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A artrite reumatoide é doenca sis-
témica, de carater eminentemente
cronico, de duracdo e intensidade
muito variaveis e de localizacao pre-
dominantemente articular; evolui,
quase na totalidade dos casos, para
a fase final de fibrose. Os casos de
regressao completa, com restitutio
ad integrum, sdo rarissimos e muito
discutidos. Até hoje nao se conhe-
ce a causa direta da doenca; admi-
te-se, entretanto, a existéncia de ele-
mentos desencadeantes, agravantes
e atenuantes, e que ha tendéncia fa-
miliar transmitida por fatéres here-
ditarios (gens). A evolucao do pro-
cesso se faz por ciclos de duracao
€ intensidade variaveis. Nao é raro
haver remissdo espontianea tempo-
raria.

E moléstia conhecida sob varias
denominacbes: poliartrite crénica
evolutiva, artrite deformante, artri-
te reumatica, artrite atréfica, artri-
te proliferativa, poliartrite simétrica

progressiva, reumatismo prolifera-
tivo.

E muito mais freqiiente em climas
temperados do que em climas tropi-
cais. Inicia-se com maior freqiiéncia
entre os 20 e 50 anos, com o0 acme
nas proximidades dos 40 anos. Em
relacdo ao sexo, a artrite reumatéi-
de genuina acomete de preferéncia
a mulher, aproximadamente na ra-
zao de 3:1. Tédas as racas parecem
ter a mesma suscetibilidade a doenca.

A etiologia é muito discutida, sen-
do considerada como de natureza in-

fecciosa, metabolica, endécrina, cir-
culatéria periférica, nervosa, psico-
génica, de hipersensibilidade. A ten-
déncia atual é aceitar ndo apenas
um fator etiologico, mas uma cons-
telacdo de fatores dos quais uns agi-
riam mais, outros menos, de acoérdo
com as tendéncias particulares de
cada caso.

PATOLOGIA

A artrite reumatoide é descrita co-
mo doenca sistémica que lesa a subs-
tancia interfibrilar do tecido conec-
tivo. Esta substancia é de tipo co-
loidal, transparente e existe nos es-
pacos que separam as células e fi-
bras de origem mesenquimal. Este
conceito explica a distribuicido uni-
versal das lesbGes reumatdides, uma
vez que os tecidos mesenquimais sao
universalmente distribuidos pelo or-
ganismo.

Lesées articulares — Variam mui-
to segundo o estadio e gravidade da
doenca. Entretanto, desde a fase ini-
cial ha proliferacio de células sino-
viais, com espessamento da membra-
na sinovial. A cartilagem perde o
brilho habitual e pode exibir ulcera-
¢des superficiais. A medida que a
doenca progride, a cartilagem arti-
cular se apresenta branco-acinzenta-
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da, mais frouxa e pode mostrar ul-
ceracoes maiores. Nos espacos me-
dulares subcondrais desenvolve-se te-
cido conectivo proliferativo; do mes-
mo modo, da proliferacdao de vilosi-
dades sinoviais, fregiientemente ini-
ciada ao nivel do angulo condro-si-
novial, resulta a formacao do cha-
mado pannus sinovial, que tende a
invadir a cavidade articular e a pro-
mover a destruicao da cartilagem
hialina (a @ésse processo proliferati-
vo se filia a denominacido artrite
proliferativa, ja atribuida a artrite
reumatoéide). A cartilagem é com-
primida entre o pannus articular e
¢ tecido proliferativo dos espacos
subcondrais, do que resulta a sua
destruicdo, constituindo-se verdadei-
ra “ponte fibrosa” entre as duas epi-
fises, pela aderéncia dos pannus si-
noviais entre si e déstes com os ele-
mentos epifisarios; constitui-se as-
sim, em ultima analise, a ancilose
fibrosa que, em conseqiiéncia da acao
de osteoblastos, pode evoluir para a
ancilose Ossea.

O pannus articular e o infiltrado
inflamatério periarticular determi-
nam o aumento de volume das arti-
culacoes acometidas. As prolifera-
¢cbes subcondrais sdo um dos fato-
res responsaveis pela osteoporose,
assim como pela formacao de cistos
epifisarios. A atrofia e destruicao
da cartilagem, .causando a aproxi-
macio das extremidades oOsseas, sao
traduzidas radioldogicamente pelo pin-
camento articular.

MicroscOpicamente, na fase ativa
da doenca, o tecido sinovial mostra
proliferacdo das células de revesti-
mento, vascularizacdo aumentada e
graus variaveis de infiltracao celu-
lar, que pode ou n&o Sser perivascu-
lar. A maioria das células infiltra-
tivas é representada por linfocitos.
As alteracoes histopatolégicas nao

sao especificas, pelo que nao é pos-
sivel, muitas vézes, fazer diagnosti-

co seguro partindo apenas do aspec-
to microscépico.

Lesées extra-articulares — Os noé-
dulos subcutaneos da artrite reuma-
téide constituem as Unicas lesoes pa-
tologicas caracteristicas da doenca.
Estes noéodulos sdo semelhantes aos
da febre reumatica, diferindo apenas
no maior tamanho e duracao mais
longa na artrite reumatéide. No no-
cdulo reumatico existem, como carac-
teristicas mais notaveis, a exsudacao
de plasma e a infiltracdo de células
sangiiineas; no noédulo reumatodide
predominam a proliferacdo e a de-
generacao, sendo discretos os fend-
menos exsudativos. As alteracoes
vasculares variam desde o infiltra-
do perivascular de células inflama-
torias (linfocitos e plasmocitos), até
a inflamacdo e a degeneracao difu-
sas de tdda a parede do vaso. En-
contram-se tromboses mais comu-
mente nos nédulos reumatodides. Ul-
timamente tem-se admitido que a le-
sio primaria désses noddulos é um
processo inflamatorio, instalado na
parede de um Vvaso sangilineo, que
evolui para necrose.

