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— Nenhum dos individuos de ambos os grupos apresentava uma eventual causa
de hiperlipidemia secundaria.

— Nenhuma das mulheres usava contraceptivos orais.

— Consideramos obesos os individuos cujo peso é superior em 10 kg a diferenca
entre a altura em centimetros e 100 centimetros.

— Nao foi possivel quantificar o alcool ingerido diariamente pelos diferentes
individuos.

— Ao iniciar o trabalho, nenhum doente fazia, ha pelo menos 20 dias, terapéutica
com alopurinol e/ou uricosuricos.

— Os doseamentos do acido urico e dos lipidos efectuaram-se apoés jejum de,
peio menos, 14 horas.

— O acido arico foi doseado pelo método da uricase, segundo a técnica de Prae-
torius. A electroforese das lipoproteinas efectuou-se em acetato de celulose.

— Os valores considerados normais para os diferntes parametros em estudo, foram:

H: 24 —7mg %

M: 24 —57mg%
lipidos totais — 400 — 100C mg%
Colesterol total — 150 — 250 mg%
triglicéridos — 70 — 170 mg%
fosfolipidos — 150 - - 250 mg%
quilomicrones — 0%
z-lipoproteinas — 12 — 28%
pré-B-lipoproteinas — 11 — 29%
B-lipoproteinas — 50 — 70%

acido urico

Il — RESULTADOS
Estao expressos nos Quadros |, I, IlIl, IV e V.
QUADRO |
Grupos Sexo ldade em anos Uricemia em mg% Obesidade

32 — 64 2,7—56 mg%

Controlo 37 d e 3 ? 13
V. Médio = b1 V. M. — 4,9%
33 — 65 6,3 — 15 mg%

Gotosos 37 d' e 3 ? 15
V. Médio = 50 ‘ V. M. —9mg%
™
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EDITORIAL ©

Quando solenemente se inaugura um congresso, & entidade que o promoveu e
vai realizar cumpre o grato dever de dirigir algumas palavras, merecidas e respeitosas,
de saudacées e agradecimentos, aos dignos representantes das esferas oficiais e dos
sectores culturais e cientificos que, com a sua presenga, o ilustram e distinguem.

Coube-me a honra de desempenhar esta missdo, em nome da Sociedade Portuguesa
te Reumatologia, o que muito me desvanece.

Devo, porém, salientar que, para além do que de honroso representa para nés
a presenca de VV. Ex.* nesta sessdo, como expressao de alto prestigio social, cultural
e cientifico e de representatividade a que todos VV. Ex* distingue, um aspecto muito
especial nos sensibiliza e mais vincadamente marca a nossa gratiddo.

Na vida, quando nos empenhamos numa luta, visando essencialmente o bem da
Humanidade, acompanhando e participando no progresso da ciéncia médica, numa
caminhada, por vezes &rdua e dificil, exigindo o trabalho de todos e o sacrificio de
alguns, é profundamente consolador merecer a compreensdo e o amparo das entidades
que podem ajudar a concretizar os rumos tragados e a tornar possivel atingir os meios
previstos.

86 quem devotadamente se empenha nestas cruzadas pode sentir o calor humano
e o alto significado moral e social que aquelas atitudes traduzem,

Ora, a presenca de VV. Ex™ nesta sessdo ndo merece apenas uma saudagdo pro-
tocolar, reverente e digna, mas vazia de conteudo humano.

Eis, precisamente, o aspecto que aqui pretendia realgar, emprestando as minhas
palavras, em nome da Sociedade Portuguesa de Reumatologia, o tom cordial, amigo,
agradecido, simples mas sentido, expressdo auténtica de reais sentimentos de elevado
respeito e profunda gratidao.

A Sociedade Portuguesa de Reumatologia, no desenvolvimento das actividades
cientificas planificadas, apesar do reduzido numero dos seus componentes, bastante
tem dado, mas justo é reconhecer, que muito também tem recebido.

D —

(*) Saudagdo do Presidente da Comissdo Executiva aos Congressistas na Sessic Solene de
Abertura do Il Congresso Portugués de Reumatologia no Saldo Nobre da Faculdade de Medicina do Porto.
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Com o mesmo entusiasmo e devogdo com que efectudmos o 1.° Congresso
Portugués de Reumatologia em Coimbra procuramos organizar e realizar o 2° nesta
cidade do Porto.

Saudo calorosamente esta famosa cidade que, com o seu fidalgo cavalheirismo
e a riqueza das suas tradigbes académicas, vai albergar durante uns dias congressistas
e acompanhantes nacionais e estrangeiros.

Certamente todos iremos recordar com saudade e gratiddo, o acolhimento que
nos va&i dispensar e que ird constituir mais um marco indestrutivel a juntar a tantos
outros que ornamentam e distinguem a sua histéria e luzida tradigdo.

