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RESUMO

Os principais objetivos do tratamento de um paciente com artrite reumatéide (AR) séo: reduzir a dor, o
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INTRODUCAO

O objetivo do tratamento da AR deve ser sempre pautado
em se atingir a minima atividade de doenga ou a remissao, cuja
definicdo é controversa. A remissdo seria a Unica forma de se
evitar a evolugado para formas erosivas e potencialmente defor-
mantes. Detectar os parametros que possam indicar atividade e
prognostico da doenca é, portanto, de vital importancia para a
condugéo do tratamento adequado*.

Os principais objetivos do tratamento de um paciente com AR
sao: reduzir a dor, o edema articular e os sintomas constitucio-
nais, como a fadiga, melhorar a fungéo articular, interromper a
progressao do dano dsseo-cartilaginoso, prevenir incapacidades
e reduzir a morbimortalidade?.

Nos ultimos anos, o conceito terapéutico da AR inicial
(primeiros 12 meses de sintomas da doenca) sofreu grandes
mudangas®. Trés aspectos, em particular, passaram a ser base
do novo paradigma de tratamento: a precocidade do diagndstico,
o inicio imediato das drogas modificadoras do curso da doenca
(DMARD) e o controle rigoroso da atividade inflamatéria®.

Reconhecimento da importancia do diagndstico e trata-

mento precoce da AR

Uma vez que a maior parte das lesdes erosivas se esta-
belece nos dois primeiros anos da doenga, o reconhecimento
e tratamento adequado nesta fase podem evitar ou retardar a
progressao da doencas.

Encontra-se bem estabelecido que pacientes tratados com
DMARD, ainda nas primeiras semanas de enfermidade, evoluem
melhor que os que iniciam tratamento mais tardiamente®.
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O conceito da “janela de oportunidade” enfatiza a neces-
sidade do uso imediato de DMARD, associadas ou nao aos
corticoesteroides, visando ao controle precoce do processo
inflamatorio intra-articular, a prevengao da formacdo do pannus
e da destruicao da articulagdo acometida’.

Importancia da estratificacao de risco de evolugao para

formas graves

Ha diferentes subgrupos e subpopulagoes de pacientes com
AR, que evoluirdo de maneira diversa, com maior ou menor gravi-
dade. Tenta-se hoje estabelecer modelos de estratificagao a fim
de tratar mais agressivamente o paciente com pior prognostico’.

Mudanca naformade prescricao dos esquemasterapéuticos

A antiga piramide (uso sequencial de anti-inflamatérios,
drogas de acdo lenta e imunossupressores) deu lugar a terapia
combinada com multiplas DMARD, desde o momento do diag-
nostico. Tal abordagem evita que o paciente mais grave (com
maior potencial erosivo) fique por longos periodos sem trata-
mento adequado®.

Utilizacao de novos agentes terapéuticos, incluindo as

drogas modificadoras da resposta bioldgica

Um dos mais notaveis avangos recentes em termos de terapia para
a AR foi o desenvolvimento dos agentes modificadores da resposta
biolégica (agentes biolégicos). Embora essas drogas paregam ser hoje
as medicagOes mais efetivas no controle da AR, ainda s&o necessarios
estudos de seguranga a longo prazo. O uso dos agentes biolégicos
como primeira opgao terapéutica na AR inicial, embora j& avaliado
em alguns estudos, é bastante controverso®.
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Atualmente os agentes biolégicos mais utilizados sado os
antagonistas do fator de necrose tumoral (TNF). O TNF é uma
potente citocina inflamatdria expressa em grandes quantidades
no soro e no liquido sinovial de individuos com AR. Ela promove
a liberagdo de outras citocinas inflamatérias, particularmente
as interleucinas (IL) IL-1, IL-6 e IL-8 e estimula a producéo de
proteases. A inibicao dessa citocina demonstrou ser uma forma
efetiva e rapida de controlar a atividade da doenca'®!?. Trés
drogas antiTNF estéo disponiveis para uso clinico: infliximabe
(anticorpo monoclonal antiTNF quimérico - humano/murino)!?,
etanercepte (proteina de fusédo composta pelo receptor solUvel
do TNF regido Fc da 1gG)** e adalimumabe (anticorpo humano
contra o TNF),