As infiltracoes nos musculos es-
queléticos sao representadas por lin-
focitos, como em outras doengas, €
nao podem ser consideradas patolo-
gicamente especificas. Infiltrados
idénticos tém sido descritos nas bai-
nhas dos nervos periféricos na artri-
te reumatoide.

As lesdes reumatodides s@o relati-
vamente raras nas serosas Ou nas
visceras. Sinais de valvulite cardia-
ca aparecem com a mesma freqiién-
cia em pacientes reumatoides e na
populacdo em geral. A autopsia de
pacientes reumatoides revela lesOes
cardiacas, comparaveis as da febre



92 Revisia de Medicina

[} —— .

reumatica, em percentagens varia-
veis, segundo os diversos autores,

entre 15 e 50%.

MANIFESTACOES CLINICAS

O inicio da artrite reumatoide é
freqilentemente insidioso; as mani-
festacOes iniciais sdo de cansaco,
mal-estar geral, astenia, disturbios
vasomotores, parestesias, hipertonia
muscular e perda de péso. Alguns
autores admitem a existéncia de pe-
riodo prodrémico que seria represen-
tado pelos mesmos fendmenos asso-
ciados ou isolados, mas em grau me-
nos intcnso, uma vez que éles con-
tinuam presentes e em geral mais
acentuados nos demais periodos evo-
lutivos da doenca, que sdao o inicial,
ja referido, o de estado e o final.

As manifestacoes articulares que
acompanham as fases mais precoces
sao insidiosas na maioria dos casos,
outras vézes pouco mais evidentes e,
em proporcio menor de casos, niti-
damente evidentes. Nos casos de ini-
cio insidioso, o processo inflamatério
articular atinge uma ou mais arti-
culacoes, estendendo-se em seguida
lentamente a outras. O inicio agudo
se caracteriza por poliartrite, febre
alta e leucocitose, ao contrario dos
casos de inicio brando, em que a fe-
bre e a leucocitose sio muito menos
acentuadas. A artrite reumatéide de
inicio agudo, nas fases mais preco-
ces, pode simular a febre reumatica;
o diagnéstico diferencial dessas duas
doencas é importantissimo, pois dés-
te dependera a orientacio terapéu-
tica exata que, embora tenha alguns
pontos em comum, é bastante diver-
sa principalmente no que diz respei-

to ao repouso, como veremos mais
adiante.

Nos casos tipicos de artrite reu-
matodide o acometimento articular é
distribuido simétricamente e, de pre-
feréncia, nas articulacdes interfalan.

gianas proximais dos dedos; por mo-
tivos desconhecidos sdo poupadas as
interfalangianas distais, ao contra-
rio do que sucede na osteartrite,
Nos casos graves de artrite reuma-
toide sdo atingidas praticamente té-
das as articulacdes.

A artrite reumatoide tipica apre-
senta aspecto caracteristico, com in-
flamacao, dor e limitacdo de movi-
mentos. Em virtude do espessamen-
to dos tecidos periarticulares e da
atrofia dos musculos adjacentes, a
articulacdo assume aspecto fusi-
forme.

Os musculos que atuam sobre de-
terminada articulacao se dividem em
dois grupos que agem como antago-
nistas, havendo em geral predomi-
nancia de um déles. Quando a arti-
culacao se torna inflamada e dolo-
rosa, advém reflexamente hipertonia
muscular, com limitacdo de movi-
mentos. Sendo os flexores os mus-
culos predominantes, ocorre contra-
tura em flexdo, motivo pelo qual se
afirma que a artrite reumatéide é
“doenca de flexdao” (Quando a in-
flamacao periarticular se abranda,
as contraturas assumem maior im-
portancia porque condicionam fre-
guentemente as seqlielas do surto
superado. As articulacoes mais aco-
metidas sdo as das maos, punhos,
cotovelos, joelhos e dedos dos pés;
0 acometimento das témporo-man-
dibulares é praticamente patogno-
monico da artrite reumatédide. Nos
casos avancados, como ja referimos,
pode ocorrer ancilose fibrosa e 0s-
sea, acompanhada de subluxacdo ou
de desvio do eixo da articulacao
atingida. Atrofia e fraqueza mus-
culares sdo freqiiente e insistente-
mente referidas pelos pacientes reu-
matodides. Na opinido de muitos ob-
servadores, a atrofia muscular é par-
te integrante da doenca e por isso
nao deve ser atribuida apenas ao de-
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suso e a desnutricao que decorrem
da contratura persistente.

A pele das extremidades freqiien-
temente se torna lisa, brilhante e
atréfica, podendo haver rubor das
eminéncias ténar e hipoténar. As
maos usualmente sdo frias e Gimidas.

Em cérca de 15 a 209% dos pacien-
tes reumatoides surgem ndédulos sub-
cutdneos, freqiientemente localiza-
dos na face posterior do antebraco,
sobre o clbito, um pouco abaixo da
apoéfise olecraniana; podem existir
também sdbre outras proeminéncias
O6sseas; o tamanho désses nodulos é
variavel, atingindo até o volume de
uma azeitona; nao sao dolorosos, a
nao ser quando expostos a pressido
indevida ou quando ulcerados e pos-
teriormente infectados; na maioria
dos casos estao localizados em Aareas
sujeitas a traumatismos freqiientes.
Estes nodulos persistem de meses a
anos, ao contrario dos da febre reu-
matica, que duram de semanas a
meses.

Em geral existe febre pouco in-
tensa nas fases iniciais de atividade
da doenca; em alguns poucos casos
0s niveis térmicos mostram-se altos
por algumas semanas. Além de fe-
bre encontra-se discreta taquicardia
e deficiéncia da circulacado periférica.

A nutricdo geral se vé sériamente
comprometida; nos casos mais gra-
ves pode sobrevir caquexia. O pa-
ciente apresenta aspecto nitidamen-
te doentio, fisionomia abatida, pali-
dez e tracos marcantes de sofrimen-
to intenso; sob éste prisma difere
muito dos portadores de outras afec-
cbes reumaticas, tais como ostear-
trite, artrite arica, lumbago, que em
regra mantém aspecto sadio.

