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CASO 01 - ARTRITE REUMATOIDE

Identificacdo
Eva, 47 anos, feminino, costureira, natural e procedente de Ribeirdo Preto — SP.

[]B):

Rigidez e dor nas maos ha 3 meses.

HMA:

Héa cerca de trés meses, a Sra. Eva relata que comecgou a se sentir mais cansada
durante o dia, com uma sensagao de “corpo ruim” e perda de peso de 2Kg. Ao mesmo
tempo, percebeu que os dedos de sua méo comecaram a doer, 0 que relacionava com
sua atividade de costura. Conta que pela manha tinha dificuldade de mexer os dedos
das méos e, em menor intensidade, também os punhos. Refere que essa “rigidez”
melhorava cerca de uma hora apés despertar, conforme ia tentando movimenta-los.
Refere, também, dor nos pododactilos e para mastigar. Notou que algumas articulagées
dos dedos estavam inchadas, quentes e bastante dolorosas. Est4 preocupada porque
familiar tem “reumatismo” e apresenta as “maos tortas”. Nega febre e infec¢des
recentes.

IDA:
Nega les6es dermatoldgicas. Habito intestinal preservado, 1 vez ao dia, sem sangue ou
muco. Urina clara e sem cheiro. Nega disuria e polaciuria.

Antecedentes:
Nega comorbidades e uso de medicagdes. Tabagista 30 anos-macgo. Nega etilismo.
Nega uso de outras drogas.

Histoéria familiar:
Pai faleceu de infarto aos 60 anos. Era hipertenso e diabético. Mae é hipertensa. Possui
dois filhos saudaveis. Tia materna possui “reumatismo” e “maos tortas”.

Exame fisico:

BEG, corada, hidratada, anictérica, acianética, afebril, eupneica

Sem ganglios palpaveis ou alterac6es de pele e faneros.

O exame da mao direita revela articulagbes metacarpofalangeanas e interfalangianas
proximais do 3°, 4° e 5° dedos da mao direita edemaciadas e quentes, com dor a
movimentagdo ativa e passiva. O exame da mao esquerda revela articulagbes
metacarpofalangeanas do 2° e 3° dedos edemaciadas e quentes, com dor a
movimentacao ativa e passiva. Articulacdes interfalangeanas distais sem alteracoes. O
punho esquerdo também se encontra edemaciado, com dor a movimentacao.

Aparelho respiratério: murmurio vesicular presente bilateralmente, sem ruidos
adventicios. FR: 21. SatO2 98%.

Aparelho cardiovascular: RCR2T, bulhas normofonéticas, sem sopros. FC 98bpm. PA:
140 x 80 mmHg.

Abdome: plano, timpéanico, flacido, indolor, sem massas ou visceromegalias. RHA
normoativos,

Extremidades: quentes e bem perfundidas. Pulsos amplos e simétricos.

Caso 01 - Verséao | (19 de julho de 2020) 2



\\
(Fi -
o/ FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO - USP

RCG0446-IMUNOLOGIA CLINICA ==
Departamento de Clinica Médica & Departamento de Puericultura e Pediatria € R ¥

Imagem: fotografia da méo

esquerda da paciente,

evidenciando o aumento de

e e volume em 2° e 3° articulacdes
N interfalangeanas proximais.

Sy,

Diante do quadro clinico exposto, responda:
1. Quais as principais hipéteses diagnésticas para a paciente?

2. Quais exames laboratoriais vocé deve solicitar para confirmar sua principal
hip6tese diagndstica?

O médico residente que atendeu A Sra. Eva solicitou 0s seguintes exames:

e Dosagem de proteina C reativa (PCR): PCR: 15 mg/L ou 1,5mg/dL
¢ Velocidade de hemossedimentacgéo (VHS): 50mm/1? hora

e Fator reumatoide: reagente +++

e Anticorpo anti-CCP: fortemente +++

e Fator antintcleo (FAN): negativo

e Radiografia de maos:

Imagem: radiografia de
maos: aumento de partes
moles, osteopenia justa-
articular, auséncia de
erosdes marginais,
auséncia de deformidades
articulares.
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3. Com esses resultados, vocé confirma sua hipétese diagnostica?

Vide anexo 1-A para os critérios de classificacdo da artrite reumatoide segundo o
American College of Rheumatology, 2010.

