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« OSTEOARTROZA
- 528 milijonov Ljudi
- 20-30% nad 45 let, 60% zenske

* PROTIN
- 3,9% populacije

* REVMATOIDNI ARTRITIS
- 1% populacije

« SEPTICNI ARTRITIS
- 0,01% populacije



Vrsta artritisa oz. etiologija

Kliniéna slika

INFEKCIJSKI ARTRITIS

Septiéni (gnojni bakterijski) artritis

(Staphylococcus aureus, streptokoki, po

Gramu negativne bakterije)

Obicajno prizadet en sklep, ki je bole¢, oteéen, koza nad njim je pordela.

Pogosto pridruZeni vro€ina in mrzlica.

Gonokokni artritis (Neisseria gonorrhoeae)

- Tenosinovitis, dermatitis (pustule, vezikule, hemoragitne lezije ali papule,
najpogosteje periartikularno) in migrirajoéi poliartritis/poliartralgije.

- Gnojni artritis brez koZnih sprememb.

Razsejana gonokokna okuzba pogosto poteka brez sprememb na sluznicah.

Lymski artritis (Borrelia burgdorferi s.1.)

Praviloma prizadeti veliki sklepi, vnetje pogosto poteka v zagonih. V sklopu
borelijske okuZbe mozna prizadetost koZe in Zivéevja.

Virusni artritis

Parvovirus B19

Vroéina z izpu§&ajem, aplasti¢na anemija, akutni artritis:
- otroci: asimetriéni oligoartritis, prizadetost vedjih sklepov,
- odrasli: simetricni poliartritis malih sklepov rok, zapestja.

Virus hepatitisa B

Simetriéni poliartritis, prizadetost proksimalnih interfalangealnih skiepov,
kolen, gleznjev.
Lahko pridruZeni vroc€ina, oslabelost, izpuséaj, mialgije. Artritis velikokrat

izzveni ob pojavu zlatenice.

e  \irus hepatitisa C - Simetriéni poliartritis malih sklepov.
- Krioglobulinemiéni vaskulitis: oligoartritis srednjevelikih in velikih sklepov,
najpogosteje gleznjev.

e HIV Mono- ali poliartritis.

Virus chikungunya

Poliartritis, prizadetost malih in velikih sklepov (pogosto > 10 sklepov).

Ob akutni okuzbi pridruZeni vrocina, izpuscaj, mialgije.

Artritis ob&asno preide v kroniéno obliko, ki traja ve¢ meseceyv ali let. Lahko
pridruZeni tenosinovitis, sindrom karpalnega kanala, Raynaudov fenomen.

Virus denga

Artralgije, redkeje artritisi. Vrogina z izpuSéajem.

Gliviéni artritis

Obic¢ajno monoartritis, s po€asnim in dolgotrajnejSim potekom. Najpogosteje

je prizadeto koleno.

Tuberkulozni artritis (Mycobacterium
tuberculosis)

Potasi razvijajoC se artritis, ki prizadene nosilne sklepe (kolk, koleno,
gleZenj). Sklep je oteden, bole, vnetje je manj izraZeno kot pri septiénih
artritisih.

V sklopu okuzbe z mikobakterijami pogosto pridruzeni vrogina, hujSanje.




REVMATOIDNI ARTRITIS

Kroniéni aditivni simetriéni poliartritis malih sklepov (pogosto prizadene:
zapestja, metakarpofalangealne, proksimalne interfalangealne in
metatarzofalangealne sklepe. Bolecine najhujse v jutranjih urah, spremija jin
jutranja okorelost. Postopen razvoj bolezni, lahko pridruzeni utrujenost,
nespecnost, znojenje. Pri napredovali bolezni prisotne deformacije sklepov.

