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Sazetak

Naj&e$ée upalno promijenjeni zglob u bolesnika s reumatoidnim artritisom je ru¢ni zglob, aficiran
prema nekim autorima u vide od 80% bolesnika.

Ocjenjujuéi udinak iontoforeze Voltaren gela (diklofenak) na poveéanje funkcijskog kapaciteta i
smanjenje bolnosti ru¢nog zgloba u 30 bolesnika s reumatoidnim artritisom, uoeno je da lijek uneSen
u zglob kroz intaktnu koZu preko katode, nakon 15 terapijskih obrada, znacajno povecava dorzalnu fleksiju
i adukciju u ruénom zglobu bolesnika.

Nije dokazana znalajnost promjene palmarne fleksije i abdukcije ruénog zgloba.

Nakon 15 terapijskih obrada znadajno se smanjila bolnost u zglobu pri pokretu te pri palpaciji
stiloidnog nastavka paléane i lakatne kosti.

Na osnovi provedenog istraZivanja moZe se zaklju€iti da iontoforeza diklofenaka vrlo povoljno
djeluje na povecanje funkcijskog kapaciteta rucnog zgloba u bolesnika s reumatoidnim artritisom, a isto-
dobno znadajno smanjuje bolnost u upalno promijenjenom zglobu.

Kljuéne rijeci:
iontoforeza (diklofenak), ru¢ni zglob, reumatoidni artritis

Summary

Inflammatory changes of joint are most frequently observed in patients with rheumatoid arthritis.
Among them, wrists are affected in about 80% of cases.

The authors have treated the wrists of 30 patients with rheumatoitd arthritis by applying diclofenac
(Voltaren) gele by means of iontophoresis, the wrist’s functional capacity and pain being observed con-
currently. It has thus been noted that after 15 iontophoretic treatments, the drug being introduced throught
the intact skin under the cathode, the dorsal flexion and adduction of the wrist have been considerably
increased. .

No significant changes in the palmar flexion and the wrist abduction have been observed.

Nevertheless, the 15 iontophoretic treatments have considerably relieved the pain both in the wrist
movement and during the palpation of the radial and ulnar styloid of the affected joint. To conclude, the
application of diclofenac by means iontophoresis on the affected wrist in patients with rheumatoid arthritis
has shown double improvement: increasing the functional capacity of the wrist and reducing the pain in
the affected joint. -

Key words:
Iontophoresis (diclofenac), wrist, rheumatoid arthritis



UvOoD

Reumatoidni artritis (RA) je sistemska upalna bolest nepoznate etiologije
koja zahvada sva tkiva mezenhimalnog podrijetla. Po svom tijeku napreduje, kro-
ni¢na je ili subakutna, s egzacerbacijama i remisijama. Svaka nova ataka ostavlja
ireverzibilne promjene i uzrokuje novo oftecenje funkcije zgloba, &ija je sinovija
zahvadena upalnim procesom. Iako bolest ima sistemski karakter (promjene na
plué¢ima, perikardu i srcu, bubrezima, o€ima, krvnim Zilama i perifernim Zivcima),
najizrazenije promjene, u vidu proliferativnog sinovitisa, lokalizirane su u peri-
fernim zglobovima uz patognomoniénu simetri¢nost.

Epidemiolo8ki podaci govore o preteZzitosti u populaciji od 2-3%, pri emu
Zene obolijevaju ¢esce od muskaraca. U Hrvatskoj je taj odnos 4,7:1 (1,2), a bolest
je Cesca od Cetrdesete do Sezdesete godine Zivota (3,4,5).

Etiologija bolesti je nepoznata, ali ju karakterizira poveéana udestalost nekih
od antigena glavnog sustava histokompatibilnosti (HLA sustav) vezanih uz DR lo-
kus: DR4 antigen se znatno &eSée pojavljuje u bolesnika s RA nego u ostaloj po-
pulaciji (40%:9%) (5,6), a DRI antigen u mediteranskim zemljama (45%:22%)
(6,7,8,9).