Apbs confirmar a principal hipétese diagnéstica, o médico residente iniciou:
e Prednisona, via oral, em doses decrescentes,

o Metotrexato 15mg/semana, via oral E
e Acido félico 5mg/semana, via oral

Ao diagnostico, devem-se prescrever drogas para reduzir a inflamagéo, como
corticosteroides ou anti-inflamatérios nao-esteroidais (AINEs), associadas a uma ou
mais drogas modificadoras de curso de doenga (DMCD). Depois, ajusta-se 0 tratamento
de acordo com tolerancia e atividade da doenca, em retornos periodicos. Os corticoides
ou AINEs séo usados temporariamente, nas fases iniciais da doenga, mas sdo as
DMCDs que garantem o controle da doenca em longo prazo.

Q

Drogas Modificadoras do Curso de Doenca (DMCDs):

e Sintéticas convencionais
Metotrexato
Leflunomida
Antimalaricos (difosfato de cloroquina - DFC ou hidroxicloroquina - HCQ)
Sulfassalazina

¢ Sintéticas alvo-especificas
Inibidores da enzima JAK (tofacitinib)

e Bioldgicas
Anti-TNF (infliximab, adalimumab, golimumab, certolizumab, etanercept)
Anti-IL-6 (tocilizumab)
Inibidores de coestimulacao de linfécitos T (abatacept)
Anti-CD20 (rituximab)

4. O uso de AINEs ou corticoides € justificado na artrite reumatoide? Em quais
situacbes? Por quanto tempo?

5. Se a paciente néo tolerar o metotrexato, existem outras DMCDs alternativas?
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O tratamento de primeira linha inclui DMCD sintéticas, preferencialmente o
metotrexato. Outras DMCDs sintéticas como leflunomida e sulfassalazina sé&o
igualmente eficazes, mas reservadas para segunda linha porque sdo menos toleradas.
Os antimaléaricos (HCQ e DFC) sdo menos eficazes e devem ser reservados para formas
leves, iniciais e de baixo potencial erosivo. Pacientes que ndo alcangcaram resposta,
caracterizada por remissao clinica ou pelo menos baixa atividade da doenca
(conforme avaliagdo por um dos ICAD) apés a utilizacdo de ao menos dois esquemas
de DMCD sintéticas, incluindo pelo menos uma combinacédo de DMCD sintéticas, devem
ser avaliados quanto ao uso de DMCDs biolégicas ou sintéticas alvo-especificas.
Recomenda-se preferencialmente o uso de agentes anti-TNF como terapia biolégica
inicial.

Vide anexo 1-B para “Algoritmo de tratamento da AR”, proposto pela Sociedade
Brasileira de Reumatologia, em 2015.

6. Quais os cuidados necessarios quando se prescreve Metotrexato (MTX) para
um paciente?

7. Quais os cuidados necessarios quando se pretende utilizar agentes anti-
TNF? Quando esses medicamentos estéo indicados?

Alguns pacientes apresentam caracteristicas que Ilhes conferem maior risco de
desenvolver artrite reumatoide mais agressiva e com evolu¢do mais rapida. A tabela no
ANEXO 1-C lista essas caracteristicas clinicas e laboratoriais.

8. A paciente apresenta, na histéria apresentada, algum fator de mau
prognostico?

A Sra. Eva retorna em consulta ap6s 12 semanas de uso de medicacoes,
referindo melhora dos sintomas. Conta que as dores articulares melhoraram e que a
rigidez matinal diminuiu acentuadamente.

O médico residente faz uma avaliacao clinica e laboratorial.
9. Como ele pode concluir que a paciente entrou em remisséo da doenc¢a?

Existem férmulas elaboradas para medir a atividade da doenca, nas quais dados
como numero de articulagBes acometidas, niveis de provas de atividade inflamatoria e
nota de avaliacdo subjetiva do paciente sdo inseridos para gerar uma nota final. A partir
desse valor final, é possivel determinar como esta a atividade da doencga naquele
momento.
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Uma dessas formulas é o DAS 28 (disponivel no Anexo 1-D).

Na consulta, a Sra. Eva apresentava dor somente na 42 interfalangeana proximal
da méo D. N&o havia articulagbes edemaciadas ao exame fisico e ela julgava que sua
saude estava em 20, pela escala visual analégica (0 a 100). O valor de VHS era de 21
mm/12 hora. Inserindo esses valores na formula do DAS28, chegou-se ao valor final de
3,0, indicando doenga com baixa atividade. O tratamento foi mantido e agendado retorno
em 3 meses.