Na organizagdo deste Congresso, pdra além da acgdo do secretdrio-geral, a todos
os titulos notédvel, de competéncia e dedicagdo, permito-me sdlientar a preciosa colabo-
ragdo, dos pontos de vista cientifico, de promogdo e organizagdo, devotademente pres-
tada pelo grupo de trabalho do Porto, a quem cumprimentamos e agradecemos e desta-
camos como distintos membros da Comissdo Executiva do Congresso.

No esforco que empreendemos a favor da Reumatologia Portuguesa é para nés
motivo de profundo agradecimento a preseng¢a do sr. Presidente da Liga Internacional
Contra o Reumatismo (ILAR) acompanhando-nos com o prestigio e o carinho com que,
desde a, primeira_hora, nos tem, distinguido.

T [ P

A

XXX

Constltur qArtnte Reumatélde ¢ tem&d deste Congresso.
Flagelo social, assim lhe poderemos chamar /ustwfrca plenamente a profunda atengéo
de todos os,reumatologistas.. Do

Agressiva e mval:damente mereceu a aprec:ag:ao eo desenvolwmento nos quatro
aspectos fundamenta/s Et/opatogen:a Chn/ca Terapeutlca Médlca e Terapéutica Cirtrgica
e Reablhta“gao

lremos ouvir a palavra aytonzada de conferenc:stas nacionais e estrangeiros, enri-
quecer e actualizar 0S nossos conhec:mentos e deste_modo dcompanhar 0s progressos

conseguidos. na longa caminhada de luta contra esta doenga
Quando alguns médicos se mterrogavam sobre a utilidade dos congressos, o

prof. De Seze notgvel reumtolog:sta corsiderava” a respostda muito facil, na
medida ‘'em que se por um fado’ permite ‘aos médicos conhiecer-se, dpreciar-se e algumas
vezes flcar am:gos por outro proporc:ona o confronto da 6ptrca de uns com a dos outros,

Acrescenta que a Reumatogra E 1mdgem do dsso e’'da cartllhégem nédo pode
lutar contra 6 énvelhecimeénto * senao exercendo’ perpetuamente sobre ela prépria uma
dupla fungao paralela de reumatollse pela qual se elimina o que é velho, e de reuma-
togénese pela qual se subst:tu: os dados' ultrapassados pelos dados novos

Ora desembarag:qr a Reumatologra das suas velharias, provocar hipéteses novas,
aceitar ‘e desenvolver 6 melkor ‘e abandonar o’ menos ’bOm, eis’ a fungéo essenc:al
dum congresso O

‘Esta a razao porque aqur nos encontramos, fum’ convivio fra‘terno e frutuoso,
giie certamenté, pela Vidé fora,” iremos recordar;, com saudade dos ‘momentos vividos e
com certo orgulho por algum ‘contributo termos dado, ‘ém conjunto, para o melhor
conhecimento das doengas reuméticas.

Uma saudagdo .especial desejo apresentar as Senhoras aqw presentes deselando-
-lhes que-o programa social> deste -congresso possa ter.:o alto nivel que merece. :
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Ao terminar desejo renovar, em nome da Sociedade Portuguesa de Reumatologia,
os sinceros agradecimentos aos senhores membros do Governo, seus ilustres represen-
tantes, representantes do magnifico Reitor da Universidade do Porto, Dignissimos Direc-
tores das Faculdades, senhores Directores Gerais de Salde e dos Hospitais, Representantes
de autoridades civis e académicas, solicitando se dignem aceitar a expressao de quanto
nos sentimos hcnrados com a vossa presenga.

Finalmente, permito-me dirigir umd mensagem aos prezados colegas aqui pre-
sentes, nacionais e estrangeiros.

A Comissdo Executiva do Congresso apresenta-vos as boas-vindas e recebe-vos
calorosamente no Porto no 2° Congresso Portugués de Reumatologia enderegando-vos
as suas mais cordiais saudagées com votos sinceros de uma muito agradével estadia.

MANUEL LOUCAO MARTINS JUNIOR
Presidente

NOTA: A mensagem constante do dGltimo paragrafo loi lida também pelo Presidente da S. P. R.
em Espanhol, Francis e Ing'és.
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— Sao simultaneamente activos contra todos os. principais metabolitos
mediadores bioquimicos da inflamacao;

— Intervém inibindo a libertacao dos proprios mediadores;

— Séao simultaneamente activos, /in vivo, nos testes farmacolégicos da
inflamacao ;

— Nao sao imunossupressores, mas parcialmente inibidores do sistema
complementar;

— Sao atéxicos.