Klini¢ku sliku karakterizira, najCeS¢e, postupan poletak uz nespecifi¢nu
simptomatologiju (mrSavljenje, gubitak teka, umor...), a prvi objektivni simptom
jest oteklina nekog od aficiranih zglobova uz ogranitenost pokreta i karakteristi¢nu
simetri¢nost promjena. Progresijom bolesti, koja je najée$ce centripetalna, jutarnja
zakoCenost, bol, oteklina i ograni¢enost pokreta se intenziviraju, a zbog trofickih
promjena misi¢a smanjuje se i gruba snaga Sake. Zbog sistemskog karaktera bo-
lesti, promjene na miSi¢ima tijekom bolesti progrediraju, a vidljive su promjene
i na kozi koja postaje tanka, sjajnija i atrofi¢na (1,3,5).

S obzirom na udestalost, najéesée su pogodeni sljedeéi zglobovi (5):

ru¢ni zglob 85% rame 62%
MCP zglobovi 80% gleZanj 39%
koljeno 79% vratna kraljeznica 34%
MTP zglobovi 71% kuk 27%
lakat 68% PIP stopala 24%
PIP 3ake 63% temporomandibularni

zglob 23%

U svih bolesnika su neizostavno zahvadene $ake, najéeiée simetriéno uz
promjene na malim zglobovima, mi$i¢ima i kozi. Zbog brojnih karakteristiénih
promjena, Saka se i naziva "test-objektom" ili "vizit-kartom" bolesti.

LijeCenje RA obuhvaca opée mjere lijecenja, farmakoterapiju (temeljno
lijeCenje i protuupalno lijegenje), funkcionalno lije¢enje i edukaciju bolesnika (3).

Funkcionalno lije¢enje obuhvaéa sve mjere i postupke koji imaju zadatak
odrZavati ispravni poloZaj zgloba i povecavati funkcijski kapacitet zgloba. Tu spa-
daju brojni oblici fizikalne terapije (krioterapija, kineziterapija, ultrazvuk, elek-
troterapija, hidroterapija, iontoforeza i sonoforeza, laser) (10), koristenje udlaga
i ortopedskih pomagala (3), balneoterapija i operativno lijedenje.

Tijekom postupnog smirivanja upalne aktivnosti i u fazama remisije prim-



jenjuje se fizikalna terapija radi funkcionalnog lije¢enja. Naime, medikamentna
terapija nije dostatna da bi se odrzala funkcija zgloba, a sama funkcionalna terapija
nije dovoljna za smirivanje upalnog procesa pa je nuzno primjenjivati oba nadina
lije€enja istodobno.

Iontoforeza jest metoda uvodenja lijeka u organizam preko intaktne koZe,
posredstvom konstantne galvanske struje. Farmakolo$ki aktivne tvari (lijekovi) pri
tome moraju imati elektrolitska svojstva, pa se kationi unose u organizam preko
anode, a anioni preko katode (11).

Iontoforeza se tehni€ki izvodi tako da lijek nanesemo na diferentnu elek-
trodu, a drugu, indiferentnu elektrodu, postavimo nedaleko prve. Pri tome brzina
putovanja iona ovisi o jaéini strujnog polja, a smanjuje se poveéavanjem udalje-
nosti medu elektrodama. Koli¢ina lijeka koji prodire u organizam ovisi o &istoci
pripravka, veli¢ini elektrode, jadini struje i o vremenu njenog proticanja. Elek-
troosmoza i elektroforeza omoguéuju da se veéi broj iona unese u organizam ili
zglob, a sudbina tako une3ene tvari u zglob jest njeno nakupljanje u sinoviji. Time
se postize maksimalni terapijski u¢inak u bolesnika s RA, jer u sinoviji se i zbiva
upalni proces koji rezultira stvaranjem panusa i destrukcijom zglobnih tijela
(3,5,12). Ucinkovitost te metode lije¢enja RA bila bi znaajno manja kada bi se
lijek nakupljao samo u sinovijskoj tekuéini.

Prednost iontoforeze je i u tome $to lijek moZemo primjenjivati ciljano, na
pojedine aficirane zglobove, i to u relativno visokim lokalnim koncentracijama,
a narocito je prikladna za primjenu na veéim zglobovima (11).