S KRISTALI POVZROCENI ARTRITIS

SPONDILOARTRITIS

«  Aksialni spondilartritis

Bolec¢ine v spodnjem delu hrbtenice in sakroiliakalno > 3 mesece pri mlajsih
od 45 let. Lahko pridruzena prizadetost velikih perifernih sklepov (ramenski,
koléni, kolenski), entezitis npr. Ahilove tetive, anteriorni uveitis.

e  Protin

Zagon artritisa najpogosteje monoartikularen, pri bolnikih s slabo vodeno
boleznijo je lahko zagon tudi oligo do poliartrikularen. Pridruzeni vroéina in
mrzlica. Najpogosteje vnet sklep je prvi metatarzofalangealni sklep
(podagra), pogosto prizadeti so $e nart, glezenj, koleno, zapestje, mali sklepi
rok in komolec. Prisotnost tofov.

e  Psoriaticni artritis

- Nesomerni oligoartikularni artritis: proksimalni in distalni interfalangealni
sklepi rok in nog, metatarzofalanegalni sklepi. V primeru pridruzenega
tenosinovitisa je otecen celoten prst (daktilitis - klobasast prst).

- Prizadetost distalnih interfalangealnih sklepov s psoriati¢no spremenjenimi
nohti.

- Somemi poliartritis: simetriéna prizadetost malih sklepov.

Kasneje v poteku bolezni moZna sakroilieitis in spondilitis.

s«  Psevdoprotin (bolezen odlaganja

kalcijevega pirofosfat dihidrata)

- Tip A: potek je lahko podoben protinu, najpogosteje prizadeti sklepi so
gleZenj, koleno, rama, zapestje in komolec; artritis se pogosto seli.

- Tip B: potek podoben kot pri revmatoidnem artritisu, prizadetih je obiCajno
manj sklepov.

- Tip C: osteoartroza s sklepnim vnetjem.

OSTEOARTROZA

e  Reaktivni artritis

Nastopi 1-4 tedne po okuzbi dihal, segil ali prebavil. Praviloma poteka kot
nesomerni oligoartritis, najbolj pogosto prizadeti sklepi so kolena, gleznji in
kolki.

Lahko pridruZeni vrogina, dakdtilitis, vnetje plantarne aponevroze, uretritis,
uveitis, konjunktivitis.

Boleci, razobli¢eni sklepi, omejena gibljivost sklepov, jutranja okorelost (< 30
min). Najpogosteje prizadeti so proksimalni (Bouchardova osteoartroza) in
distalni (Heberdenova osteoartroza) interfalangealni sklepi, kolena, kolki,
vratna in ledvena hrbtenica. Bole€ine so sprva hujSe po telesni aktivnosti,
kasneje so prisotne tudi v mirovanju.

POSKODBA SKLEPA, KRVAVITEV V SKLEP

e  Enteropaticni artritis

Avrtritis ob kroniéni vnetni Erevesni bolezni. Praviloma prizadetost velikih
sklepov, gre za nesomerni oligoartritis, vnetje sklepov se seli. Lahko prisotni
tudi spondilitis, uveitis, nodozni eritem in razjede v ustih.

Boleéina, oteklina, hematom.




Bolnik z artritisom - obravnava

anamneza klinicha slika

lab.
preiskave
krviin
sinovijske
tekoCine

slikovna
diagnostika




NASTANEK

e akuten: septicni artritis, kristalopatije, reaktivni artritis
e postopen: osteoartroza, revmatoidni artritis

MONO ali POLIARTRITIS

e monoartritis: septicni artritis, kristalopatije
e oligo/poliartritis: revmatoidni artritis, osteoartroza, spondiloartritis,
virusni artritisi, kristalopatije

SIMETRLUA

e simetricni: revmatoidni artritis
e asimetricni: spondiloartritisi, osteoartroza, kristalopatije



SEPTICNI ARTRITIS

* S. aureus, streptokoki, po Gramu negativne
bakterije

* Dejavnikitveganja:
- >80 let

- sladkorna bolezen

- vnetna bolezen sklepov

- predhodni poseg na sklepu
- VDU

- imunokompromitirani




Vrste sklepnega izliva

Vrsta izliva Normalen Nevnetni Vnetni Gnojni iHamnragiéni
Viskoznost velika velika majhna spremenljiva Ispremenljiva
Videz prozorna, rahlo prozorna, rahlo motna, temno zelo motna, motna, roznata
rumena rumena rumena temno rumena do | jdo rdeéa oz.
zelena, rjavkasta | fkrvava
[ St. levkocitov <0,2 0,2-2,0 2-50 >50, pogosto 10,2-2,0
(10°N) >100
Delez <10 <20 20-75 >75 50-75

granulocitov (%)




 MikrobioloSke preiskave

* Hemokulture (+ pri 50%)