Agora 2 apresentagoes: Caixas com 6 e 24 ampolas

%/é@ Sl Biofarma

XVl




O DOSEAMENTO
DO ACIDO URICO CONFIRMA:
Em factores de risco
muito frequentes
ha

. Diabetes \ i ool )

H:peruncin"lia . \

. Hipeﬂensib uricopaiia Hspeﬂipidemia
g

omiwm - ‘\rqsculopaﬂ:a *,'f
" , Nefropatias /

e

i e




SESSOES PLENARIAS
SESSIONS PLENAIRES
PLENARY LECTURES




ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 103-128, 1976

2 CLINIQUE DE RHUMATOLOGIE
C. H. U.
MONTPELLIER ~— FRANCE

LES ASPECTS CLINIQUES DE LA POLYARTHRITE RHUMATOIDE

H. SERRE

Résumé: L'A. mencione les éléments diagnostiques
essentiels a la période de début de la forme commune
(localisation distale, rythme inflammatoire, fixité de
I'atteinte synoviale). Plus difficile est le diagnostic des
formes qui se présentent sous l'aspect d’une polyarthrite
subaigué ou d'une mondrthrite prolongée.

A la période d’état, la déformation et I'ankylose ca-
ractérisent la polyarthrite: c'est alors que s'impose une
étude méthodique et attentive de chaque articulation pour
en fixer les lésions et en déterminer le bilan fonctionnel.
Le traftement sera efficace s'il est précoce et comporte
des mesures locales & cété des thérapeutiques médica-
menteuse générales.

Les signes extra-articuldires résultent de la diffusion
de r'inflammation au tissu conjonctif: 3 c6té de symptémes
classiques, s'inscrivent des anomalies neurologiques, vas-
culaires, viscérdles, cutanées qui font tout gravité des
formes malignes.

De muiltiples formes cliniqgues modifient la physionomie
habituelle de la maladie.

L'évolution naturelle ne doit pas étre aggravée par des
traitements agressifs ou intempestifs si frequemment
mis en oeuvre d'emblée avant tout bilan diagnostic vala-
ble, en particulier la thérapeuntique cortisonique.

Maladie inflammatoire du tissu conjonctif intéressant surtout la synoviale, la polyar-
thrite rhumatoid (PR) enraidit, déforme et finit par détruire un grand nombre d'articulations
pendant les poussés douloureuses qui caractérisent son évolution au long cours.

Aprés avoir recu de nombreuses dénominations la maladie est volontiers désignée
aujourd’hui sous le nom de polyarthrite rhumatoidz qui se rapproche de !'appellation
anglo-saxonne de «Rheumatoid Arthritisn. Au sens restrictif du terme celui-ci devrait
désigner seulement la polyarthrite séro-positive, avec facteur rhumatoide détecté par la
réaction de Waaler-Rose. En fait, tes polyarthrites séro-négatives sont souvent difficiles
a distinguer cliniquement des formes séro-positives. D'ailleurs des recherches bioclogiques
modernes ont montré également, dans le sérum des malades, la présence de facteurs
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104 H. SERRE

antigammaglobuliniques en particulier 1gG. C’est pourquoi nous grouperons ces deux
variétés dans une méme description symptomatique.

Il est habituel enfin d’inclure la PR dans le groupe des maladies du collagéne
(ou connectivites) «car I'inflammation, habituellement synoviale responsable du pannus
articulaire, peut s'étendre a d’autres territoires conjonctifs, créant ainsi des atteintes
viscérales particuliérement importantes dans les formes malignes de la maladie.

La description symptomatique groupera, a8 c6té des signes proprement cliniques,
les images radiologiques et les tests biologiques essentiels. Seule en effet, 1a confron-
tation de ces divers éléments permettra un diagnostic a la fois précoce et précis, indis-
pensable & la mise en oceuvre d’'un traitement efficace.

| — SYMPTOMATOLOGIE

L’aspect le plus typique est réalisé par la forme commune de la femme. Le début,
qui apparait volontiers aux ‘alentours de la trentaine ou en période ménopausique, est
généralement insidieux. Il peut &tre précédé de prodromes constitués par des troubles
vaso-moteurs ou sympathiques des mains ou ‘par des polyarthralgies.

SYNDROME CLINIQUE

PERIODE DE DEBUT: PHASE D'OLIGOARTHRITE

Ce début est progressif et 'affection se présente, & ce stade, comme une oligoar.
thrite distale.