Embora seja referida na literatu-
ra a existéncia de sinais de pericar-
dite, de miocardite e de lesoes val-
vulares na artrite reumatdide, deve

lembrar-se a possibilidade de tais le-
soes estarem relacionadas com sur-
tos pregressos ou concomitantes de
febre reumatica, pelo menos em al-
guns casos.

Irites e wveites muitas vézes re-
beldes aos varios tratamentos dispo-
niveis, podem preceder ou acompa-
nhar a artrite reumatdide e levar
até a cegueira completa.

Formas clinicas da artrite reuwma-
toide — De acordo com certas ca-
racteristicas especiais, individuali-
zam-se em Reumatologia tipos dis-
tintos de artrite reumatoéide, que
guardam entre si relacoes estreitas
¢ que devem ser considerados como
simples variantes de uma s6 doenca,
até que se conheca minuciosamente
a patogénese de cada uma delas: 1)
Artrite reumatdide genuina, ou do
adulto, cujas caracteristicas princi-
pais ja foram discriminadas. Apa-
rece no adulto, iniciando-se de pre-
feréncia entre os 20 e 50 anos de
idade, atingindo predominantemente
pacientes do sexo feminino e exis-
tindo tendéncias nitidamente anci-
losantes em relacido as articulacoes
periféricas. 2) Sindrome de Still, ou
artrite reumatéide juvenil. E a ar-
trite reumatoide da crianca, carac-
terizando-se por poliartrite evoluti-
va, raramente ancilosante, freqiien-
temente acompanhada de subluxa-
coes e de desvios do eixo articular,
assim como de hepatosplenomegalia
e de poliadenopatia. Sao freqlientes
nesta forma, distirbios do cresci-
mento osseo, traduzidos na vida adul-
ta por braquidactilia e braquigna-
tia. 3) Sindrome de Felty, em que
estdo presentes tdodas as caracteris-
ticas da artrite reumatéide genuina,
além de hepatosplenomegalia. 4) Ar-
trite psoridtica, forma especialmen-
te rebelde de artrite reumatoéide, as-
sociada a lesdes cutaneas de psoria-
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se. Corresponde a 3% dos casos de
artrite reumatodide. Em alguns ca-
sos coincidem lesdes articulares in-
terfalangianas distais com lesoes un-
gueais psoriasicas. 5) Espondilite
ancilosante, também chamada espon-
dilite ancilopoiética, espondilite reu-
matoide, espondilite rizomélica, do-
enca de Marie-Striimpell, doenca de
Mendel-Bechterew, é considerada por
muitos autores como forma especial
da artrite reumatéide, com localiza-
cdo vertebral, encontrada com maior
freqiiéncia em pacientes do sexo
masculino, na razao de 9:1. Cérca
de 20¢% dos pacientes portadores de
espondilite ancilosante apresentam
lesdes das articulacoes periféricas,
que em nada diferem das lesGes da
artrite reumatoide genuina.

DADOS LABORATORIAIS

A anemia normocitica e hipocro-
mica que acompanha a artrite reu-
matodide responde muito pouco ao
tratamento pelo ferro; nem por isso
se justifica a exclusdo désse medi-
camento do programa terapéutico do
artritico reumatoéide. Os leucdécitos

e plaquetas ndo apresentam desvios
apreciaveis dos padrdes normais.

Nos casos tipicos, geralmente a
hemossedimentacgdo se apresenta ace-
lerada e a reacdo de Weltmann, des-
viada para a esquerda; entretanto,
nio é raro encontrar-se a reacao de
Weltmann desviada para a direita
mesmo nas fases ativas da artrite
reumatoide genuina. A reacdo do
Octab e a dosagem das mucoprotei-
nas carecem de pesquisas mais am-
plas, para que possam ser utilizadas
na pratica.

A aglutinacdo de estreptococos he-
moliticos do grupo A por soros de
pacientes reumatoides se verifica na
grande maioria dos casos; porém,
sendo prova de dificil realizacao,
prefere-se, por ser de execucdo mais
simples, a prova de aglutinag¢do de
hemdcias de carneiro sensibilizadas,
que apresenta grande especificidade.
Em estudo por nés realizado, em
1955, com relacidc a esta ultima pro-
va, obtivemos cérca de 85% de po-
sitividade nos 44 casos de artrite
reumatéide genuina e negatividade

nos 5 casos de espondilite ancilo-
sante

Freqiéncia de titulos Ne de
Especificacao Inferior Igual Superior | amostras
a 16 a 16 a 16 estudadas
Febre reumatica  ....... .... ...... 8 5 14
Coréia de Sydenhann ....... ...... 5 4 9
Artrite reumatéide genuina ativa 7 6 31 44
Artrite reumatéide genuina inativa 1 — .
Espondilite ancilopoiética ......... 5 I
Osteartrite ...................... 4 1 3
Lupus eritematoso disseminado ....... 1 == 1
Afeccdo nédo reumatica .............. 6 1 3 10
Individuos sadios .................... 136 16 ' 152
T is ...
otais .......... . 173 33 l 39 ‘ 245

Os valores considerados positivos sio os iguais e os superiores a 16
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Pelo quadro acima, podemos veri-
ficar que a especificidade e sensibi-
lidade da prova sdo relativamente
satisfatérias para justificarem seu
emprégo habitual.

Quando comparados os titulos de
antistreptolisinas O em casos de ar-
trite reumatéide e na populacdo ge-
ral, ndo se notam diferencas dignas
de nota.

Os niveis sangiiineos de dcido uri-
co estdo, habitualmente, dentro dos
limites normais.

O ligiiido sinovial apresenta nu-
mero aumentado de leucécitos e de
polimorfonuclares; costuma ser tur-
vo e mais coagulavel do que o nor-
mal.

