Starpdisciplinars pétijums par iekaisuma
izraisitu locitavu slimibu ietekmi uz
neirokognitivo funkciju
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Pétijuma hipoteze

Petijuma izvirzita sekojoSa hipotéze: iekaisuma procesam, kas
novérojams artrita gadijuma, ir tieSa saistiba ar neirokognitivo
funkciju izmainam.
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Projekta merkis

Projekta izvirzitais mérkis ir novertét saikni starp iekaisuma
izraisitu locitavu slimibu un neirokognitivas funkcijas
traucejumiem pacientiem ar diagnosticétu artritu, vienlaicigi
izveértéjot progreséjoSas neirodegeneracijas un demences

risku.
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Projekta dizains un aktivitates

Locitavu slimibu un
iekaisuma procesa
noteiksana.

DAS28 un Krenn rezultati,
locitavu sonografija,
laboratoriskas analizes
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materiala ieglisSana
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Neirologs un radiologs

Kognitivo funkciju novértéSana jesm

Rotacijas u.c. testi,
MRI, fMRI
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. Rekrutéti un izmekléti 54 OA (19 viriesi, 35 sievietes vecuma 35-85 gadi), 20 RA pacienti (7 viriesi, 13 sievietes
PadarltaIS vecuma 58.50 (IQR45.50-66.25 gadi) un 20 veseli kontroles individi (4 viriesi, 16 sievietes vecuma 58.50
(IQR45.00-65.50 gadi). Tika veikta pilna fizikala izmekléSana, kuras laika noteikts ari sapigo un pietukuso

locitavu skaits.
RA pacienti atbilda 1987.gada Amerikas Reimatologijas Koledzas noteiktajiem RA klasifikacijas kritérijiem (Arnett et al., 1988) vai 2010. gada Amerikas
Reimatologijas Koledzas un Eiropas pretreimatisma ligas noteiktajiem agrina RA klasifikacijas kritérijiem (Aletaha et al., 2010). OA pacienti atbilda Amerikas
Reimatologijas Koledzas noteiktajiem OA klasifikacijas kritérijiem (Altman et al., 1986, Altman et al., 1990, Altman et al., 1991). Potenciali veseli individi bija bez
zinamam hroniskam iekaisuma slimibam.

MoCA - Monrealas kognitivas izvértésanas tests
Assessment)®

(Monreal Cognitive.

B OA pacientu farmakologiska arstéSana lokali un sistémiski tika izmantoti
= - NSPL, intraartikulari — glikokortikosteroidi (GK). RA pacientu terapija
izmantoja NSPL, GK, sintétiskos slimibu modificéjoSos antireimatiskos
medikamentus (sSSMARM), un biologiskos slimibu modificéjo$os
0 o antireimatiskos medikamentus (bSMARM), un to kombinZcijas.

218 A—

e Noteikti un analizéti $adi kliniski laboratoriskie raditaji: hemoglobina

lTmena (references intervals — 12,0-17,5g/dL), limfocitu skaita (2,5— 4,0

x 109 /L) un trombocitu skaita analize (150—400 x 109 /L); slimibas

aktivitates laboratoriska analize: C-reaktivais olbaltums (CRO) un

eritrocitu grim3anas reakcijas (EGA) rezultati, kad EGA augstaks ka 30

— ' mm/st un CRO Iimenis virs 8 mg/L tika novértéti ka paaugstinati un )
atbilstosi aktivai slimibai; slimibas agresivitates laboratoriska analize: Ka
RA agresivitates raditaji tika analizéti reimatoidais fakors (RF) un
antivielas pret ciklisko citrulinéto peptidu (anti-CCP). RF [imenis virs 14

e e o IU/ml un anti-CCP antivielu I[Tmenis virs 17 IU/ml tika novértéti ka
- o paaugstinati.

2.7~4.1 moderate
2 low

<23

DAS noteik8ana RA pacientiem:
* remisija (DAS28 < 2,6)

+ zema slimibas aktivitate (DAS28 2,6 < 3,2) - 2
- vid&ja slimibas aktivitate (DAS28 3,2 < 5,1) RIGAS STRADINA Latvijas Zintnes
* izteikta slimibas aktivitate (DAS28 = 5,1) U N IVE RS ITATE padome




Padaritais

Kauls lekaisuma citokinu l[imena noteikSana

Citokinu TNF-a, IL-6, un IL-17 limeni tika noteikti, izmantojot enzimu
imunsorbcijas testu (ELISA) (TNF-a, IL-6 ar Nordic Biosite, Denmark un IL-
17 ar R&D system, USA) un rezultati analizéti saistiba ar HHV-7 infekcijas
markieru klatbutni vai iztrakumu.