Celle-ci est d'abord individualisée par sa topographie. Elle touche un poignet ou
ung petite jointure de la main, soit I'articulation métacarpo-phalangienne du 2éme ou
du 3éme doigt, soit une articulation inter-phalangiecnne proximale. Plus rarement, elle
débute par #'avant-pied. L'article intéressé devient douloureux, chaud, temporairement
enraidi. Le rythme inflammatoire est trés caractéristique: la douleur, la raideur, le gonflement,
trés marqués le matin au reveil, s'atténuent peu a peu dans la journée, & mesure que les
art’culations s'échauffent, pour réapparaitre le soir et pendant la nuit. La malade signale
I'impression de «main paralyséen, qui géne toute la matinée les actes de la vie courante.
Le temps ide «dérouillage articulaire» est un test précieux & mesurer systématiquement pour
juger I'évolutivité de ta maladie.

L'examen montre souvent assez vite un aspect typique /de la main, méme lorsque
la déformation n’est qu'ébauchée et totalement réductible a ce stade: doigt en «fuseau»
gonflement des 2éme et 3&me articulations métacarpo-phalangiennes, tuméfaction du
poignet, aplatissement du dos de la main par amyotrophie précoce des interosseux et des
muscles thénariens contrastant avec les saillies articulaires. Cette déformation trés carac-
téristique «en dos de chameau» permet un diagnostic de certitude, méme lorsqu’elle est
encore modérée. Malheureusement, elle peut manquer et {'examen ne révéler qu’'une syno-
vite avec limitation articulaire discréte. On note parfois, de fagon trés précoce, une téno-
synovite des extenseurs ou des fléchisseurs des doigts.

Un élément diagnostic important réside dans la fixité de I'atteinte synoviale qui
persiste de fagon prolongée sur la méme articulation cu la méme gaine tendineuse.

Les signes généraux sont fréquents quoiqu'atténués: fébricule, paleur, amaigrisse-
ment, fatigabilité qui se marqueront surtout plus tard avec la répétition des poussées
évolutives.

Le diagnostic 'est donc a cette période particulérement difficile et doit se fonder
sur trois critéres essentiels: la localisdtion distale, le rythme inflammatoire, la fixité de
Fatteinte synoviale.
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Ceci d’autant plus que les examens complémentaires, radiologiques et biologiques,
sont souvent peu démonstratifs & ce stade. i n’existe pas encore d’ostéoporose, et &
plus forte raison de géode manifeste. Quant a la réaction de Waaler-Rose, elle reste
négative, seule la sédimentation globulaire est d'une fagon générale précocément accélérée.

Le début peut &tre parfois plus trompeur revétant V'aspect d'une monoarthrite.
If s’agit dans certains cas d'une articulation des extrémités, I'atteinte du gros orteil réalise
en particulier une forme pseudo-goutteuse. Ailleurs est intéressée une grosse articulation:
genou, cheville, épaule, poignet, hanche. Cette monoarthrite, qui peut rester isolée pendant
plusieurs mois, évoque une arthrite infectieuse, en particulier tuberculeuse, que permettent
seulement d'éliminer 'analyse bactériologique du liquide articulaire et 'étude histologique
de la synoviale.

Enfin, c'est quelquefois une polyarthrite subaigué qui marque le début de ia maladie.
L'erreur diagnostique avec un rhumatisme articulaire aigu est presque inévitable en parti-
culier chez le jeune: {évolution rectifiera le diagnostic. Chez l'adulte, c'est surtout un
rhumatisme subaigu curable qu'il faudra éliminer.

PERIODE D’ETAT:. PHASE D’EXTENSION DE LA POLYARTHRITE DEFORMANTE ET
ANKYLOSANTE

Aprés quelques mois a un an ou davantage, la maladie arrive & sa phase d’état.
I"atteinte articulaire s'est étendue et accentuée par poussées entrainant des déformations
et des ankyloses, dés lors irréversibles. L'inflammation peut gagner les autres territoires
conjonctifs, c'est alors qu'apparaissent assez souvent des manifestations extra-articulaires.

Signes articulaires:

Bien que conservant son affinité pour les articuletions distales, la maladie peut
s'étendre a la plupart des jointures, & I'exception du rachis dorso-lombaire. Elle prend
ainsi un aspect de, polyarthrite symétrique. En réalité, sa progression est irréguliére.
Ce qui est cyclique, c'est I'évolution individuelle de chaque articulation, parcourant pour
son propre compte trois étapes: fluxion, déformation et ankylose, stade cicatriciel. Mais
ces cycles sont loins d’étre synchrones pour l'ensemble des jointures. Cette évolution
peut d'ailleurs s’arréter en cours de route.

Les articulations sont le siége d’'une arthrite chronique comportant, outre des signes
inflammatoires plus accentués qu'd la phase de début, une déformation, une ankylose
et une véritable destruction au stade terminal. L'articulation est chaude, douloureuse
spontanément et a la palpation, la synoviale est épaissie, distendue par une hydarthrose
parfois abondante, les tissus périarticulaires participent & la tuméfaction et 3 {'enraidisse-
ment, les muscles voisins satrophient.