RADIOLOGIA

O quadro radiolégico varia muito
de acdérdo com as diferentes fases
da artrite reumatoide; por conve-
niéncia, as fases iniciais e finais sao
descritas separadamente.

Precocemente pode nao haver
anormalidades radiolégicas, mas gra-
dualmente vido aparecendo altera-
coes caracteristicas, como: aumento
do espaco articular conseqiiente ao
aparecimento de derrame intra-arti-
cular; velamento radiolégico da ar-
ticulacdo, devido a inflamacao dos
tecidos moles peri-articulares; des-
mineralizacdo difusa do esqueleto,
um pouco mais acentuada nas epi-
fises das articulacdes comprometidas
(a maior desmineralizacdo epifisaria
decorre do desuso, do processo ge-
ral de osteoporose e da presenca na
epifise de tecido conectivo prolife-
rativo); pincamento do espaco arti-
cular, pela destruicdo da cartilagem
hialina. Ainda precocemente pode
aparecer destruicao cortical das ca-
becas metatarsianas.

Em fases mais avancadas, essas
areas de destruicdo éssea vao-se ge-

neralizando gradualmente e toman-
do aspecto de ‘saca-bocados” ob-
servado com freqiiéncia na artrite
reumatodide e na gota. Nos casos
avancados pode haver fusao dos seg-
mentos articulares, por ancilose fi-
brosa ou oOssea. Freqilentemente se
instalam subluxacbes, com ou sem
destruicao das extremidades osseas.
Coincidentemente com estas altera-
coes pode ocorrer certo grau de hi-
pertrofia ossea, labiamento e forma-
cao de ostedfitos, fatos ésses pro-
prios da artropatia degenerativa e
que surgem secundariamente a ar-
trite reumatéide. Em raras eventua-
lidades, pode haver completa perda
das extremidades Osseas, que leva a
chamada deformidade em ‘“franja de
tapete” (carpet tack).

DIAGNOSTICO

Os critérios para diagndstico da
artrite reumatéide ja estdao bem es-
tabelecidos, sendo possivel distinguir
quase sempre, nos casos tipicos, esta
afeccdo de outras formas de artrite.

O diagndstico diferencial com «
osteartrite é muito importante, em
virtude da grande diferenca no prog-
néstico e no tratamento e porque es-
tas duas afeccées correspondem, nu-
meéricamente, a cérca de dois tercos
das artrites cronicas. O paciente
reumatéide apresenta aspecto niti-
damente doentio; o osteartritico nao
tem outras queixas, nem sintomas
gerais, além dos referentes as arti-
culacdes. Com referéncia a locali-
zacdo articular, a osteartrite predo-
mina nas interfalangianas distais e
nas articulacées de sustentacdo, co-
mo os joelhos, as coxofemorais, 0S8
tornozelos.

A febre reumdtica € de inicio mais
agudo, na maioria dos casos; quan-
to ao comprometimento articular é
em geral assimétrico, iniciando-se
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em grandes articulacoes, com cara-
ter fugaz e sem deixar seqiielas. Os
comemorativos cardio-circulatorios
sdo evidentes nesta afeccdo e mais
raros na artrite reumatoéide; o ele-
trocardiograma e a radiologia car-
diaca apresentam sinais caracteris-
ticos na febre reumatica e em geral
sao inexpressivos na artrite reuma-
téide. Seqiielas valvulares cardiacas
mais ou menos intensas sao quase
que regra na febre reumatica; ad-
mite-se que a gravidade das seqiie-
las em parte decorre da extensao
das lesbes e da orientacido terapéu-
tica. A velocidade de hemossedimen-
tacdo é habitualmente maior na fe-
bre reumatica, na qual atinge, com
grande freqiiéncia, niveis superiores
a 80 mm na primeira hora.

A géta é freqlientemente monoar-
ticular, podendo ser migratério e po-
liarticular; seu inicio é bastante
abrupto; depois de algumas horas
de iniciada a dor, a articulacdo atin-
gida apresenta-se vermelha, quente,
inchada e intensamente dolorosa a
pressao. N&o costuma haver, na g6-
ta, artropatia de carater simétrico.
Em cérca de 50% dos casos de géta,
ha comprometimento da articulacio
metatarso-falangiana do hallux. A
evolucdo da artrite Urica se faz por
surtos de duracao relativamente cur-
ta. Na gobta os niveis de acido trico
habitualmente estdo acima dos nor-
mais, que sdo aproximadamente de
6,0 mg/100 ml para homens e de 5,5
mg/100 ml para mulheres. Na ar-
trite arica encontram-se muito fre-
qlientemente tofos de biurato de so-
dio, localizados de preferéncia nos
hordos do pavilhido da orelha e no pé.

As artrites supurativas S0 mono
ou panciarticulares €, na quase tota-
lidade dos casos, tém carater intensa
e rapidamente destrutivo em relacao
a cartilagem. Em nossa experiéncia,
nunca vimos artrites supurativas po-

liarticulares. O inicio é rapido, a ar-
ticulacdo se torna quente, inchada,
dolorosa e apresenta derrame arti-
cular intenso. A cultura ou esfre-
gaco frequentemente revela o agente
etiolégico; o hemograma é caracte-
ristico de processo supurativo. A
frequéncia destas artrites estd dimi-
nuindo progressivamente em virtude
da acao eficiente dos antibidticos e
das sulfonamidas.

A artrite metastdtica ou focal se
manifesta com inicio insidioso como
a artrite reumatéide genuina; falta,
entretanto, o carater simétrico do
comprometimento articular e quase
sempre é possivel suspeitar de foco
séptico, que tenha desencadeado ou
que esteja mantendo a atividade do
processo de artrite. A artrite me-
tastatica parece traduzir resposta
exagerada de um organismo de cons-
tituicdo reumatica a determinado
foco infeccioso; com freqiiéncia re-
lativa pode acusar-se a lues, a tu-
berculose, as infeccées a cocos, a
brucelose, assim como outras infec-
¢oes bacterianas.