DAS-28 < 2.6: Remissédo

DAS-28 >= 2.6 e <= 3.2: Atividade da doenca - baixa

DAS-28 > 3.2 e <=5.1: Atividade da doenca - moderada

DAS-28 >5.1: Atividade da doenca - alta

Passados 15 anos, a Sra. Eva retorna ao servigo de reumatologia do HCFMRP.
Ela conta que perdeu o seguimento ao se mudar para outro estado e que ficou sem usar
as medicagbes desde entdo. No momento, refere dor nas articulacdes
metacarpofalangeanas e interfalangeanas proximais, além de punhos, bilateralmente.
Nao realiza mais atividade como costureira, porque as méaos “estao tortas como as da
tia”. Ainda, refere o surgimento de ndédulos em antebrago e lesédo em tornozelo D, que
ndo cicatriza. Ao exame fisico, a paciente apresenta as seguintes alteracoes:

Imagens da paciente: Deformidades em maos; nddulo reumatoide em antebraco direito;
ulcera cutanea em tornozelo (da esquerda para a direita).
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10. Quais sao as deformidades caracteristicas da artrite reumatoide?

Ulnar drift

e Atrofia de musculatura interdssea _——_
. » (partial dislocation)

e Hipertrofia de metacarpofalangeanas

e  Subluxacdo de metacarpofalangeanas

Desvio ulnar dos dedos

Dedos em pescoco de cisne

Dedos em botoeira

Polegar em Z

Wrist subluxation

e Punho em dorso de camelo (subluxa¢do de punho) SY—
@VL;@
Fonte da figura: http://clinicalexamskills.blogspot.com/2010/10/ O;Fx!bom:

rheumatoid-arthritis-some-hand-findings.html

Z

Z-shaped thumb

Diante do quadro, o residente resolveu solicitar radiografia de méaos e punhos.
Além disso, sabendo que a presenca de nddulos e vasculite ndo se limita apenas a pele,
podendo aparecer em outros 6rgaos, solicitou uma radiografia de térax.

RX DE MAOS
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O 11. Quais alteracdes radiologicas caracteristicas de AR estdo presentes A":Eé(o
na grafia acima? Vide o anexo 1E para a lista de alteragcbes mais i
frequentes.

RX DE TORAX

L

oM

AP ERECT

Radiografia simples de térax, em
incidéncia postero-anterior,
evidenciando infiltrado intersticial
bilateral, compativel com doenca
pulmonar fibrosante. As clpulas
diafragmaticas encontram-se
elevadas.

E também importante lembrar que a AR é uma doenca sistémica, ndo se
limitando apenas as articulacdes. As manifestacdes extra-articulares costumam ser
mais prevalentes em pacientes com altos titulos de fator reumatoide e anti-CCP.

Q 12. Quais sdo as manifestacbes extra-articulares mais comuns em pacientes
com AR?

Manifestacfes extra-articulares mais comuns na AR:

. Médulos reumatoides = Cardiacas
. Alteragdes pleuropulmonares Pericardite
Nddulos pulmonares Derrame pericdrdico
Derrame pleural Doenga valvar
Alveolite fibrosante Disturbios de condugdo
= Lesdes de pele = Meuroldgicas
Eritema palmar Compressdo de nervo periférico
Pioderma gangrenoso Mielopatia cervical
Rash de vasculite Neuropatia periférica
Ulceras de membros inferiores Maononeurite miltipla
= Alteragdes oculares = Vasculites
Ceratoconjuntivite sicca . Amiloidose
Episclerite = Osteometabdlicas
Esclerite Digbetes
Osteoporose

Fonte: Scott, Wolfe e Huzinga. Rheumatoid Arthnitis. Lancet 2010; 376:1094-1108 (traduzido de)
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13. Qual o tratamento indicado para a paciente neste momento?

O tratamento da maioria das manifestacdes extra-articulares graves da AR (vasculite
reumatoide, esclerite, alguns subtipos histoldgicos da doenca intersticial pulmonar, serosite
recalcitrante) inclui corticoides sistémicos (orais ou venosos) e imunossupressores, incluindo
ciclofosfamida.

ANEXO 01 -A

1987- ACR Critériosde AR

1 Rigidez matinal de pelo menos 1 hora

Artrite em trés ou mais articulacdes, conforme
observado por um médico

3 Artrite nas articulacoes do pulso ou da mao
4 Articulages simetricamente afetadas

5 Nodulos reumatoides

6 Fator reumatoide positivo

7 AlteragGes radiograficas tipicas da AR

Diagnostico AR: presenca de pelo menos 4 dos
sete criterios.