De ces muitiples altérations résultent une déformation trés caractéristique et une
limitation élective des mouvements. Réversibles tant qu'elles répondent & une inflamma-
ticn de la 'synoviale et des tissus périarticulaires, déformations et ankyloses deviennent
irréversibles lorsqu’elles résultent de Iésions destructrices ostéocartilagineuses et de
rétractions fibreuses des ligaments et des muscles. Ainsi, se crée pour chaque articulation
une «attitude» pathologique particuliére. Celle-ci, qui est donc prévisible, peut &tre évitée
par un appareillage précoce ou par un traitement local, telle la synoviolyse isotopique
ou osmique.

L'atteinte de la main est trés fréquente (80 a 85 % des cas). L'aspect caractéristique
de la main «en dos de chameau», assez souvent ebauché a la période de début, est
maintenant manifeste. Les déformations des doigts, fréquentes, sont responsables de
redoutables conséquences fonctionnelies et de facheux désordres esthétiques,

La déviation cubitale des doigts, présente dans 30 a 60 % des cas, apparait aprés
5 ans d'évolution chez les 2/3 des malades. Liée 3 de nombreux facteurs, elle reléve
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FIGURE 1 — D¢éiormation en «col de cygne».

FIGURE 2 — Dé/ormation en «boutonniéren.

FIGURE 3 — Doigt en «amailiety.
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surtout de la synovite qui entraine un relichement des moyens de contention des arti-
culations métacarpo-phalangiennes. Généralement plus marquée & la main dominante,
el'e est caractérisée par une projection des quatre derniers doigts vers le bord cubital
de la main. Au début peu importante, elle n’est visible qu'a t'index lors de la flexion des
doigts. A un stade plus évolué elle est permanente et persiste en extension. Lorsque
I'affection est ancienne, cette déviation devient irréductible et se fixe par suite de la
luxation des tendons extenseurs des doigts dans les vallées intermétacarpiennes et de la
luxation métacarpophalangienne. Il existe souvent & ce stade une hypertonie de l'abduc-
teur du 5&éme doigt fuxant l'auriculaire dans la paume de la main. Lorsqu’'elle est impor-
tante, {fa déviation cubitale entraine une géne fonctionnelle trés accentuée pour les
mouvements de flexion des doigts et la préhension,

La déformation en “col de cygne” ou doigt em ”M" ou "'Z2” touche plus particuliére-
ment I'index et te médius (fig. 1). Présente dans 14 as 30°% des cas selon les séries, elle
apparait assez tardivement. Elle comporte une hyper-exiension de l'articulation inter-phalan-
gienne proximal et une flexion de I'articulation inter-phalangienne distale. En I'absence de
traitement, cette déformation devient irréductible: le doigt est alors ankylosé en hyper-
-extension. La flexion compléte des doigts devient impossible & cause de l'enraidissement
des articulations interphalangiennes proximales. La géne fonctionnelle est considérable. Les
divers modes de préhension («grasp. pinces pollici-digitales») sont fortement compromis.

Un autre type de déformation trés caractéristique de la polyarthrite rhumatoide est
la “boutonniére” (fig. 2). Fréquente (36 3 64% des cas), elle touche surtout les 4éme et
Sém‘g? doigts. Caractérisée par une flexion permanente de I'articulation interphalangienne
proximale avec hyper-extension de 1'articulation inter-phalangienne distale, elle détermine
une géne fonctionnelle modérée. Cette déformation est secondaire 3 une synovite de l'arti-
culation inter-phalangienne proximale qui détruit I'insertion médiane du tendon extenseur;
les bandelettes latérales se luxent vers la paume de la main formant une véritable bou-
tonniere dans laquelle s’engage le «boutony, c’est-a-dire l'articulation inter-phalangienne
proximale fléchie.

. Enfin, on observe parfois une déformation des doigts en “maillet” défine par une
flexion permanente de l'articulation inter-phalangienne distale secondaire a une rupture
ou é.'u‘ne distension de I'appareil extenseur, & son insertion sur la 3éme phalange. Eile
entraine une géne fonctionnelle minime (fig. 3).

L'atteinte du pouce est fréquente (59 % des cas dans une série personnelle de
100 malades). Elle prend deux aspects: la déformation du pouce en “Z” (fig. 4), ia plus
repandue (£3% des cas) et e pouce adducts plus rare (6% de cas) mais grave. La défor-
mation en ”Z”, liée & une arhrite métacarpo-phalangienne, comporte une flexion de 1'arti-
culation métacarpo-phalangienne et une hyper-extension de I'articulation inter-phalangienne.
Elle détermine une géne fonctionnelle lors des mouvements d'opposition. Les malades signa-
lent une perte de force. Tantdt la géne est sévére par perte de la pince pollici-digitale,
tantét elle reste modérée malgré une déformation importante. Un bilan fonctionnel est
donc indispensable lorsqu‘une indication opératoire est discutée.