Asinsvads

Mikstais smadzenu apvalks
Subpiala telpa _
HHV-7 infekcijas markieru noteikSana asinis un audos

54 OA pacientiem noteikti persistentas HHV-7 infekcijas markieri asinis
un sinovialas membranas audos (PKR ar iekSéjo praimésanu)

Rezultati koreleti ar IHC reakciju rezultatiem.
a b

54 44 19 44 9.

total number of samples HHV-7+ plasma samples
HHYV-7+ WPB samples [ HHV-7+ synovial samples

HHV-7+ synovial samples

Marginalie
glioctti
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Padaritais

MoCA - Monrealas kognitivas izvértéSanas tests
(Monreal Cognitive Assessment)*

lzgfitiba: Méﬁ D\ : Dzimsanas dati: M”L
Dzimums: V(M'tzq Datums: &Mw_ —ee—

VIZUALI TELPISKAS SPEJAS / VADIBAS FUNKCIJAS

Kognitivo funkciju Monrealas
izvértéSanas skala (MoCA) no 0-30.
Rezultats mazaks par 27 punktiem
liecina par demenci.

Neirologiska izmeklésana

Magnétiskas rezonanses izmekléjums veikts
divam dalibnieku grupam: OA pacientiem péc
endoprotezéSanas operacijas un parbaudes
grupas pacientiem, kuriem nav nekadu
saslimsSanu, kas varétu ietekmét galvas
smadzenu funkcijas.

Veikti $adi testi: PHQ — 9 (depresijas
novértéSanas tests, pieejams latvieSu un
krievu valodas, pieejams gimenes arstu
praksés; GAD-7 (trauksmes) skrininga tests;
kognitivo funkciju novértésanas tests (MoCA).

Noteikts, ka MoCA testa rezultati attiecigi bija 27.0 (IQR25.25-28.00) and 26.0

(IQR23.50-28.00) kontroles un RA pacientu grupa.

Turklat RA grupa labaks rezultats bija pacientiem, kas lietoja biologiskos slimibu
modificéjoSos antireimatiskos medikamentus (0SMARM) (p<0.047), kas lauj
izteikt hipotézi par kadu Sis terapijas neiroprotekcijas mehanismu.
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s LOCIt@vas endoprotezéSanas operacijas laika tika ieglti 54 OA

~= pacientu locitavas sinovialas membranas audi talakai
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Aktualie izaicinajumi

ORIGINAL ARTICLE

RMD
Open

Implementation and role of modern
musculoskeletal imaging in
rheumatological practice in member

Rheumatic &
Musculoskeletal

Diseases countries of EULAR

Peter Mand|,” ' Anna Ciechomska,’ L Terslev,® Xenofon Baraliakos,*®
PG Conagham,E Maria Antonietta D'Agostino, 7 Annamaria Iat;jnocco,ﬁ
Conny J van der Laken,? Mikkel Ostergaard,'® E Naredo''

Figure 2 Percentage of rheumatologists performing
musculoskeletal ultrasound among member countries of the
European League Against Rheumatism.
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Aktualie izaicinajumi
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Aktualie izaicinajumi

|

Arthritis Rheumatol 2019 March ; 71(3): 370-381. doi-10.1002/art 40730.

Evidence for Genetic Contribution to Variation in Post-Traumatic
Osteoarthritis in Mice

Nobuaki Chinzei, MD, PhD*!, Muhammad Farooq Rai, PhD#1.2, Shingo Hashimoto, MD,
PhD?, Eric J. Schmidt, PhD®, Ken Takebe, MD, PhD®, James M. Cheverud, PhD’, and Linda
J. Sandell, PhD1:23

Piemekléta metode, kas ir piemérota génu ekspresijas
kvantitativai noteikSanai un |auj vienlaicigi izmérit lidz
80 intereséjosos genus, ka matricu izmantojot mRNS
(QuantiGene™ Plex komplekts un Luminex sistéma)