Tijekom iontoforeze, djelovanju lijeka se pridruzuje i djelovanje konstantne
galvanske struje povecavajuci terapijski uc¢inak (10,11). U dobre osobine ovog
natina lijeenja spadaju i te da je ta metoda potpuno bezbolna, a moZe se koristiti
i u akutnoj fazi bolesti primjenjujuéi lijek na aficirani zglob.

Losa strana iontoforeze je nemoguénost preciznog doziranja lijeka, pa je
tim na¢inom rizi¢no davati jako djelotvorne lijekove ili primjenjivati one koji izi-
skuju vece doze (11).

Dubina prodiranja farmakoloski aktivne tvari nije ve¢a od 3 centimetra, §to
Je dokazano markiranjem lijeka i termovizijom. Jagina primijenjene struje varira
od 0,1 do 0,5 miliampera po kvadratnom centimetru, a trajanje obrade je krace
kada koristimo jace struje. Povoljnije je koristiti struje manjeg intenziteta, a duljeg
djelovanja, kako bi u tretirani zglob usla veca koli¢ina lijeka, tako da prosjedno
trajanje iontoforeze iznosi oko 20 minuta (11).

Jedan od lijekova koje je moguce primjenjivati iontoforezom je i diklofenak
(Voltaren gel). Po svom sastavu to je diklofenak dietilamin u gelu, amonijeva sol
koja ima malu lipofilnost i zato bolju perfuziju kroz potkoZje i koZu, a s obzirom
na ionsku disocijaciju, primjenjuje se preko katode.

ViSe autora je iznosilo svoja razli¢ita iskustva s iontoforezom diklofenaka
(13-22) 8to nas je i potaknulo da i u nafem Odjelu ispitamo uginkovitost ionto-
foreze diklofenaka (Voltaren gel) u bolesnika s RA. Buduéi da je u bolesnika s
RA naj¢es¢e zahvaceni i upalom promijenjeni zglob ru¢ni zglob, odlugili smo se
za primjenu tog nacina lije¢enja upravo na taj zglob, Zeleéi ustanoviti postoji li
pozitivan u¢inak iontoforeze na povecanje funkcijskog kapaciteta zgloba.



BOLESNICI I METODA RADA

U ispitivanje i ocjenjivanje udinkovitosti iontoforeze Voltaren gela u bole-
snika s RA, u kojih je iontoforeza primijenjena na ru¢ni zglob, ukljudeno je 30
bolesnika sa sigurnom dijagnozom RA uvaZavajudi kriterije Ameri¢kog reumato-
lo§kog drustva iz 1987. godine. (tzv. ARA kriteriji) (23). Tijekom lijeenja, u pet
bolesnika otitovale su se nuspojave tako da je terapijski pokus kod njih bio pre-
kinut, a rezultati su praceni u 25 bolesnika.

IstraZivanje je provedeno u Bolnici za reumatske bolesti i rehabilitaciju u
Splitu, od srpnja do listopada 1992. g. a svi bolesnici su bili stacionarno lije¢eni
na Reumatolo$kom odjelu naSe bolnice. Ispitivanu skupinu je &inilo 25 Zena i 5
mugkaraca, prosje<ne Zivotme dobi 41,8 godina, a u rasponu od 20 do 72 godine.
Provjeravani su rezultati za 23 Zene i 2 muskarca prosjeéne Zivotne dobi 42,4 go-
dine u istom rasponu godina Zivota.

Svi nasi ispitanici pripadali su Il. razvojnoanatomskom stadiju bolesti, $to
je ustanovljeno uvidom u rendgenske snimke i klini¢kim nalazom (3). Tijekom
terapijskog pokusa, svi su uzimali po jedan nesteroidni antireumatik (Artrocam
tablete u dnevnoj dozi od 20 miligrama) nakon vedere, a na ruéne zglobove i $ake
nije bila primjenjivana nikakva fizikalna terapija osim iontoforeze Voltaren gelom.
Prosje¢no trajanje bolesti u nasih ispitanika bilo je 6,1 godinu uz raspon od 1 do
17 godina.