_Le pouce adductus est secondaire & une arthrite trapézo-métacarpienne. Celle-ci,
par l'intermédiaire d’'une luxation vers le haut du premier métacarpien, améne 'ensemble
qe la colonne du pouce dans la paume de la main sous l'effet de la traction de
Vadducteur du pouce. La géne fonctionelle est considérable d'autant plus qu'il existe
souvent, en I'absence d’'un traitement adapté, une rétraction des éléments tendinomus-
culaires de la premidére commissure. Les prises pollici-digitales sont perdues, les «grasps»
rés altérés notamment la prise commissurale (geste pour saisir une bouteille avec la
paume) et le grasp de précision qui implique une opposition du pouce (par example:
pour tenir une ampoule électrique afin de la dévisser).

La ‘prophylaxie repose sur une sppareillage maintenant la colonne du pouce en
bonne position. Plus tard, seule une arthrodése métacarpo-phalangienne peut traiter le
pouce en «2Z», la chirurgie du pouce adductus demeurant trés décevante.

Ainsi les déformations de la main apparaissant comme trés complexes au cours
de !a polyarthrite rhumatoide. Associes de fagon variable sur une méme main, eiles font
partie du tableau de la PR historique, magistralement décrite par CHARCOT et encore
trop souvent rencontrée. Paradoxalement la géne fonctionnelle n'est pas toujours propor-
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FIGURE 4 — Pouce en «2».

FIGURE 5 — Ostéoporose en banrde.

FIGURE 6 — Carpite au stade 1.

| FIGURE 7 — Carpite au stade IV.
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tionnelle & I'importance des déformations. Certains malades ont une main foncttonnelle-
ment passable en dépit de déformations majeures.

Le poignet est intéressé dans plus de la moitié des cas. La précocité de {arthrite
radio-cubitale inférieure explique la fréquence de la luxation dorsale de la téte cubitale
«en touche de piano». L'arthrite radio-carpienne entraine surtout une limitation des mou-
vements d'extension et de 'supination et une instabilité douloureuse. L'évolution possible
vers la luxation palmaire du poignet ou 1'ankylose en flexion, catastrophique du point
de vue fonctionnel, doit &tre 3 tout prix évitée par un appareillage simple.

L'atteinte des pieds induit un affaissement de {'arche antérieure secondaide aux
arthrites métatarso- phalangiennes Un avant-pied plat se constitue, saccompagnant de
durillons douloureux qui 'siégent sur les zones dappui en regard des tétes métatar-
siennes luxées (fig. 8). Lorsque ces luxations sont importantes, la face plantaire du pied
devient convexe réalisant un avant-pied rond. Généralement ce trouble statique s’accom-
pagne d'un hallux valgus, d’une déviation en dehors des orteils qui sont souvent rétractés
en griffe ou en marteau. Parfois existe une déviation du §&éme orteil en dedans qui, asso-
ciée a I'hallux valgus, constitue l'avant-pied plat triangulaire trés caractéristique de la PR.
Il n‘est pas rare que le trouble statique intéresse I'ensemble du pied réalisant un pied
piat valgus. Une arthite de la cheville et de la sous- astragalienne est parfois associée déter-
minant une géne notable surtout lors de la marche en terrain accidenté, Celle-ci devient
difficile et douloureuse, les malades ont de grandes difficultés pour se chausser. De tels
troubles statiques bénéficient d’interventions chirurgicales, notamment de réalignements
métatarso-phalangiens avec d'excellents résultats.

L'arthrite des coudes induit une limitation de 1'extension qui n'a pas d’importantes
conséquences et parfois de la pronation. Lorsque /es épaules sont lintéressées, le risque
est |'ankylose en adduction et rotation interne, entrainant la pente de ta fonction de ces
jointures. L'anthrite des genoux, fréquente entraine une tendance au flexum qui doit abso-
lument étre évitée par des appareillages et une kinésithérapie douce adaptée.

L'atteinte des hanches est plus fréquente qu'il n‘est admis classiquement: environ
un malade sur sept sur une série de 69 malades pris dans un groupe de 500 PR étudié
& la Clinique de Rhumatologie de Montpellier. La coxite se manifeste d’ordinaire au cours
des cing premiéres années, il est exceptionnel qu'elle soit inaugurale (5 fois sur 68).
La corticothérapie focale paut accélérer I'évolution des lésions. La forme habituelle aboutit
a une destruction osseuse importante et entraine finalement une protrusion acétabulaire
d'intensité variable, trés caractéristique. Plus rarement, il s’agit de coxite densifiante
d’évolution favorable, exceptionnellement enfin, de coxite ostéolytique. Cette: localisation,
en général sévere, pose une indication souvent formelle de prothése totale de la hanche
(fig. 9).

