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Resumo

Os autores procederam a um estudo retrospec-
tivo dos processos clinicos dos doentes ( n®=30)
com o diagnostico de artrite reumatoide segui-
dos na Consulta de Medicina Interna / Reumato-
logia do Hospital Distrital de Faro, de 1991 a
1994, tendo sido analisados os pardmetros : sexo,
idade, manifestacées clinicas, terapéutica médi-
ca e evolugdo.

Verificou-se predominio do sexo feminino (73,3%)
e a idade média foi de 56 anos. Todos os doentes
apresentaram manifestacoes articulares e em 40%
dos casos foram registadas manifestacoes extra-
articulares. A avaliacdo da terapéutica efectuada
(sais de ouro, metotrexato, d-penicilamina) permi-
tiu concluir que o metotrexato foi a terapéutica que
apresentou maior percentagem de remissoées clini-
cas e menos efeitos acessorios.

Da revisdo da literatura sobre o tema, destaca-
se a necessidade do inicio mais precoce de tera-
péuticas mais agressivas, provavelmente em asso-
ciacoes, que permitam a prevencdo da perda da
estrutura e funcdo articular e o aumento da sobre-
vida dos doentes.

Palavras chave: artrite reumatdoide, metotrexato.
sais de ouro, d-penicilamina.

Abstract

The authors performed a retrospective study of
rheumatoid arthritis files from the outpatients cli-
nic of Internal Medicine of Faro Regional Hospital,
between 1991 and 1994. The parameters that had
been analyzed were: sex, age, clinical manifesta-
tions, medical treatment and clinical course.
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The female sex was predominant (73,3%) and the
average age of the group was 56 years. All the pati-
ents presented articular manifestations and in 40%
of the cases revealed extra-articular manifestations.
The assessment of the therapy performed (gold
compounds, methotrexate, d-penicillamine) allowed
to conclude that methotrexate was the drug which
had a better clinical response and less toxicity.

From the review of literature about RA the au-
thors point out the need of the earlier use of more
aggressive drugs, probably in combinations, which
can prevent the eventual loss of joint structure and
Junction and increase the life span of the patients.

Key words: rheumatoid arthritis, methotrexate.
gold compounds, d-penicillamine.

Introducio

A artrite reumatoide € uma doenca sistémica cronica, de
etiologia desconhecida, que se caracteriza por uma sino-
vite inflamatéria persistente que leva a destruicdo articu-
lar progressiva, com graus variados de deformacgdo e in-
capacidade funcional *.

Atinge, pelo menos, 1% da popula¢ao mundial ¢ surge
em todos 0s grupos raciais e étnicos. As mulheres sio afec-
tadas cerca de 3 vezes mais frequentemente do que os
homens, embora a diferen¢a entre sexos tenda a diminuir
com a idade .

A etiopatogenia ndo estd completamente esclarecida.
Pensa-se, contudo, que possa ser desencadeada pela ex-
posicao de um hospedeiro imunologicamente suscepti-
vel a um antigénio (endogeno ou exdgeno) e que esta
interaccao seja responsdvel por um processo de desregu-
lacdo imunolégica e da auto-imunidade que pode levar a
sinovite cronica e a destruicdo articular >3,

A artrite reumatoéide pode atingir qualquer articulagao
periférica e geralmente apresenta envolvimento articular
simétrico. As manifestacoes extra-articulares sao mais fre-
quentes em doentes com doenca articular grave, titulos
elevados de factor reumatoéide e nédulos reumatdides. 2

O diagnostico € feito com base em critérios clinicos, com
apoio de exames laboratoriais e radioldgicos, utilizando-
se actualmente os Critérios de Diagnostico da Artrite Reu-
matoide (revistos) da American Rheumatism Association
(1988) 2.

O efeito da terapéutica médica na evolugio da doenga
é muito varidvel, pelo que se tem tentado identificar fac-
tores predictivos de mau prognéstico, de modo a utilizar
nesses doentes esquemas terap@uticos mais agressivos >,

Com este estudo, foi nosso objectivo a avaliagio dos
aspectos clinicos e da terapéutica médica dos doentes com
esta patologia seguidos na consulta de Medicina Interna /
Reumatologia do Hospital Distrital de Faro, o que pensa-
mos poder contribuir para a avaliacao da eficicia terapéu-
tica a curto e longo prazo.
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Material e Métodos

Estudaram-se retrospectivamente os processos clinicos
de doentes com o diagnostico de artrite reumatoide se-
guidos na Consulta de Medicina Interna/ Reumatologia
do Hospital Distrital de Faro de 1991 a 1994 (30 doentes).