Caso 01 - Verséao | (19 de julho de 2020) 9
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Critério de classificacao para AR (algorilmo baseado em ponfuacio: soma da pontuacae das categorias A-Di.
Pontuagio maior ou igual a & & necessdria para dassificacdo definitiva de um paciente como AR

Envolvimento articulart
1 prande articulagio® 1}
2-10 grandes anticulagies 1
1-3 pequenas® articulagdes (com ou sem emvolvimenio de grandes articulagbes) 2
4-10 pequenas articulagdes (com ou sem envolvimento de grandes anticulagdes) 3
=10 anticulapdes™ {palo menos uma paquena articulacio) E
Sorologia® ipelo menos o resultado de um teste & necessdrio para classificacio)

FR negativo & AAPC negativo 1}
FR positivo em titulo baixo on AAPC positive em titule baioo 2
FR positivo em titulo alto pu AAPC positivo em titulo alio 3

Provas de fase aguda® (pelo menos o resuliado de umn teste & necessinio para classificagio)
PCR normal g VHS nommal o
PCR anommal ou VHS anormal 1
Duragdo dos sintomas®
< b semanas o

= & samanas 1

M0 emvobimento aricular s refere 8 qualquer articutarin pdemaciads ou dolorsa 30 exame fisioo e pode ser confimmadn por evidéncizs de snovite detectada por

um méiodn de imagem. Az articuta;ies nierslagesnas detas (FOs), rimein cpomstacarpiens [CMT0) e primairz metstsrestaangeans (MTF) 230 exchide

da avaliagin. As dierentes caleqonias de scometimentn aticuber o definides de scordo com = locslimggo & o nimern de artiods;fes evohides (padido o
dishibuigZn do scomentimentn arficuter). A pohec3o ou colocagio ne categoriz mais dta posste @ baseads no padrio de emoivimentn articular

"SEn consideradzs grandes articulagbes: ombros, cofovels, quadris, joehos & tomozsins.

50 corsiterades pequenas aficulagies: manhos, MTCF, FR, interzlangeara do primein quindsctilb e srticulsgfies MTF

ezt caeqoris, pel menne uma des articubpfes envabidas deve ser uma pequens articuta;dn; a8 outres erficulsries podem induir quelguer combinagio de grandes &
pequenzs arficulsnies, bam como oulres rén especiicaments mencionedos em o lugares (por exempln, emperomandibular, scromiodaviculr @ estermocisiculer).
*Nexgativo refere-se & valores [Unidade Intemacioral-Ul) menores ou iguais 5o mite supenior nomal (LEN) pera o método e ksborattrio. Thulo pesive babo comesponde
=05 walores (L) maiores que o LSN, mas menores ou igusis 3 trée veres o L3N pers o métndo e kshorattnio. Thuls positive sl valores meiores que 3 vezes o o L5N e
o método & [aborzhirio. Quando o FA &4 estiver disponivel como positiv ou negativ, um resuitado positi deve ser marcadn como “postive em ko bato™.

*Normal | enomal & deferminada por padries horaiosis locais | Oufme cowsss de slvapsy des proves de fase squds dever ser evoindes).

SDurar3n doss amtomes se refere 20 relsio do pasente quentn 3 dursgdo dos sintomes ) enais d= snovite (por exempio, dor, rchego) res

articubegfies que estio clinicaments emvabvidas no momento da avalizgZo, irdependeniements do stshis do tratementn.

A =fetor reumatnide; AAPC = anficorpos antiproising/ pepliden cirulinados; LEN = imite superior do nomal; VHS = velocidade de hemossedimentarzn; POR = proteinz C-restia.
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ANEXO 01-B

Algoritmo para o tratamento da artrite reumatoide

Monoterapia <> Em todas as fases:
(prefersnciaimento MTX) Prednisona ou equivalente (usar
0 menor tempo e dose
necessaria possivel)
‘ Falha ap6s 3 meses ‘ Corticoide intra-articular efou
AINH efou Analgésicos
Primeira
Linha Resposta parcial ao MTX }7 ‘ Intolerdncia ao MTX ‘ ‘ Falha apés 3 meses ‘
Combinagéo de MMCD » [ troca entre MMCD ‘ Falha ap6s 3 meses ‘
sintéticos ¢ > sintéticos
Segunda
Linha MMCD sintético (preferencialmente MTX)
+ Falha apés 3 meses
MMCD bioldgico
(TNFi com primeira opgéo ou ABAT ou TOCI)
Terceira
Linha
Falha ou intoleréncia & DMCD biologica:
Manter DMCD sintética (preferencialmente MTX) ‘ Falha apos 3 meses
e mudar DMCD biologica para outro TNFi ou
ABAT ou RTX ou TOCl ou TOFA
Doenga ativa:
Considerar os ICAD visando remissdo ou
pelo menos baixa atividade de doenca
ABAT, abatacepte; AINH, anti-inflamatér io ndo hormonal; MMCD, medicamento modificador do curso da doenga;
MTX, metotr exato; RTX, rituximabe; TNFi, inibidores do fator de necrose tumoral; TOCI, tocilizumabe; TOFA, tofacitinibe.