Parmi les autres articulations touchées, signalons la temporo-maxillaire dont {"arth-
rite détermine une difficulté et des douleurs & l'ouverture de la bouche (fig. 10).

Dans un travail de 1963 portant sur 198 cas, nous avons étudié systématiquement
les lésions de la charniére cervico-occipitale au cours de la PR. Alnsi, avons-nous cons-
taté la fréquence, jusque 18 insoupgonnée, de la luxation atloidoaxoidienne chez l'adulte:
38% des cas étudiés, Tantdt la localisation est manifest en position neutre du rachis
cervical, tantot elle apparait seulement sur les clichés radiographiques en flexion forcée.
La distance entre le bord postérieur de I'arc antérieur de {'atlas et |'odontoide dépasse
3 mm, ce qui est pathologique chez I'adulte. La cervicalge est fréquente dans ces cas,
mais le retentissement neurologique est rare. La tolérance clinique est en régle bonne,
ce qui explique la mécannaissance de ces anomalies. Parfois, mais assez rarement, des
paresthésies des extrémités, un syndrome pyramidal plus ou moins complet traduisent
une compression de la moelle cervicale.

L'apophyse odontoide est assez souvent érodée chez ces sujets luxés, ce qui
explique en partie la tolérance médullaire. li existe également dans ces cas, assez sou-
vent, des signes d’arthrite occipito-atloidienne et atloido-axoidienne (40% de ces malades).

Ces lésions cervicales sont surtout le fait des polyarthrites anciennes, cliniquement
sévéres, & un stade radiologique évolué avsc fréquentes dislocations articulaires péri-
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FIGURE 8 — Erosion de la téte du 5éme métatarsien.

FIGURE 9 — Coxite protu-
sive.

a) En 1965.
b) En 1970.

FIGURE 10 — Luxation atloido-axoidienne (tomogra-
p:hes).
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phériques, souvent traitées par une corticothérapie massive. De la sorte, si ces compli-

cations nécessitent une surveillance attentive, elles n'imposent pas & nos yeux une
sanction neurochirurgicale, en dehors des cas compliqués de signes neurologiques.

Signes extra-articulaires

lis traduisent la diffusion de {'inflammation a de nombreuses structures con-
jonctives.

Les ténosynovites par inflammation des tendons et de leur gaine, sont trés fré-
quentes au cours de la PR (environ 60% des cas). Parfois précoces, intéressant le plus
souvent les tendons des extenseurs ou des fléchisseurs des doigts, de telles lésions
sont susceptibles d'induire des ruptures tendineuses: elles méritent donc d’étre bien
connues.

Les ténosynovites de la face dorsale du poignet et de la main sont de diagnostic
facile Touchant surtout les extenseurs communs des doigts et du pouce, elles se tradui-
sent par une tuméfaction de taille variable (une cerise & une prune), siégeant a la face
dorsale du poignet, mollasse, peu douloureuse, mobile avec les tendons extenseurs ce qui
permet de la différencier d’'un kyste synovial du poignet. Parfois fa ténosynovite prend
I'aspect en «sablier rapprochant alors les tendons en regard du poignet.

Les ténosynovites des fléchisseurs des doigts, plus difficiles a reconnaitre, passent
souvent inapergues. 1l s’agit parfois d'une ténosynovite nodulaire entrainant une symptoma-
tologie de doigt & «ressort». Trés souvent, les tendons sont touchés a la fois dans le canal
carpien, dans leur traject palmaire et digital. La ténosynovite des fléchisseurs dans le canal
carpien détermine quelquefois une tuméfaction visible, et souvent un syndrome du canal
carpien par irritation du nerf médian. L'atteinte des tendons fléchisseurs dans leur traject
palmaire s’exprime volontiers par une crépitation trés caractéristique lors de la flexion des
doigts. Enfin, un empatement de fa région palmaire de la premiére phalange (signe de
Savill) et une géne a la flexion des doigts permettent de reconnaitre les ténosynovites
digitales.