O diagnostico de artrite reumatoide foi feito com base
nos Critérios de Diagnostico da Artrite Reumatoéide (revis-
tos) da American Rheumatism Association (1988). (Qua-
dro )

Os parametros analisados foram sexo, idade, manifesta-
¢oes clinicas, terapéutica médica e posterior evolugao.

Consideraram-se como critérios de remissao clinica /
eficicia terapéutica a diminuicdo da duracdo da rigidez
matinal, a auséncia de dor a mobilizacdo articular, a au-
séncia de sinais inflamatorios nas regides periarticula-
res, a diminuicdo da frequéncia das crises (frequente-
mente objectivada pelo quadro clinico e pela diminui¢ao
da necessidade de utilizacdo de anti-inflamatérios e/ou
corticosterdides) e a diminuicao dos pardmetros labora-
toriais de inflamacao.

Resultados

Observou-se predominio do sexo feminino (22 doen-
tes — 73,3%) com uma relacdo mulher:homem de 2,6:1
(Fig. D.

Verificou-se maior incidéncia em doentes com idades
compreendidas entre os 40 e 60 anos, tendo sido a idade
média global de 56 anos; 13% dos doentes tinham idade
inferior a 30 anos na altura do diagnéstico (Fig.1D).

A durac¢do média de evolugdo da doenca foi de 10 anos
com um intervalo que oscilou entre 1 e 23 anos.

Relativamente as manifesta¢cdes clinicas (Quadro I1), a
major parte dos doentes apresentou inicio insidioso da
doenca com envolvimento poliarticular simétrico, acom-
panhado de sintomas gerais de astenia, anorexia, emagre-
cimento e, por vezes, febre. Todos os doentes apresenta-
ram envolvimento articular, quer no inicio quer durante a
evolucio da doenca, tendo sido as articulagcdes das mios,
punhos e joelhos as mais frequentemente comprometi-
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das. Em 2 doentes, objectivou-se compromisso da colu-
na cervical.

Dos doentes estudados, 5 apresentaram nodulos reu-
matobides, em 4 doentes com localizacdo subcutanea ( a
nivel dos tendoes flexores da mio, cotovelo e pavilhdo
auricular ) e em 1 caso com localiza¢do a nivel da articu-
lacdo cricoaritnoideia (observacdo pela O.R.L.) com sin-
tomatologia de rouquidao intermitente.

Apenas 1 doente apresentou manifestacoes do foro
pneumologico (derrame pleural com caracteristicas de
exsudado) que evoluiu favoravelmente com a administra-
cao de anti-inflamatérios ndo esteroides. Um outro desen-
volveu miopatia com atrofia muscular, apos 15 anos de
evolugio da doenca.

As manifestacoes oftalmologicas observadas foram:
queratoconjuntivite seca (3 casos ) e uveite anterior
(2 casos).

Cerca de 50 % dos doentes apresentavam, na altura deste
estudo, anemia normocitica normocromica, e 16,6% ane-
mia microcitica hipocrémica de causa ferropénica. O va-
lor médio da velocidade de sedimentacdo do grupo foi
de 84 mm na 12 hora. Todos os doentes participantes no
estudo apresentaram factor reumatdide positivo, nao nos
tendo sido possivel correlacionar o seu valor quantitativo
com a severidade das manifestacdes clinicas por caréncia
de titulacio em alguns doentes.

A terapéutica inicial foi, em 19 doentes, constituida por
sais de ouro na forma parentérica em dose unica (50
mg/ semana); destes doentes, 9 ainda mantém a tera-
péutica, 8 com critérios de remissdo clinica e 1, que
iniciou a terapéutica ha cerca de 1 ano, com melhoria
clinica significativa. As causas de suspensdo da criso-
terapia foram:

— ndo existéncia de critérios de remissao clinica - 5 do-

entes;

— toxidermia - 4 doentes;

— insuficiéncia renal (creatinina 3,4 mg/dD - 1 doente ;

- neutropenia e infec¢ao por virus Epstein-Barr - 1 do-

ente.