* Sinovijska tekocina: gramski razmaz (+ pri 30-50%) in kultura (+ pri 80%)
(+specificna gojisSca), evbakterijski PCR/specifichi PCR

* Pregled sinovijske tekocine na kristale (protin, psevdoprotin)



* flukloksacilin 2 g/6 uriv

* dejavniki tveganja za MRSA:

vankomicin 1 g/12 uriv

* dejavniki tveganja za okuzbo z G -
bacili (starejsi, oslabeli, nedavna
okuzba secil ali krg poseg v trebusni

zdravljenje votlini):

cefuroksim 1,5 g/8 uriv ali

|zkustveno

ceftriakson 2 g/24 ur iv ali

cefotaksim 2 g/8 ur iv

+ flukloksacilin 2 g/6 ur iv




e 4 tedne

* vsaj 2 tedna iv, nato mozen prehod na per os, v
kolikor lahko izberemo antibiotik z dobro biolosko
razpolozljivostjo:

- KINOLON

- AMOKSICILIN
- KLINDAMICIN
- LINEZOLID

- TMP/SMX



e antibioticno zdravljenje

e lavaza, sinovektomija
* fizikalno zdravljenje



PROTIN

* mono- ali poliartritis

* vroCina

* prisotnost tofov

* dejavniki tveganja: moski spol, starost,
alkoholizem, KLB, diuretiki

S kristali povzroéeni
artritisi

- poviSane vrednosti vnetnih

parametrov
- vnetna sinovijska tekoéina

Protin:

- RTG: oteklina mehkih tkiv
okrog sklepa, tofi in okolna
erozija kosti

- UZ »dvojni obris« sklepa
Psevdoprotin:

- RTG: hondrokalcinoza

Protin:

- povi$ana vrednost
serumskega urata

- igliéasti, dvolomni kristali
natrijevega urata v sinovijski
tekocini ali vsebini tofa
Psevdoprotin:

- Sibko pozitivno dvolomni,
pali¢asti ali romboidni kristali
kalcijevega pirofosfat
dihidrata

Masses of uric acid (tophi)

Uric acid crystals

Inflamed joint

Gout uric acid crystals




Tockovnik verjetnosti protina

St. toék
Moski 2
Ponavljajodi se artritis 2
Nastanek znotraj enega dneva 0,5
Prisotna rdecina sklepa 1
Prizadetost prvega metatarzofalangealnega sklepa 2,5
Arterijska hipertenzija ali vsaj ena druga srénozilna bolezen 1,5
Serumski urat > 350 pmol/l 35

8 tock ali vec: bolnik ima zelo verjetno protin

5-7 tock: za potrditev diagnoze je potrebna analiza sklepne tekocine
4 toCke ali manj: bolnik skoraj zagotovo nima protina



OLIGO ali POLIARTRITIS

revmatoidni artritis

osteoartroza

spondiloartritisi (aksialni, psoriaticni, reaktivni, enteropaticni)

virusni



REAKTIVNI ARTRITIS T gy

Musculoskeletal symptoms

* 1-4 tedne po okuzbi prebavil, Conjunctivitis,
genitourinarnega trakta, dihal o / S
* nosilci HLA-B27 antigena
e nesomerni oligoartritis (kolena, glezniji, kolki) a | Il T S
« vro&ina, daktilitis, uretritis, uveitis o

Urethritis
Asymmetrical,

* Reiterjev sindrom (uretritis, artritis, gl Sl eatis

konjuktivitis)
- no > V

* klamidije, salmonele, jersinije,
kampilobaktri, Sigele

Enthesitis



FIFTH DISEASE ' ,
e e

PARVOVIRUS B19

RASH ON CHEEKS

RASH
ON ARM

* vroCina z izpuscajem
* anemija
* artritis
- otroci: asimetricni oligoartritis, veliki
sklepi

- odrasli: simetricni artritis malih sklepov
rok, zapestja




CHIKUNGUNYA

* vroCina, izpuscaj, mialgije

* poliartritis (prizadetost malih in
velikih sklepov, > 10 sklepov)

W

* Artritis lahko preide v kroni¢nho
obliko (veC mesecey, let). Dejavniki
tveganja: starost, zenski spol,
vhetna bolezen sklepov.