Sagatavots citokinu un iekaisuma markieru analitu
panelis, ka art housekeeping génu saraksts, lai
piemeklétu housekeeping genus reakcijas
normalizacijai
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Snlegtals val potenC|aIa|s labums nozarei un sabiedribai kopuma

Sabiedriska ietekme

* 1.reizi Latvija uzsakta anatomiskas un funkcionalas magnétiskas rezonanses
attélosanas analize; tas rezultati galvas smadzenu disfunkciju apstiprina jau
agrini, laujot uzsakt terapiju un palidzét jau savlaicigi izvairities no/mazinat
smadzenu saslimsanas.

* jauna produkta (patents?) un pakalpojuma (kognitivo funkciju testéSana)
ievieSana, lai veiktu kognitivos treninus vai pielietot kadu citu terapiju un novérst
saslimsanu tas sakumposma

« profesionalu (reimatologu, neirologu) kapacitates celSana

* sabiedribas (pacientu grupas) iesaiste pétniecibas procesa un rezultatu
apsprieSana

Akademiska ietekme jeb ieguvumi

* jaunas zinaSanas muskuloskeletalas USG un kognitivo doménu parbaudes joma

» palielinata pétnieku zinatniska kompetence, pétijumam piesaistiti studenti (3) un doktoranti (2)

» piemekléta metode, kas ir piemérota génu ekspresijas kvantitativai noteikSanai locitavas sinovialas
membranas audos

* raditas zindSanas koplietoSanai, kas pieejamas datubazés (arT atvértas piekluves)

.|IT!LI|' FLPP

FUNDAMENTALIE UN

I 1T LIETISKIE PETTJUMU

PROJEKTI

RIGAS STRADINA  y0p e
mlll UNIVERSITATE




Publicitate

hSU zinatnieki pétis locitavu un smadzenu komunikaciju

sadarbibd ar neirologiem no Austrijas, Francijas, Kanddas un Sveices, Rigas stradina
universitites [RSU) zindtnieki profesores Valérijas Gromas vadibd tris gadu garumi3 izstradas
starpdisciplindru p&tijumu par iekaisuma izraisitu locitavu slimibu ietekmi uz peirgkognitive,
funkciju. PEtfjums siwd konkurencé guvis atbalstu izglitthas un zindtnes ministrijas finansStajd
un Latvijas Zindtnes padomes (LZP) administrétajd fundamentdlo un lietitho péEtijumu
programma, kur 2018, gada pirmaja ka3rtd no 397 projektu pieteikumiem tikugi atbalstiti vien
165,

profesore skaidro, ks projekts uzdevums ir pEtit dafidu cilvEka orginu savstzrpEjo
komunik&ciju, I3 noskaidrotu, piem&ram, k3 kermena balsts apardts sazinds ar smadzeném, kS
locitavu bojijumi un traumas, k& arl t3m sekojoias operdcijas istekmE smadzenu darbibu. K3 ir
saistita iekaisusi un sEpoa locitava ar cilvBka noskanojumu vai pat depresiju, vai cilvEks ir
noskumis, jo vinem s3p locitava, vai orgdnu komunikscijas veidi jau molekulgrd mend istekmé,
pieméram, noskanojumu. PEtnieki vErtds, k8 strid3 cilkvEkz smadzenes, j2 ir izmainttas un
ietekmétas |ocitavas, izvErtds domidanas procesu un t3 izmainas, skaidros, k3 cilvékam mainds
smadzenu darbiba noslodzes apstiklos.

“Petniecibas attistiba vesefibas, drivas dabas un gluEkzindiou joma, augstas raudzes
zindtnisko rakstu skaita palielingsanz un komercializéjamu izstradnu radisana ir viens no Higas
stradina universitates galvenajiem stratégiskajiem mérkiem. lerobeiotd finznsgjuma dil, kas tisk

pieskirts zindtnei, ne visas izcilés idejas tiek attistitas un perspekiivie péfijumi rod turpingjumu,
t2dé| swarigi ir aktivi izmantot katru lidzeklu piesaistes un projektu istencianas iespéju, lai RSU
notsikto stratégisko mérki Tstenotu,” LZP athalstito projektu uzteic RSU rektors profesors digars
PEtersons. 57 gada patijumu konkursa pirmajs k3rt3 sanemto 397 projektu iesniegumu kopEjais

pieprasitais finansEjums bijz teju 114 miljoni eiro, savukart piesjamais — vien 17,8 miljoni giro.