A artrite travwmdtica é muito se-
melhante a artrite reumatéide quan-
to aos fenémenos inflamatérios da
articulacao comprometida, mas a
anamnese refere o trauma local.
Em certos casos nio ha um trauma
definido, mas, se fizermos investi-
gacao rigorosa, chegaremos a con-
clusdo de que as articulacdes afe-
tadas ja vinham sofrendo micro-
traumas longa e continuamente.

A artropatia do lupus eritematoso
simula muito as manifestacoes arti-
culares da artrite reumatoéide, prin-
cipalmente nas fases iniciais; entre-
tanto, a acometimento sistémico
multiplo  (coracdo, rim, pulmao,
pleura, pericardio, periténio, pele)
€ a presenca de células L.E. refor-
cam o diagndstico de lupus erite-
matoso disseminado.
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PROGNGSTICO

Em vista da natureza da doenca
e de sua evolucédo caprichosa, o prog-
nostico é de dificil determinacao. Ha
raros casos que, em certa fase evo-
lutiva, entram em remissdo mesmo
sem tratamento e o paciente volta
as atividades habituais sem grandes
limitacoes da capacidade funcional;
em outras eventualidades, uma for-
ma benigna pode tornar-se brusca
e rapidamente grave, ou vice-versa.
Em sintese, é muito dificil e fre-
glientemente quase impossivel pre-
dizer a evolucao dos fatos em cada
caso particular.

TRATAMENTO

Na falta do conhecimento exato
da etiologia, ndo se conseguiu ain-
da chegar ao tratamento especifico;
é possivel, entretanto, beneficiar o
paciente, especialmente quanto a
gravidade das seqiielas articulares,
mas também quanto as manifesta-
cbes gerais.

Na avaliacdo dos resultados tera-
péuticos, ndo devemos deixar de con-
siderar que a doenca esta sujeita a
remissbées espontineas, pelo que po-
de ser atribuida erréneamente essa
melhora a altima terapéutica usada.

Tratamento geral — Diante de
pacientes emagrecidos e desnutridos,
devemos procurar manter boa nutri-
cao através de estimulo do apetite,
de dietas bem balanceadas e de
complementos vitaminicos.

Merecem também especial atencao
o funcionamento intestinal regular,
os cuidados dentarios e o0s possiveis
focos de infeccdo. A remocao de
focos, entretanto, nao altera direta-
mente a evolucdo da artrite reuma-
téide; por isso, o afastamento de
dentes, amigdalas, apéndice, vesicula,

deve ser realizado sdOmente quando

houver indicacado indiscutivel para o
ato cirtrgico.

O repouso deve ser prescrito de
acordo com as peculiaridades de ca-
da caso; deve ser proporcionado ao
corpo todo e a cada articulacao
comprometida. Nao é necessario re-
pouso absoluto, pois a atividade ar-
ticular deve aumentar progressiva-
mente 4 medida que diminui a ati-
vidade inflamatéria. Mesmo duran-
te as fases agudas devem ser reali-
zados exercicios suaves para evitar,
tanto quanto possivel, a atrofia mus-
cular por desuso.

Para garantir repouso articular
completo pode recorrer-se a talas,
a goteiras ou a outros meios de
imobilizacao; o repouso articular nao
deve durar o dia todo, sendo muito
Otil a sua alterndncia com sessoes
de mobilizacdo ativa ou passiva, de
carater progressivo.

Tratamento medicamentoso —
Toédas as drogas antipiréticas ou
analgésicas, ja estudadas no trata-
mento da febre reumadtica, podem
e devem ser empregadas na artrite
reumatoéide, embora o seu efeito se-
ja apenas sintomatico, segundo a
maioria dos autores. A fim de evi-
tar repeticOes, nao estudaremos aqui
os salicilicos, os cincofénicos e 0s
para-aminofendlicos; dos pirazoléni-
cos focalizaremos especialmente a
fenilbutazona, uma vez que O pira-
mido ja foi estudado.

A descoberta da fenilbutazona foi
ocasional; surgiu quando se busca-
va um solubilizante do piramido pa-
ra que éste pudesse ser empregado
por via parenteral. E usada na pra-
tica meédica desde 1949. A absorcao
da fenilbutazona se faz em cérca de
2 horas quando administrada por via
oral e em cérca de 8 horas quando
por via intramuscular. As concen-
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tracoes sangiineas se estabilizam
rapidamente num platd, cujo nivel
niao se consegue aumentar conside-
ravelmente por meio de doses adi-
cionais. A observacido tem mostra-
do que, no adulto, a dose diaria de
fenilbutazona capaz de proporcionar
a concentracdo maxima oscila em
torno de 400 e 600 mg. Além désse
limite, o aumento da dose diaria ex-
poe mais o paciente a fenémenos t6-
xicos e ndo proporciona aumento
apreciavel do efeito terapéutico. A
excrecdo diaria é de 15 a 25% da
dose administrada; assim sendo, a
fenilbutazona s6 desaparece comple-
tamente da circulacdao cérca de 10
dias apds a suspensao de seu uso.
A desintegracido no organismo é ra-
pida em caes, coelhos e ratos e len-
ta no homem, sendo pouco conheci-
da a sua natureza intima. Parece
gue o figado exerce papel predomi-
nante por ser o local onde se pro-
cessa a conjugacao do radical fenil
e a transformacao da pirazolona em
acido glutamico, que depois se trans-
forma em glutamina. A fenilbutazo-
na diminui temporariamente a diu-
rese, provavelmente por reabsorcao
tubular aumentada; ao mesmo tem-
po produz retencao dos ions sddio
e cloro, nao se alterando a excrecao
do potassio. Désses fatos decorre a
retencio hidrica, notada pelo aumen-
to de péso logo a partir dos primei-
ros dias de tratamento. Suspensa a
droga, ha tendéncia para o reequi-
librio hidrico. A retencio de sédio
€ mais evidente em pacientes acima
dos 60 anos, em casos de insuficién-
cia renal e em casos de descompen-
sacao cardiaca limitrofe.