Fig. 1
DISTRIBUICAO POR SEXOS

Feminino
73,3% (22)

—

Masculino
26,6% (8)

Fig. 2
DISTRIBUICAO ETARIA

61-70 >70
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Em 15 doentes, foi instituida terapéutica com meto-
trexato em dose Unica oral (7,5 mg/semana). Em 5
doentes esta foi a terapéutica inicial nos restantes doen-
tes constituiu terapéutica secundaria a terapéuticas nio
sucedidas com sais de ouro (7 casos) ou d-penicilamina e
sais de ouro (3 casos). Do total de doentes que iniciaram
metotrexato (duracio média de tratamento de 2,5 anos),
em 2 foi necessaria a sua suspensio por hepatite toxica
(comprovada por alteracdo laboratorial da funcio hepati-
ca e bidépsia hepatica).

Dos 13 doentes que se mantém em terapéutica com me-
totrexato, 9 apresentam critérios de remissao clinica, 3
apresentam diminuicdo da frequéncia das crises, mas man-
tém elevacio dos pardmetros laboratoriais de inflama-
cdo, e 1 doente que iniciou terapéutica hd cerca de 1
ano mantém quadro clinico idéntico (sem critérios
de remissio).

Dos 10 doentes que iniciaram terapéutica com
d-penicilamina em dose diaria (6 como terapéutica
inicial), ? suspenderam o tratamento por auséncia de efi-
cécia clinica (cerca de 1 ano apds o inicio) e 2 por toxi-
dermia. Dos 6 que se mantém com esta terapéutica, 2
apresentam critérios de remissio clinica e 4 apresentam
uma estabilizacio do quadro clinico cerca de 2 anos apds
o inicio da mesma, com manutencio de rigidez matinal

superior a 1 hora e elevacio dos parimetros laboratoriais
de inflamagio (Quadro IID).

Dos 2 doentes que se mantém em terapéutica com AINE,
1 apresenta remissao do quadro clinico apds a 12 crise
(ha cerca de 1 ano) e o outro aguarda normalizacido do
valor da hemoglobina para iniciar outra terapéutica. No
grupo estudado, 3 doentes foram submetidos a terapéuti-
ca cirargica, nomeadamente, a sinovectomia do punho,
joelho e artroplastia total da anca ; 4 doentes que apre-
sentaram indicacdo para correccdo cirdrgica das articula-
¢oes dos joelhos (3 casos) e anca (1 caso) recusaram a
intervencao.

Discussdo

A artrite reumatéide aparece com maior frequéncia du-
rante a 42 e 5* décadas de vida e estd descrito um predomi-
nio do sexo feminino (relacio mulher: homem de 3.1). !
Na nossa amostra, a distribuicdo pelo sexo e pela idade
foi concordante com a descrita na literatura.

Tal como estd descrito pela maioria dos autores, tam-
bém, no nosso estudo o compromisso articular foi cons-
tante, tendo sido as articulagdes periféricas as mais fre-
quentemente atingidas 2.

As manifestacoes extra-articulares sdo frequentes, po-
dem ocorrer praticamente em qualquer 6rgao, e algumas,
incluindo as complicagdes cardio-pulmonares, vasculite