Profesore Groma pemato, ka projekes ir aktuls gan Latvijai, gan Eiropai kopumi, jo ssbiedriba
noweco un deiidzs kermena balsta orgénu, piemEram, locitavu probl&mas kilst anvien aktudlSkas,
t&d&| to izpSte un istekmes uz citism orgdniem novErtéZana ir un bls nozimiga. viena no patijumi
izmantotzjdm metoddm bils pacientu kfinisk3s anafizes un pirbaudes gan pirms, gan péc
endoprotezéiznas opericijim, k& ar plaiz pacientu locitavu audu analize. Tiks izvértéts, kida
ietekme un izmzinas notikuizs ne tikai konkréta)E operétajs lodtawd, bet ari citos orginos, it ipadi
galvas smadzends. Pacientiem, kuri piskritiz piedalities pEtijuma, tiks veikts pilns analifu spektrs,
ar rentgena uznémumu un 2udu analize. PEtjums varétu palidzEt cilvEliem, kuriem, pieméram, ir
kustibu traucjumi, saglabat un uzlabot ne tikai fizisko, bet ar psihisko stavokli.

Par Rigas Sracing universitst

Figas Stradina unlversitdte i Latvias augstskolu reputdcljas topa fidere un viena no modernakajam augstakas |xgiitihas
micbu lesticdm altid ar ixteikil stanptautisky levirzl. RED devinds fakulbdtes fdrds ar medicing salsiTtajdm stud|jdm ir
lezpljams apglt dafddas modernas soclile zindtou programmas, REY Sobrid stud® 9130 studenti, tostarp 2210 dralsiu
studenti no 47 walstim. Papilou informacia par ASU Ir plesjama interneta majaslapd weasrsuly, Sekot fidzl Algas

stradina unlversates [aunumiem var art socislaos thics DaRier. fagehook, Draugiem by, {pgRamm,n Yalahs. Far
A5U aktuabtdtém var uzzindt arf REU studentu mecid JSkalik® - hitp./dskalakrsu.lv

Zapildy infoom acijai:

edijs Sauers, RSU Komanikac|as cepartamenta dircktors, mob. talr. 25471298, e-pasts: edijs savers@ rsu b
iewa Naora Gedina, RSU mediju attiecibu vaditdja, mob. talr. 79136366, ieva geding @ rsu. v

1. Daliba LTV7 raidijuma "lzzinas impulss" 19.12.2019

2.

Intervija RSU Zinatnes nedélas projekta "Pé&tnieks tuvplana"
14.03.2019 - RSU majas lapa https://www.rsu.lv/aktualitates/uzvaret-

ietvaros

demenci-neirologs-janis-mednieks-peta-slimibas-kuras-skar-galvas-

smadzenes

3. Ka locitavu slimibas ietekmé smadzenes? (in Latvian), “How does the

joint disease affect the brain?”). https://www.rsu.lv/aktualitates/ka-locitavu-

slimibas-ietekme-smadzenes

@ rsulv/aktualitates/ka-locitavu-slimibas-ietekme-smadzenes

Vai osteoartrits un citas locitavu saslimsanas var izraisit galvas

smadzenu funkcionalas izmainas, kas gadu gaita rezultéjas dazadas

iemeslu, pieméram, demencei?

Uz $adiem jautajumiem atbild
Stradina slimnicas neirologs, RSU
Neirologijas un neirokirurgijas
katedras docetajs Janis Mednieks
(attela), kurs kopa kolégiem isteno

petijumu, izmantojot Latvijas

Ka locitavu slimibas ietekme smadzenes?

n n n n e Zi]‘las

Petnieciba 4

mentalas saslimsanas? Vai balsta kustibas aparata saslimsana var but par o |
RSU petnieki mekle

realizacija
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06.12.2019, Tartu, 9th Postar:

Sperti pirmie so|i personalizéeta

dzemdes kakla skrininga projekta
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Joints, types; structural
characteristics, mechanisms
involved in the development

of common disabling joint
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https://www.rsu.lv/aktualitates/ka-locitavu-slimibas-ietekme-smadzenes
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