Outras terapias biolégicas em utilizagao incluem o antago-
nista do receptor da IL-1 (anakinra)®, antilinfécitos B - anti-
corpos antiCD20 (rituximabe)!’-1°, inibidores de moléculas de
co-estimulagéo, como proteinas de fusao CTLA-4-1gG (abata-
cepte)?0-22 e anticitocinas, como o anticorpo antirreceptor soltvel
de interleucina-6 (tocilizumabe)?-25,

Todos os agentes biolégicos sao eficazes em controlar as
manifestacoes articulares e deter a progressao radiologica da
doenga, embora possa haver falha terapéutica, sobretudo com
o tratamento continuado, em até 30% a 40% dos pacientes. A
falha a um agente biolégico ndo prediz necessariamente auséncia
de resposta a outra droga da mesma classe, e a tentativa de um
novo farmaco, apos faléncia de resposta ao primeiro é aceitavel®.

A possivel ocorréncia de efeitos adversos multiplos, sobretudo
uma maior susceptibilidade a infecgdes diversas, incluindo,
em alguns casos, a tuberculose?®, deve ser cuidadosamente
avaliada.

Um outro fator a ser considerado, especialmente em nosso
meio, é 0 alto custo dessas medicagdes. S&o necessarias maiores
analises de farmaco-economia, incluindo custo-efetividade,
custo-utilidade e custo-beneficio desta terapia, sobretudo nas
fases iniciais da doenca?’.

ConcLusAo

Nao ha consenso formal sobre a sequéncia de introducdo das
medicagdes na AR inicial, sendo esta variavel de acordo com a
gravidade do caso e a resposta obtida. A Atualizagdo do Consenso
Brasileiro no Diagnoéstico e Tratamento da Artrite Reumatoide
recomenda que a escolha e cronologia do agente biolégico a ser
prescrito sejam individualizadas, a critério do médico?®.

Em suma, o uso muito precoce de DMARD efetivas ¢ um
ponto-chave no tratamento de pacientes com risco de desen-
volver artrite persistente e erosiva. O tratamento intensivo em fase
inicial da doenca, como a combinacao de DMARD e esteroides
ou mesmo terapias biolégicas, pode induzir altos indices de
remissao e controlar a progressao radiolégica?®.

Essa abordagem agressiva responde por um melhor prognos-
tico do que a monoterapia com DMARD em AR inicial, e deve
ser considerada muito precocemente para esses pacientes. Além
disso, a monitoracao estrita da atividade da doenga, progressao
radiografica e avaliagdo do prognéstico sdo mandatérias, com a
finalidade de adaptar a estratégia terapéutica quando necessario.
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SUMMARY

GENERAL PRINCIPLES FOR TREATMENT OF EARLY RHEUMATOID ARTHRITIS

The main goals of the treatment of a patient with RA are: to
reduce pain, joint swelling and constitutional symptoms such
as fatigue, to improve joint function, stop progression of bone-
cartilage damage , prevent disabilities and reduce morbidity and
mortality. In recent years, the therapeutic concept of early RA
(first 12 months of symptoms) has undergone major changes.
Three aspects in particular have become the basis of the new
treatment paradigm: early diagnosis, immediate beginning of
Disease Modifying Antirheumatic Drugs therapy (DMARD) and
strict control of the inflammatory activity. In this article, the
authors review the general principles of management of patients
with early RA. [Rev Assoc Med Bras 2010; 56(3): 360-21]

Key worps: Arthritis rheumatoid. Therapeutics. Biological therapy.
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