GONOKOKNI ARTRITIS

* razsejana gonokokna okuzba
* 2 obliki:

- artritis-dermatitis sindrom
(migrirajocCi
poliartritis/poliartralgije,
tenosinovitis, izpuscaj)

- gnojni artritis

Arthritis-dermatitis syndrome

Aﬁ Fever
| » s |

S .
“ e Skin
lesions

.z b

Migratory
‘ polyarthralgia
»

Tenosynovitis




Klasifikacija osteomielitisa

- AKUTNI (< 6 tednov) in KRONICNI

* HEMATOGENI in OSTEOMIELITIS ZARADI NEPOSREDNEGA
VNOSA MIKROORGANIZMOV/SIRJENJA 1Z SOSEDNIJIH TKIV

« OKUZBA KOSTI Z VSTAVLJENIM OSTEOSINTETSKIM MATERIALOM



Patogeneza
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Hematogeni osteomielitis - odrasli

Vertebral osteomyelitis

e odrasli: vretenca Anterior Posterior longitudinal
longitudinal “gament
ligament Spinal cord
\ Arachnoid
Duramater
Meningiti h’Q(‘Q
eningius | 80‘)
Pl Subdural abscess I & D%::O
1 Epidural abscess YeEsy
i Seer,
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yiese T
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SPONDILODISCITIS

* Osteomielitis vretenc, ki * hematogen razsoj (90%) ali
prizadene dve ali neposredni vnos

veC sosednllh vretencin * najpogosteje Staphylococcus
TGEEETEND aureus (50%), po Gramu
plosCice med njimi. negativne bakterije (30%),

streptokoki (10-15%)
* redkejSa, pomembna povzrocitelja:
» Mycobacterium tuberculosis

* Brucella spp



Spondilodiscitis

* Ledveni del (538%), prsni (30%), vratni (11%)

. . = icallll g | "

* ZAPLETI: epiduralni absces (17%, {375 Qé{‘f =5
najpogosteje v prsnem in vratnem delu), EJ,;; a\=5
paravertebralni absces (26%), absces R d

medvretencne ploscice (5%)

Zimmerli W. Vertebral osteomyelitis. NEJM. 2010



Osteomielitis — neposreden vnos ali Sirjenje
iz okolnih tkiv

Stages of Pressure Sores

* diabeti¢cno stopalo

* prelezanina z
osteomielitisom

* ugrizne rane
* zlomi
* operativni posegi




Povzroditelji

2013-2017 2001-2004

Cohort Cohort
Total number of isolates 232 166
Gram positive bacteria
Methicillin-susceptible S. aureus 77 (33.2%) 36 (21.7%)
Methicillin-resistant S. aureus (MRSA) 10 (4.3%) 16 (9.6%)
Coagulase-negative Staphylococcus 14 (6.0%) 27 (16.3%)
Streptococcus spp. 19 (8.2%) 13 (7.8%)
Enterococcus spp. 15 (6.5%) 8 (4.8%)
Diphtheroids including Propionibacterium 10 (4.3%) 11 (6.6%)
Gram negative bacteria
Enterobacteriaceae 54 (23.3%) 27 (16.3%)
Aerobic non-fermenting bacilli including 17 (7.3%) 9 (5.4%)
Pseudomonas spp.
HACEK group 0 1 (0.6%)
Other microorganisms
Anaerobic bacteria 12 (5.2%) 15 (9.0%)
Mycobacterium spp. 1 1
Fungi 1 1
Others 2 (0.9%) 1




Klinicna slika in laboratorijske
preiskave

* akutni, hematogeni: bolecina,
rdecCina, vroCina

e kronicni: bolecCina, fistula,
(vroCina)

 laboratorij: praviloma povisana
vrednost CRP, pospesena vrednost
SR, vrednost levkocitov normalna
ali poviSana




Mikrobioloska diaghostika

* Hemokulture: pri hematogenem osteomielitisu pozitivhe pri 50%
bolnikov

 Odvzem tkivnih vzorcev:
- transkutana igelna biopsija




MikrobioloSka diaghostika

* Odvzem tkivnih vzorcev med operativhim posegom:

- 3-5 vzorcev (vsak vzorec odvzet s svojim sterilnim setom instrumentov)
- umetni material — sonikacija

- kultura & histologija

Brisi ran ali fistul NISO ustrezni vzorci.