Com certa freqiiéncia se verifica
0 aparecimento de nauseas e des-
conférto abdominal, mesmo usando
drageas entéricas; a via intramus-
cular retarda, em parte, o apareci-

mento désses sintomas. As vézes

aparecem prurido e lesGes cutaneas
que impdem a suspensdo do medi-
camento. A anemia progressiva que
se pode verificar é devida, em parte,
4 hidremia e pode assumir graus
acentuados como refere Boots. De
1954 a 1955, tivemos ocasido de ob-
servar, ho Ambulatério, 16 pacien-
tes que foram tratados com uma sé-
rie de 15 injecoes de Irgapirin, apli-
cadas por via intramuscular em dias
alternados e nao encontramos indi-
cios clinicos ou laboratoriais de de-
pressdao hemopoiética. Ha, entretan-
to, na literatura, referéncia a casos
de leucopenia, trombocitopenia e
mesmo agranulocitose, pelo empré-
go da fenilbutazona; ésses casos res-
ponderiam bem a transfusdes de
sangue ou a periodos curtos de ad-
ministracao de ACTH. Mesmo nos
casos em que exerce acao analgé-
sica intensa, parece ter efeito anti-
reumatico muito pouco nitido, em
virtude de ndo diminuir apreciavel-
mente o grau de inflamacdo. A fe-
nilbutazona estad sendo exaustiva-
mente estudada em muitos centros
de pesquisa e dentro de alguns anos
sera bem conhecido o seu real valor.
Até o presente momento sabe-se nao
ser “droga maravilhosa” embora se-
ja arma terapéutica utilissima.

As conclusbes a que se pode che-
gar até o presente momento, em re-
lacdo a fenilbutazona, sdo as seguin-
tes: 1) tem efeito analgésico bem
evidente; 2) tem praticamente a
mesma eficiéncia quando usada s6
Ou em associacao com o piramido;
3) tem efeitos téxicos em certa pro-
porcao de casos que, a nosso ver,
nao é muito grande e pode ser di-
minuida ainda mais quando usada
com os devidos cuidados; 4) é tao
eficiente que se justifica o seu em-
Prégo na artrite reumatéide antes de

Se recorrer aos glicocorticéides ou ao
ACTH.
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Os produtos comerciais disponi-
veis entre noés sao: Butazona (am-
polas para via intramuscular de 500
mg, drageas de 200 mg, supositorios
de 250 mg); Butazolidina (ampdlas
para via intramuscular de 600 mg,
drageas de 200 mg, supositorios de
250 mg); Irgapirin (ampdlas para
via intramuscular com fenilbutazo-
na 750 mg e piramido 750 mg, dra-
geas com fenilbutazona 125 mg e
piramido 125 mg, supositérios com
fenilbutazona 250 mg e piramido 250
mg).

Os glicocorticoides e a corticotro-
pina constituirdo objeto de estudo
especial e por isso néo serdo ‘expla-
nados aqui.

Apesar do advento dos hormoénios
mencionados que, segundo se de-
preendia das primeiras observacoes
publicadas em 1949, iriam dominar
por completo o campo da terapéu-
tica medicamentosa das doencas reu-
maticas, os sais de ouro ainda tém
o seu lugar garantido no arseral te-
rapéutico da artrite reumatéide por-
que, em muitos casos, a crisoterapia
proporciona resultados dignos de es-
tudo apurado.

Em 1890, Koch relatou que 0 cianu-
reto Aurico é capaz de inibir o cresci-
mento do bacilo da tuberculose in vitro.
Subseqiientemente, foram preparados e
estudados sais organicos e inorganicos,
com capacidade para inibir o cresci-
mento de bactérias. Em 1924, Mollgard
relatou seus estudos experimentais e ex-
periéncias clinicas com 0 USO da criso-
terapia na tuberculose. fiste fato esti-
mulou estudos clinicos com preparados
3 base de ouro no tratamento de certas
afeccoes de pele que se pensava esta-
rem relacionadas com a tuberculose
(psoriase, eczema e lupus eritematoso).
O primeiro estudo sobre a acao do ouro
na artrite reumatoéide foi realizado por
Lande, em 14 pacientes, em 1927. Em
1929, Forestier achou razoavel o empré-
go da crisoterapia na artrite reumatoi-
de, baseado no fenomeno observado por
Koch em 1890, nas melhoras obtidas por

alguns tuberculosos tratados com ouro
e também em algumas semelhancas cli-
nicas entre a artrite reumatoide e a tu-
berculose. Na ultima década tém sido
realizadas inumeras investigacdes na
Europa e na América e tdodas chegam
a conclusdo favoravel ao uso dos sais
de ouro na artrite reumatédide, embora
com algumas restricoes.

Depois désses estudos, pdde-se ti-
rar muitas conclusdes que permitem
o uso mais sensato dos compostos
de ouro na artrite reumatéide. Os
varios sais que entram na composi-
cdo dos produtos comerciais sao or-
ganicos ou inorganicos, hidrossola-
veis ou insolGiveis. Cada um déles
tem riqueza prépria em ouro meta-
lico e acao terapéutica proporcio-
nal. Para.que se possa fazer estudo
comparativo-do valor terapéutico dos
diferentes sais empregados, deve-se
conhecer seu teor em ouro metali-
co; o tiossulfato de ouro e sodio,
por exemplo, tem 379 de ouro me-
talico, enquanto a aurotioglicose tem
50%.