Tijekom terapijskog pokusa svi podaci o pra¢enim parametrima (dorzalna
i palmarna fleksija ru¢nog zgloba, abdukcija i adukcija ruénog zgloba, bol pri po-
kretu i bol pri palpaciji) uno$eni su u unaprijed pripremljene obrasce, a mjereni
su prije zapocetog istraZivanja, nakon 7 i nakon 15 terapijskih obrada. Tako do-
biveni podaci za 25 bolesnika podvrgnuti su statistikoj obradi na radunalu ne-
parametrijskim testovima: Wilcoxonov i Friedmanov test uz prag prihvaéanja hi-
poteze P=0,05 (24). Rabljeni su navedeni testovi zbog &injenice da dobivene vri-
jednosti nisu pokazivale pravilnu raspodjelu, a i uzorak je bio takav da je bilo
nuzno rabiti neparametrijske testove.

Vrijednosti opsega pokreta ru¢nog zgloba dobivene su mjerenjem precizi-
nim goniometrom (25), a podaci o bolnosti su anamnesti¢ki podaci dobiveni od
bolesnika prije, tijekom i nakon zavriene iontoforeze. Bolnost se ocjenjivala oc-
jenom od 0 do 10 te je tako unoSena u obrazac i evaluirana. Opseg pokreta je
izrazavan u kutnim stupnjevima. Iontoforeza je radena na aparatu Cosmogamma
CG 1000 Diadinamic-Galvanic, nanoSenjem 5 grama Voltaren gela na savitljive
elektrode povr3ine 20 kvadratnih centimetara uz galvansku struju 0,2 mA/cm?. Tra-
janje pojedina¢ne obrade je bilo 20 minuta, a ukupno je bilo 15 terapijskih obrada.
Elektrode su bile primjenjivane popre¢no na upalno promijenjeni ruéni zglob bo-
lesnika s RA, a lijek je bio nano$en na katodu.

REZULTATI ISTRAZIVANJA

Primjenjujuéi iontoforezu Voltaren gela na ruéni zglob bolesnika s RA
praceno je 7 parametara vezanih uz funkcijski kapacitet i bolnost ruénog zgloba.
Mjerenja su obavljena prije zapogete iontoforeze, nakon 7 te nakon 15 terapijskih
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obrada, koje su trajale po 20 minuta. IstraZivanjem u€inkovitosti iontoforeze bilo
je obuhvaeno 25 bolesnika s RA, a dobiveni su sljededi rezultati:

1. Dorzalna fleksija ru¢nog zgloba

Tijekom terapije znatajno se povecala dorzalna fleksija ru¢nog zgloba i to
veé nakon 7 terapijskih obrada (P<0,05) (tablica 1). Povecanje dorzalne fleksije
ruénog zgloba na koji je primjenjivana iontoforeza Voltaren gelom bilo je znatajno
i nakon 15 terapijskih obrada (P<0,05).

Tablica 1. DORZALNA FLEKSIJA RUCNOG ZGLOBA
Table 1. DORSAL FLEXION OF THE WRIST

Skupina Vrijeme praéenja Z P T P
(dani)

Ispitanici 0:7 -2,3944 <0,05

Ispitanici 0:15 -3,8230 <0,05

Ispitanici 0:7:15 21,1591 <0,05

Legenda:

0:7 = vrijednost parametra nakon 7 terapijskih obrada

0:15 = vrijednost parametra nakon 15 terapijskih obrada

0:7:15 = multifaktorijalna analiza parametara prije zapodete iontoforeze te nakon 7 i 15 te-
rapijskih obrada

Legend:

0:7 = value of the parameter after 7 therapeutic procedures

0:15 = value of the parameter after 15 therapeutic procedures

0:7:15 = multi-factorial analysis of the parameters before iontophoresis, after 7 and 15 the-
rapeutic procedures

2. Palmarna fleksija ruénog zgloba

Nakon 7 terapijskih obrada nije do$lo do znadajnog povedanja palmarne
fleksije ruénog zgloba u bolesnika s RA (P<0,05) (tablica 2.), a razlika u opsegu
pokreta nije bila znagajna ni nakon 15. iontoforeze Voltaren gelom (P>0,05).