Mikrobioloska diagnostika

* molekularno testiranje: PCR, metagenomika
* preiskave na glive in mikobakterije (kultura, PCR)

* preiskave na brucelo (serologija, PCR)



Protimikrobno zdravljenje

* Po odvzemu kuznin uvedemo izkustveno zdravljenje, nato glede na
mikrobiolosko diagnostiko prehod na usmerjeno terapijo.

* 1-2 tedna parenteralno, nato prehod na peroralno zdravljenje (brez
zapletov; moznost zdravljenja z antibiotiki, ki imajo visoko
biolosko rapolozljivost)

* Trajanje zdravljenja:
- 4-6 tednov
- 12 tednov pri vstavljenem osteosintetskem materialu



Usmerjena antibiotiCna terapija

Povzrocitelj
Staphylococcus aureus, KNS (obcutljiv na meticilin)

MRSA, KNS
(proti meticilinu odporni)

streptokoki

enterokoki

Antibiotik izbire, dnevni odmerek

flukloksacilin 2 g/6 ur
vankomicin 1 g/12 ur ali
linezolid 600 mg/12 ur al
daptomicin 6 mg/kg/24 ur
penicilin G 5.000.000 IE/6 ur ali
ceftriakson 2 g/24 ur?

penicilin G 5.000.000 IE/6 ur ali
ampicilin 3 g/6 ur

'+ gentamicin 3-5 mg/kg/8 ur (najve¢ 240 mg/dan)?

enterobakterije
(obcutljive na ciprofloksacin)

Pseudomonas aeruginosa

anaerobne bakterije

neznani povzrocitelji

ciprofloksacin 400 mg/12 ur,
po 2 tednih zdravljenja lahko nadaljujemo s 500-750 mg/12 ur p.o.

ceftazidim 2 g/8 ur ali cefepim 2 g/12 ur
+ gentamicin 3-5 mg/kg/8 ur (najvec 240 mg/dan)3

metronidazol 500 mg/8 ur ali

klindamicin 600-900 mg/8 ur

posvet z infektologom



* Daljse parenteralno zdravljenje (> 2 tedna):
- odporne bakterije
- veCji nedrenirani abscesi

* Trajanje > 6 tednov
- hedrenirani abscesi, MRSA

- tuberkulozni SD (9-12 mesecev), brucelozni SD (3
mesece)

Park K, et al. Optimal duration of antibiotic therapy in patients with hematogenous vertebral
osteomyelitis at low risk and high risk of occurence. Clin Infect Dis 2016; 62:1262-9.



Oral Agents

Comments

Metronidazole 500 mg PO
fid to gid

Moxifloxacin 400 mg PO
once daily

Linezolid 600 mg PO bid

Levofloxacin 500-750 mg
PO once daily

Ciprofloxacin 500-750 mg
PO bid

TME-SMX 1-2 double
strength tabs PO bid

Clindamycin 300450 mg
FO qid
Doxyeycline and rifampin

Can be used in the intital course of NVO
due to Bacteroides species and other
susceptible anaerobes.

Is not recommended for use in patients
with staphylococcal NVO, but may be
used in patients with NVO due to
Enterobacteriaceae and other
susceptible aerobic gram-negative
organisms.

Can be used in the intital course of NVO
due to oxacillin-resistant staphylocci
when first-ine agents cannot be used.

Is not recommended for use in patients
with staphylococcal NVO as
monotherapy but may be used in
patients with NVO due to
Enterobacteriaceae and other
susceptible aerobic gram-negative
organisms.

Is not recommended for use in patients
with staphylococcal NVO but may be
used in patients with NVO due to
Enterobacteriaceae and other
susceptible aerobic gram-negative
organisms including Pseudomonas
aeruginosa and Salmonella species.

Is not recommended for use in patients
with staphylococcal NVO but may be
recommended as a second-ine agent
in patients with NVO due to
Enterobactenaceae and other
susceptible aesrobic gram-negative
organisms. May need to monitor
sulfamethoxazole levels.

Recommended as second-ine choice
for sensitive staphylococcal NVO.

Mostly used in patients with brucellar
NVO.
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