Fizeram-se dosagens de ouro no

_plasma, na urina e nas fezes, por

longos periodos, durante e depois
de injecées semanais dos diferentes
compostos de ouro. Nao se sabe,
ainda, em que estado quimico o ouro
¢ eliminado nas fezes e na urina; no
sangue, encontra-se no plasma sob
a forma de complexo quimico ouro-
proteina, existindo em tracos insig-
nificantes nas células sangiiineas.
Injetado na forma de solucao aquo-
sa é excretado predominantemente
na urina. O ouro se acumula no or-
ganismo, pois, mesmo varios meses
depois de suspenso O tratamento ain-
da aparece no sangue € é excretado
na urina. O organismo retém cérca
de 75% da dose injetada semanal-

mente.
Desde que a excrecao e ouro nao

aumenta significativamente depois
que sdo empregadas doses consecu-



Revista de Medicina

100

tivas, o grau de retencao durante
o tratamento pode ser avaliado. De-
pois de suspenso O tratamento, O
ouro é encontrado no sangue € eéex-
cretado por longos periodos de tem-
po, cuja duragdo é funcdo da dose
semanal administrada. De modo ge-
ral, quanto maior fér a dose sema-
nal, maior sera o tempo de excre-
cdo. Dessa forma, é interessante
usar doses Uteis, as menores poOssi-
veis, para que seja abreviado o tem-
po de retencdo e conseqientemente
os perigos de crisotoxicose, embora
assim se possa diminuir em parte a
eficiéncia terapéutica. As suspen-
soes oleosas sdo absorvidas mais len-
tamente e produzem concentracdes
variaveis e discretamente menores
de ouro plasmatico do que as obti-
das com solucbes aquosas de sais de
ouro; os efeitos menos consistentes
decorrem do retardo na absorcao.

Ainda se desconhece o mecanismo
de acdo do ouro no processo reuma-
toéide. Entretanto, ndo parece pro-
vavel que o seu efeito na artrite reu-
matoide se relacione com as suas
propriedades bacteriostatica e bac-
tericida, uma vez que ainda nao foi
demonstrado que a artrite reumatéi-
de seja doenca infecciosa. O encon-
tro de particulas de ouro coloidal
fagocitadas por células do sistema
reticulo-endotelial suscitou a teoria
de que o ouro exerce acio estimu-
lante sébre o referido sistema. Ad-
mitem outros autores que os efeitos
anti-reumaticos do ouro decorrem
de suas propriedades diuréticas, de
seus efeitos toxicos, ou de sua acdo
estimulante sbébre o cértex supra-
renal. Entretanto, nenhuma destas

teorias estd substancialmente pro-
vada.

A observacido tem mostrado que
0s unicos beneficios que os sais de
ouro podem proporcionar no trata-
mento da artrite reumatoéide sio di-

minuir ou inibir a atividade da doen-
ca e suprimir as alteracdes inflama-
torias. Em estudos realizados sepa-
radamente por varios autores, nos
Estados Unidos da América do Nor-
te, num total de 6.467 casos, desde
1935 até 1949, verificou-se que a
grande maioria dos pacientes obte-
ve melhoras com a crisoterapia; cér-
ca de 30% dos casos apresentaram
manifestacbes tdxicas, se bem que
apenas 4,5% foram de gravidade que
exigisse a interrupcao do tratamen-
to. Em cérca de 25% de todos os
casos houve remissao durante espa-
cos de tempo variaveis. E necessa-
rio salientar que os critérios de ava-
liacao de resultados e os métodos
empregados por ésses autores nao
foram uniformes.

O ouro é 1Util quando usado em
pacientes com sinovite ativa, pois
sua acao se faz no sentido de dimi-
nuir a atividade inflamatéria. As-
sim sendo, nao se emprega o ouro
com o intuito de modificar o estado
de articulacbes deformadas ou anci-
losadas. Quando o paciente ja se
encontra nesta fase da doenca, o ou-
ro pode ser empregado com a fina-
lidade de inibir a atividade inflama-
toria e, conseqiientemente, prevenir
comprometimento de articulacdes
ainda nao lesadas. Diante de inati-
vidade inflamatéria bem comprova-
da, nao se deve empregar sais de
ouro. A maior indicacido da criso-
terapia reside nas fases ativas ini-
ciais da artrite reumatdide perifé-
rica, sem deformidades nem ancilo-
ses articulares.

O paciente que se vai submeter
a crisoterapia deve ser informado
da longa duracao do tratamento, da
regularidade a ser mantida e da ne-
cessidade de exames laboratoriais pe-
riédicos. Nunca se deve lancar mao
da crisoterapia pela simples presun-
cao da artrite reumatoéide.
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Na artrite reumatéide juvenil e
na artrite reumatoéide psoriatica, a
crisoterapia tem as mesmas indica-
¢oes e limitacdes relacionadas a ar-
trite reumatéide. Na espondilite an-
cilosante os efeitos do ouro sao de-
sanimadores e parece haver maior
freqiiéncia de sintomas téxicos; por
isso, nesta eventualidade, deve dar-
-se preferéncia a outras formas de
tratamento (roentgenterapia, glico-
corticoides, corticotrofina, fenilbuta-
zona).

O maior problema em relacido 3
crisoterapia é o da toxicidade poten-
cial do ouro. Varios 6rgaos e siste-
mas sao atingidos, no homem; as
manifestacoes cutineas sdo as mais
comuns. Na maioria dos casos, a
primeira manifestacao cuténea é o
prurido, que pode ser discreto ou in-
tenso, localizado ou generalizado.
Em geral, o prurido se faz sentir
nos locais que futuramente serao se-
de de lesdoes cutaneas, as quais va-
riam desde o simples eritema até
a dermatite eSfoliativa, que é a mais
grave. De modo geral, manifestacoes
téxicas s6 aparecem depois de de-
corridas algumas semanas de trata-
mento. Qualquer erupcao cutédnea
que surja durante a crisoterapia,
principalmente se for erupc¢do pru-
riginosa, ‘deve ser bem interpretada
antes que se continue o tratamento
que, quando suspenso, s6 deve ser
reiniciado depois de desaparecidos
todos os sintomas toxicos e mesmo
assim em carater prudentemente
progressivo.