Quadro | difusa e as infeccoes, podem levar 4 morte *. Na nossa
casuistica, 40 % dos doentes apresentaram manifestacoes
5 de di ico da oid extra-articulares (Quadro II), ndo tendo sido, no entanto,
Critérios agn&smo Slﬂl'ile r?ll.mot e (:evislos) nenhuma delas causa de morte.
da American Rheumatism Association (1988) A abordagem terapéutica do doente com artrite reuma-
1. Rigidez matinal na articulacio e a sua volta, que dura pelo menos uma hora toide deve ser feita por equipa multidisciplinar e deve
antes de atingir a melhoria méxima.
2.Tumefacedo de partes moles ou liquido (nio crescimento 6sseo apenas) em Quadro I
pelo menos trés articulacoes detectada pelo médico. As 14 dreas articulares siio
us inferfaldingicas proximais, as metacarpo-falngicas, os punhos, os cotovelos,os Manifestacdes clinicas N.? de doentes %
joelhos, as fibio-tarsicas e as metatarso-falangicas direitas e esquerdas. ARTICULARES 30 100
3:Tumefuc;&o do punho, articulacdes metacarpo-faldngicas e interfalingicas EXTRA-ARTICULARES 12 40
proximais. ‘ '
4. Mingimento simultdneo das mesmas articulagdes em ambos os lados do cor- NODULOS REUMATOIDES 5 16,6
po; atingimento bilateral dos interfalangicas proximais, metacarpo-faldngicas ou VASCULITE - -
metatarso-faldngicas é aceitdvel sem uma assimetria absoluta. (ARDIACAS - -
PULMONARES 1 33
5.Nodulos subcutiineos sobre as proeminéncias dsseas, superficies extensoras RENAIS _ _
ou zonas extra-articulares observadas pelo médico. NEUROMUSCULARES 1 33
6.Quantidades anormais de factor reumatéide no soro, deteciavel por qualquer GASTROINTESTINAIS - -
método, com o qual a positividade seja inferior o 5% em individuos controlo nor- OFTALMOLOGICAS 5 16,6
mais.
7 Alteragdes radiologicas tipicas da artrite reumatéide nas radiografias postero Quadro 1Nl
-nteriores da mio e dos punhos; devem incluir erosdes ou descalcificaciio dssea
inequivoca localizada nas ou junto dos articulacdes envolvidas (as alteracdes Remissdo clinica  Efeitos acessorios
de osteoartrite nfio siio critério). METOTREXATO 60% 13.3%
* 0 dingnastico é apoiado pela presena de pelo menos 4 critérios. Os ritérios 1 a 4 tém de fer SAIS DE OURO 42% 31,5%
estado presentes durante pelo menos 6 semanas.
Adaptado de Harris ED Jr. D-PENICILAMINA 20% 20%
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estar orientada ndo s6 para a prevencio e tratamento das
complicacoes (terapéutica médica, cirdrgica, fisioterapia),
mas também para os aspectos psicossociais inerentes 2. O
facto da evolugdo da doenga poder durar décadas, dos
resultados das terapéuticas nio serem, de modo usual,
imediatamente aparentes, e de o seu curso poder variar
espontaneamente, contribui para a dificuldade na deter-
minag¢do da eficacia dos varios protocolos terapéuticos. A
classica terapéutica em pirdmide, inicialmente proposta,
foi gradualmente substituida por outros regimes terapéu-
ticos com o objectivo ndo sé de alivio da dor, como tam-
bém de tentar prevenir a perda eventual da estrutura e
fungao articular, e de aumentar a sobrevida 24,

A terapéutica com antimalaricos, sulfasalazina, sais de
ouro, d-penicilamina, metotrexato, azatioprina e ciclofos-
famida (DMARD - disease modifying antirheumatic dru-
gs) € eficaz, quando comparada com placebo ou anti-in-
flamatérios ndo esterdides, no alivio dos sintomas e na
melhoria dos objectivos terapéuticos da artrite reumatoi-
de . Estudos recentes documentaram a eficacia do meto-
trexato, apresentando este, relativamente aos outros
DMARD, um inicio de ac¢ido mais rapido, melhor respos-
ta clinica e menor toxicidade. No entanto, produz escas-
sas remissoes prolongadas 7.

O nosso estudo, apesar de ser constituido por uma amos-
tra de apenas 30 doentes e de, por ser retrospectivo, ofe-
recer limitagdes a apreciacdo da eficicia terapéutica dos
varios farmacos (auséncia de grupo controlo, durag¢ao va-

ridvel e ndo padronizada da terapéutica), permite afirmar
que:

—a terapéutica que mostrou apresentar menor percen-
tagem de efeitos acessorios foi a terapéutica com me-
totrexato (13,3%), comparativamente aos efeitos aces-
sorios registados com os sais de ouro (31,5%) e d-pe-
nicilamina (20%).

— relativamente aos critérios de remissao clinica, estes
foram registados em 60% dos doentes submetidos a
terapéutica com metotrexato e em 42% e 20% dos
doentes submetidos, respectivamente, a crisoterapia
e a d-penicilamina, dados que estdo de acordo com
os encontrados na literatura € com o abandono da d-
penicilamina no tratamento da artrite reumatoide.

Sendo esta avaliacdo, tal como a maioria das publica-
das na literatura, um estudo a curto-prazo e existindo, ac-
tualmente, evidéncia clara de que ainda nao ha terapéuti-
ca que permita a prevencdo da perda da estrutura e
funcdo articular (cerca de 15 anos ap6s o inicio da doen-
¢a, 60 % dos doentes estarao incapacitados e aos 30 anos
este valor sera de 90%) 8, daqui resulta a necessidade de
iniciar esquemas terapéuticos mais agressivos o mais pre-
cocemente possivel. Estdo, actualmente, em curso va-
rios trabalhos nos quais se estio a usar combinagoes
variadas de DMARD, sendo necessario estudos clinicos
controlados a longo-prazo para determinar quais as com-
binac¢des, doses e sequéncias de administracdo mais be-
néficas e menos toxicas > 1°.
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