-Induced
Ocular Side Effects) au raportat 43 de cazuri asociate
cu etanercept, 14 cazuri asociate cu infliximab si 2
cazuri asociate cu adalimumab, uveita urmand sa fie
asociata cu etanerceptul §i nu cu intreaga clasa de
medicamente anti-TNFa (32).

Un studiu mai nou, bazat pe chestionare adresate
specialistilor francezi (reumatologi, pediatri reuma-
tologi, internisti) inregistrati in Club Rheumatisms
and Inflammation pentru declararea cazurilor noi de
uveitd diagnosticate de oftalmolog la pacienti tratati
cu medicamente anti-TNFa, a raportat un numar total
de 31 de cazuri, dintre care 23 de cazuri asociate cu
etanercept, 5 cazuri cu infliximab si 3 cazuri cu ada-
limumab, majoritatea pacientilor avand un raspuns
bun la tratament Tn momentul dezvoltarii uveitei.
Durata medie a expunerii la terapia anti-TNFa a fost
de 27 (4-96) de luni pana la aparitia uveitei. (33)

Studiile prezentate sustin ideea ca uveita apare
mai frecvent ca reactie paradoxald dupa tratamentul
cu etanercept comparativ cu tratamentul cu inflixi-
mab si adalimumab. Se considera ca diferente struc-
turale intre etanercept (receptor solubil de TNFa) si
infliximab (anticorp monoclonal anti-TNFa), dife-
rente ale capacitatii de legare ale medicamentului
anti-TNF cu TNFo membranar sau solubil, precum
si stabilitatea complexelor formate intre molecula de
TNFa si preparatul anti-TNF pot explica efectele di-

ferite ale medicamentelor anti-TNF in neutralizarea
raspunsului imuno-inflamator mediat de TNFa (34).
Astfel, capacitateamaimare de legare ainfliximabului
cu molecula de TNFa solubil si transmembranar si
stabilitatea mai mare a complexelor formate cu
TNFa ar putea explica eficacitatea mai buna a in-
fliximabului in tratamentul uveitei asociate cu SA si
incidenta mai micd a uveitei ca reactie paradoxald in
cursul terapiei anti-TNF.

Exista multiple alte explicatii pentru uveita ca
reactie paradoxala asociatéd cu tratamentul cu etaner-
cept; astfel sunt autori care considerd ca legarea
etanerceptului de TNFa, Tmpiedica clearence-ul
TNFa, prelungind timpul lui de injumatatire si cres-
cand astfel prezenta in interiorul structurilor ochiului;
in plus, etanerceptul avand o mare afinitate pentru
TNF solubil si nu pentru cel membranar, spre deose-
bire de infliximab, nu induce apoptoza si astfel creste
productia de citokine cu origine limfocitara, in timp
de infliximabul o scade (35).

Pe de alta parte, se considera ca etanerceptul, prin
capacitatea sa de a inhiba atdit TNFa cat si TNFf
care a fost gasit crescut in structurile oculare in mo-
delul animale de uveita, ar putea fi chiar mai eficace
compartiv cu ceilalti anti-TNFa (36).

Rezumand toate aceste date nu este sigur pana la
ora actuald dacd uveita dezvoltata in cursul trata-
mentului cu medicamente anti-TNF reprezinta starea
de ineficacitate sau chiar reactia paradoxala (37).

CONCLuUzIl

1. UAA HLA-B27+ este cea mai frecventa si ca-
racteristica manifestare extraarticulard in SA.

2. Exista o expresie crescuta a TNFo nu numai la
nivelul articulatiilor sacroiliace, ci si la nivelul
umoarei apoase la pacientii cu uveita asociatd cu SA.

3. Terapia anti-TNF are efect favorabil nu numai
pentru manifestarile articulare din SA, dar si pentru
uveita asociatd cu SA.

4. Uveita poate apdrea ca reactie paradoxald la
terapia anti-TNF, diferentele structurale si specifici-
tatile de legare ale agentilor anti-TNF precum si sta-
bilitatea complexelor formate cu TNFa fiind implicate
in inducerea ei.

5. Receptorul solubil de TNFa (etanerceptul) este
mai frecvent implicat n inducerea uveitei ca reactie
paradoxala comparativ cu anticorpii anti-TNFa (in-
fliximab, adalimumab).

6. Cooperarea dintre oftalmolog si reumatolog
este deosebit de importantd in managementul $i mo-
nitorizarea uveitei asociate cu SA.
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MENTIUNE: Aceasta lucrare este partial spri-
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Fondul Social European si de catre Guvernul Romaniei,
prin contractul nr. POSDRU 141531.
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