Muitas vézes, junto com a derma-
tite, aparece estomatite; esta pode
surgir, entretanto, sem a erupcao
cutdnea e pode ser precedida de
gbsto metalico. As lesdes inflama-
térias mucosas podem ulcerar-se e,
portanto, transformar-se em glossi-
te, estomatite ou gengivite ulcera-

tivas. Como a dermatite, estas le-
sées podem tornar-se cronicas e mui-
to desagradaveis. De modo geral,
melhoram lentamente depois da sus-
pensdo da crisoterapia.

As lesdes de outros segmentos do
aparélho digestivo sdo muito raras.
Tém sido descritos alguns casos de
nefrite téxica com albuminuria, he-
maturia e hipertensio. Sio raras as
discrasias sangiiineas, mas quando

ocorrem sao graves e quase sempre
fatais.

Em geral, depois das primeiras
injecoes observa-se aumento de in-
tensidade das dores articulares, que
diminuem depois de algumas inje-
coes.

A percentagem de incidéncia de
intoxicacdo é muito variavel segun-
do os varios autores; entretanto, em
6.467 casos observados em parcelas,
por varios autores, desde 1935 até
1948, a média de casos téxicos foi
de 37,1%. Neste numero incluem-se
0s casos cujas manifestacoes eram
tdo discretas que nao exigiram a
suspensdo do tratamento. Observan-
do varias publicacdes recentes, a in-
cidéncia de intoxicacao grave ocor-
reu em 4,5%.

A mortalidade se reduziu de 3%
em 1935 para 0,4%, atualmente; isso
se conseguiu através do emprégo de
menores doses individuais de sais de
ouro, do aperfeicoamento de alguns
compostos auricos, do melhor conhe-
cimento do metabolismo do ouro e
da resposta clinica ao ouro e do me-
lhor tratamento da intoxicacao.

Com o objetivo de reduzir a per-
centagem de fendmenos toéxicos, de-
ve-se tomar as seguintes precaucoes:
a) injecdo aplicada semanalmente
pelo proprio médico, que interrogara
o paciente quanto a prurido, goésto
metalico, nauseas, vomitos, diarréia,
erupcao cutdnea; b) exames do se-
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dimento urinario e pesquisas de pro-
teinas na urina, cada 7 dias ou, no
maximo, cada 14 dias, principalmen-
te nas fases iniciais do tratamento;
¢) hemograma completo cada 14
dias; o ideal sera fazer hemograma
antes de cada injecao.

Nos casos em que tenha sido ne-
cessaria a suspensao do tratamento,
éste s6 deve ser reiniciado depois
de desaparecidos completamente os
fendmenos toxicos e sdmente sob Vvi-
gilancia absoluta; ao minimo sinal
de intoxicacao, o ouro devera ser
novamente suspenso; diante de in-
toxicacoes graves a suspensao deve
ser definitiva.

Existem varios esquemas de tra-
tamento e todos éles aproximada-
mente se equivalem. Em nosso meio
ha dois produtos comerciais dispo-
niveis: um é o Solganal B oleoso
(Schering), que é sal hidrossolavel
(aurotioglicose), em cuja molécula
ha 50% de ouro metalico e é apre-
sentado em suspensdo oleosa para
injecoes intramusculares; o outro é
a Crisalbine (Rhodia), também sal
hidrossolavel (tiossulfato de ouro e
sédio) com 37% de ouro metalico
e apresentado em cristais para se-
rem dissolvidos em séro fisiolégico
imediatamente antes da injecao, que

pode ser intramuscular ou intrave-
nosa.

Nos pacientes de ambulatério te-
mcs empregado, com maior frequén-
cia, Crisalbine por via intramuscu-
lar. Sao varios os esquemas de tra-
tamento que se podem seguir. Por
exemplo, injecGes semanais de 20 a
90 mg, excepcionalmente até 100
mg, repetidas até a dose total de
S0 mg a1l g. Completada esta sé-
rie, pode prosseguir-se por muito
tempo com injecoes semanais, quin-
Zenals ou mensais de 20, 50 ou, ex-
cepcionalmente, 100 mg; por outro

lado, pode proceder-se a uma pausa
de 2 a 3 meses, para garantir a eli-
minacao da droga acumulada e ins-
tituir nova série igual & primeira.
A escolha entre o método continuo
e o intermitente fica na dependén-
cia das circunstancias peculiares a
cada caso. E de se notar, entretan-
to, que o uso de pequenas doses quin-
zenais e até mensais costuma pro-
porcionar resultados praticos satis-
fatérios.

Tratamento ortopédico — Em ne-
nhuma doenca do grupo reumditico
se faz tao necessaria a prevencao
de deformidades, que muitas vézes
resultam de negligéncia e em geral
sao melhoradas e mesmo evitadas
pelo uso de goteiras. Se a ancilose
representa o resultado final mais in-
desejavel nas articulacées compro-
metidas, é preferivel que se processe
em posicao funcional, diferente para
cada articulacdo. Quando ja existi-
rem anciloses em posicoes viciosas,
ha indicacdo para cirurgia ortopé-
dica, que s6 devera ser realizada em
fase inativa da doenca.

Fisioterapia — E coadjuvante de
grande valor no tratamento da ar-
trite reumatdide e se destina prin-
cipalmente a aliviar a dor, propor-
cionar limites amplos de movimen-
tacdo articular e manter a forca
muscular. O calor é o agente fisio-
terapico mais freqilentemente usa-
do. A terapéutica ocupacional tem
grande valor no sentido de desper-
tar o interésse do paciente em exer-
citar as articulacdes e musculos em

geral e especialmente comprometi-
dos.

Roentgenterapia — Utiliza-se de
preferéncia nos casos de espondilite
reumatéide e de artrite reumatéide
periférica mono ou pauciarticular.
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Reabilitacdo — Consiste em orien-
tar o paciente incapacitado no sen-
tido de conseguir melhor aproveita-
mento de sua capacidade funcional.

Psicoterapiu — Parece grande a
importancia dos fatores psiquicos na
artrite reumatéide, mas o assunto
ainda nao esta suficientemente es-
clarecido.
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