Tablica 2. PALMARNA FLEKSIJA RUCNOG ZGLOBA
Table 2. PALMAR FLEXION OF THE WRIST

Skupina Vrijeme pracenja Z P T P
(dani) .

Ispitanici 0:7 -1,5120 >0,05

Ispitanici 0:15 -1,6701 >0,05 '

Ispitanici 0:7:15 41136 >0,05




3. Abdukcija ruénog zgloba

Nakon sedam terapijskih obrada nije bilo znalajnog povecanja abdukcije
ru¢nog zgloba (P0,05) (tablica 3.), a razlika opsega pokretljivosti ostala je ista i
nakon 15 terapijskih obrada (P>0,05) ne pokazujuéi zna¢ajno povecanje opsega
pokreta. .

Tablica 3. ABDUKCIJA RUCNOG ZGLOBA
Table 3. ABDUCTION OF THE WRIST

Skupina Vrijeme praéenja Z P T P
(dani)

Ispitanici 0:7 -1,0859 >0,05

Ispitanici 0:15 -0,2427 >0,05

Ispitanici 0:7:15 2,5455 >0,05

4. Addukcija ru¢nog zgloba

Nakon sedme iontoforeze Voltaren gelom u bolesnika s RA nije postojala
znatajna razlika addukcije ru€nog zgloba (P>0,05) (tablica 4.), ali se razlika u
opsegu pokreta ipak znacajno promijenila nakon 15. terapijske obrade (P<0,05).

Tablica 4. ADDUKCIJA RUCNOG ZGLOBA
Table 4. ADDUCTION OF THE WRIST

Skupina Vrijeme pracenja Z P T P
(dani)

Ispitanici 0:7 -2,5199 >0,05

Ispitanici 0:15 -2,7271 <0,05

Ispitanici 0:7:15 9,0227 <0,05

5. Bol pri pokretu ruénog zgloba

Tablica 5. BOL PRI POKRETU RUCNOG ZGLOBA
Table 5. PAIN IN THE WRIST MOVEMENT

Skupina Vrijeme pracenja Z P T P
(dani)

Ispitanici 0:7 -1,8343 >0,05

Ispitanici 0:15 -3,5058 <0,05

Ispitanici 0:7:15 18,6136  <0,05




Nakon sedme terapijske obrade nije doslo do znacajnog smanjenja boli pri
pokretu ru¢nog zgloba (P>0,05) (tablica 5.), ali je nakon zavrSenog terapijskog
pokusa bolnost bila znadajno smanjena, u odnosu na onu prije iontoforeze
(P<0,05).

6. Bol pri palpaciji ulnarnog stiloida

Veé nakon sedme terapijske obrade znalajno se smanjila bol pri palpaciji
ulnarnog stiloida (P<0,05) (tablica 6.), a tako je ostalo i nakon 15. iontoforeze
Voltaren gelom.

Tablica 6. BOL PRI PALPACIJI ULNARNOG STILOIDA
Table 6. PAIN DURING THE PALPATION OF THE ULNAR STYLOID

Skupina Vrijeme pracenja Z P T P
(dani)

Ispitanici 0:7 -2,5424 <0,05

Ispitanici 0:15 -3,5058 <0,05

Ispitanici 0:7:15 14,2727  <0,05

7. Bol pri palpaciji radijalnog stiloida

Nakon sedme terapijske obrade bol se nije znacajnije smanjila pri palpaciji
radijalnog stiloida (P>0,05) (tablica 7.). Nakon 15 terapijskih obrada radijalni sti-
loid je postao manje osjetljiv na palpaciju te je dodlo do znacajnog smanjenja boli
pri palpaciji (P<0,05).