Fonte: Mota LM et al. Posicionamento sobre o uso de tofacitinibe no algoritmo do Consenso 2012
da Sociedade Brasileira de Reumatologia para o tratamento da artrite reumatoide. Rev Bras
Reumatol 2015;55:521-521.
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ANEXO 01-C

Caracteristicas associadas a mau prognostico e evolucao radiografica mais
rapida na artrite reumatoide

Caracteristicas associadas a maior progressio radiografica
e pior prognostico em pacientes com artrite reumatoide

Sexo feminino

Tabagismo

Baixo nivel socioeconomico

Inicio da doenca em idade mais precoce

Fator reumatoide e/ou anti-CCP em titulos elevados

Provas inflamatdrias (velocidade de hemossedimentacao efou
proteina C reativa) persistentemente elevadas

Grande ndmero de articulacoes edemaciadas
Presenca de manifestacoes extra-articulares

Atividade da doenca elevada aferida por indices objetivos de
atividade da doenca como DAS28 e suas variacoes, CDAI e SDAI

Presenca de erosoes precocemente na evolucao da doenca

Epitopo compartilhado

Anti-CCP: Anticorpos antipeptideos citrulinados ciclicos; DASZ8: indice de atividade de doenca (28
articulagoes); SDAI: indice simplificado de atividade de doenca; CDAl: indice clinico de atividade
de doenca.

Fonte: Mota LM et al. Consenso da Sociedade Brasileira de Reumatologia 2011 para o
diagndstico e avaliacao inicial da artrite reumatoide. Rev Bras Reumatol 2011;51:199-219.

Caso 01 - Verséao | (19 de julho de 2020) 12
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ANEXO 1-D

DISEASE ACTIVITY SCORE - DAS28 (28 grupos articulares)

VHS mm/hr
sG #
Resultado
DAS 28 'score
Precisdio decimal 1 3
Tender Joint Count ‘Swollen Joint Count
‘Ombro Ombro ‘Ombro Ombro
Cotovelo Cotovelo Cotovelo Cotovelo
Punho Punho Punho Punho
Mao direita Mio esquerda Mao direita Mo esquerda
MCP 15 MCP 1.5 MCP 15 MCP 1.5
IP1.PIP25 IP1.PIP25 P1.PIP25 P1.PIP25
Joelho Joelho Joelho Joelho
TIC 0 Select All Clear All sSJC 0 Select All Clear All

Exemplo de calculadora de DAS28 online, disponivel no endere¢co eletrdnico:
https://www.msdmanuals.com/medical-calculators/Rheumatoid ArthritisDAS28-pt.htm

O usudrio deve registrar quantas articulagbes encontram-se dolorosas e edemaciadas, inserir o valor da
proteina C reativa ou da VHS, e a nota assinalada pelo paciente como indicadora de seu estado atual de

salde (de 0 a 100, sendo 0 o melhor possivel).
A calculadora fornece um valor final numérico que pode ser usado pelo médico para avaliar o grau de
atividade da doenca e para orientar o tratamento.

DAS-28 < 2.6: Remisséo
DAS-28 >= 2.6 e <= 3.2: Atividade da doenca - baixa
DAS-28 > 3.2 e <=5.1: Atividade da doenca - moderada

DAS-28 > 5.1: Atividade da doenca - alta

Caso 01 - Verséao | (19 de julho de 2020) 13
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ANEXO 1-E

ALTERACOES RADIOLOGICAS NA ARTRITE REUMATOIDE — MAOS

Aumento de partes moles

Osteopenia justa-articular

Reducéo de espaco articular

Cistos subcondrais

Erosdes nas margens articulares

Deformidades das méaos e dos quirodactilos e Anquilose
Ossea
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Radiografia de m&os de um paciente
com artrite reumatoide em trés
momentos diferentes. A esquerda,
nota-se somente aumento de partes
moles e osteopenia justa-articular
inequivoca. Na imagem central, ha
reducéo de espacos e erosao
marginal (seta). Por fim, a direita, ja
h& instabilidade articular, com
subluxacdes e deformidades.

Fonte das imagens: https://medicoapps.org/m-rheumatoid-arthritis
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