Tablica 7. BOL PRI PALPACIJI RADIJALNOG STILOIDA
Table 7. PAIN DURING THE PALPATION OF THE RADIAL STYLOID

Skupina Vrijeme pratenja Z P T P
(dani)

Ispitanici 0:7 -1,4220 =>0,05

Ispitanici 0:15 -2.9113 <0,05

Ispitanici 0:7:15 6,3409  <0,05

Tijekom provedenog terapijskog pokusa otitovalo se i nezeljeno djelovanje,
uglavnom vezano uz galvansku struju, tako da je u pet bolesnika do$lo do prekida
lije¢enja iontoforezom. U tri bolesnika bol se povecavala u aficiranom zglobu te
nije bio kontinuirani nastavak iontoforeze Voltaren gelom, a u dvije bolesnice izaz-
vane su opekotine zbog nepravilne primjene elektroda. Zbog navedenog, terapijski
pokus i ocjena uéinkovitosti iontoforeze Voltaren gelom izvrSena je za 25 bole-
snika s RA.

Potrebno je navesti da ni jedna od zabiljeZenih nuspojava nije vezana uz
tvar koja je unoSena u aficirani zglob.



RASPRAVA

Funkcionalno lije¢enje RA obuhvada mnoge metode fizikalne medicine,
koje se koriste radi simptomatskog lije¢enja pojedinih zglobova. Ovisno o veli&ini
zgloba, vrsti patoloske promjene i pristupa¢nosti zglobu, odabiremo pojedine me-
tode lije¢enja. Medu djelotvornima je i iontoforeza — metoda simptomatskog
lije¢enja koja objedinjava povoljan terapijski uéinak konstantne galvanske struje
i farmakoloski aktivne tvari (lijeka). Preduvjet za koriStenje bilo kojeg lijeka jest
njegova moguénost ionske disocijacije, pri ¢emu se kationi apliciraju preko anode,
a anioni preko katode. Buduéi da na trziStu postoje mnogi lijekovi za lokalnu,
kutanu aplikaciju, mi smo iskoristili ¢injenicu da diklofenak u gelu ima elektro-
litska svojstva (13) pa smo ga iontoforezom unosili u ruéni zglob bolesnika s RA
zeleéi na tom konkretnom primjeru ruénog zgloba (najéesée upalno promijenjenog
zgloba u bolesnika s RA) potvrditi uéinkovitost 1 metode 1 lijeka, opisivanu u li-
teraturi i drugih autora (14,15,16,17).

Iz navedenih rezultata istraZivanja (Tablice od 1 do 7) vidljivo je da ion-
toforeza diklofenaka spada u udinkovite metode funkcionalnog lijedenja RA.

Odabirom diklofenaka ili nekog drugog nesteroidnog antireumatika s elek-
trolitskim svojstvima, moguée je ovom metodom znacajno povecati funkcijski ka-
pacitet bilo kojeg pristupatnog zgloba, koriste¢i istodobno povoljan terapijski
uc¢inak konstantne galvanske struje i potentnog lijeka. Zbog toga tu metodu fizi-
kalne terapije ne treba marginalizirati, kako se u praksi ¢esto dogada, jer ionto-
foreza zasigurno ima znaajno mjesto u funkcionalnom lije¢enju RA.

ZAKLJUCAK

Ocjenjujuci u€inkovitost iontoforeze Voltaren gelom, primijenjene na upalno
promijenjeni ru¢ni zglob u bolesnika s reumatoidnim artritisom dokazali smo da
ona u 25 bolesnika djeluje tako da:

— znatajno povecava opseg dorzalne fleksije Sake nakon 15 terapijskih obra-
da od po 20 minuta,

— ne povecava znacajno opseg palmarne fleksije,

— ne povecava znacajno abdukciju u ruénom zglobu

— znafajno povecava opseg addukcije u ru¢nom zglobu bolesnika SRA

— znadajnije smanjuje bol pri pokretu aficiranog zgloba

— znacajno smanjuje bol pri palpaciji radijalnog stiloida

— znacajno smanjuje bol pri palpaciji ulnarnog stiloida

Na temelju spomenutih zakljudaka i rezultata istraZivanja, iontoforezu Vol-
taren gelom moZemo smatrati jednom od uspjeSnijih metoda za funkcionalno

lije¢enje aficiranih zglobova u bolesnika s RA, jer se njome povecava funkcijski
kapacitet zgloba i smanjuje bolnost pri pokretu i palpaciji zgloba.
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