Le risque évolutif de ces ténosynovites est da rupture tendineuse. Ces ruptures,
méconnues jusqu'en 1948 (premiére observation de Caughan-Jackson) sont loin d'étre
exceptionnelles: 14% de nos cas. Elles ont des conséquences fonctionnelles graves surtout
pour les fléchisseurs car leur réparation chirurgicale est particuliérement délicate. Souvent
multiples, elles intéressent plus électivement les tendons extenseurs (62% des cas)
surtout le 4éme et le 5éme, plus rarement, elles touchent les fléchisseurs surtout du
pouce et de I'index. La rupture se produit en général au poignet, plus rarement en regard
de I'articulation métacarpo-phalangienne, spontanément ou & I'occasion d’un effort minime.
Le diagnostic, aisé si la main n‘est pas déformée (perte du relef tendineux et de la
mobilité active des doigts), est trés difficile en cas de déformation évoluée; ta rupture
peut alors étre méconnue. Ces ruptures apparaissent en général au cours de PR anciennes
(plus de 3 ans chez nos malades) et peuvent 8tre favorisées par une kinésithérapie
agressive ou une corticothérapie locale maladroite. Elles relévent d'un double facteur:
I'envahissement inflammatoire du tendon et de sa gaine par le tissu rhumatoide et parfois
les micro-traumatismes dus & un fragment osseux, telle la téte cubitale luxée qui frotte
sur les tendons extenseurs. Ce mécanisme explique que le traitement de telles lésions
soit avant tout préventif. L'exérése du tissu inflammatoire péritendineux et la résection
ds surfaces osseuses traumatisantes doivent étre envisagées si la ténosynovite traine
pendant quelques mois. De plus, en raison de la fragilité des tendons inflammés, toute
kinésithérapie doit étre proscrite en cas de ténosynovite.

Au genou, on obstrve parfois une formation kystique du creux poplité: il s'agit
Jd’une bursite du jumeau interne et du demi-membranaux ou d'un kyste de Baker dont
"étendue et le caractére, communiquant ou non avec /I'articulation, seront précisés par
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une arthrographie, Il arrive qu'une volumineuse hydarthrose du genou, qu'il y ait on non
un.kyste de Baker, se complique d’'une rupture synoviale, Celle-ci se produit & la partie
postérieure de Varticle: le liquide synovial fait irruption dans les parties molles, entraine
une réaction inflammatoire avec tuméfaction pseudo-phlébitique du mollet tandis que
I'hydarthrose du genou disparait.

Aux signes articulaires s‘associent parfois des nodosités rhumatismales (20 %
des cas environ), Trés caractéristiques, ce sont des tuméfactions arrondies ou ovoides,
siégeant sur la face d'extension de 'avant bras le long de la créte cubitale, plus rarement
a la face dorsale des doigts, dans la région pré-rotulienne ou pré-tibiale. Généralement
peu nombreuses, ces nodosités souvent mulitiples vont du volume d'un pois & celui d'une
noix. Elles sont mobiles sous la peau qui n'est pas modifiée, parfois fixées en profondeur,
indolores. D’apparition en régle tardive au cours de la PR, elles peuvent disparaitre
puis revenir.

Des troubles trophiques accompagnent la PR. On observe socuvent des troubles
sympathiques des extrémités avec atrophie et refroidissement de la peau, cyancse des
doigts, hyperhydrose, chute des poils, modification des ongles qui deviennent friables
et cassants. L'atteinte de la main se présente parfois comme une véritable algodystrophie.
La participation musculaire est constante: il s'agit d’'une atrophie secondaire aux locali-
sations articulaires et d'une hypertonie de certains muscles fixant les attitudes vicieuses
des jointures. Un érythéme rosé ou vermillon de la face palmaire des mains et des
pieds a été décrit. Il est en pratique rarement observé.

Il existe ou cours de la PR une hyperplasie lymphoide diffuse qui s'exprime clini-
quement sous forme d'adénopathies (30% 'des cas) ou d'une splénomégalie modérée
(6% des cas). Ce sont de simples aspects cliniques de ta maladie sans gravité parti-
culiere. Au contraire Vassociation d'une PR, d’une splénomégalie, d’adénopathies et
d'une leuco-neutropénie constitue une forme clinique particuliére: le syndrome de Felty.

Enfin a 1a phase d’état, les signes généraux assez discrets habituellement, s'accen-
tuent au cours des poussées et peuvent devenir intenses dans certaines formes qui méri-
tent alors le qualificatif de malignes: asthénie, anorexie, amaigrissement, fievre et péleur.

EVOLUTION. PRONOSTIC

L'évolution naturelle de la PR est chronique portant sur des dizaines d'années,
se poursuivant parfois toute la vie: elle ne manifeste en effet aucune tendance spon-
tanée & la guérison. L'évolution se fait vers I'extension de l'atteinte articulaire et procéde
par poussées entrainant l‘aggravation des lésions existantes et l'atteinte de nouvelles
articulations et aboutissant a des déformations et & des ankyloses muitiples. L'extension
de la maladie classiquement symétrique parfois irréguliére peut déboucher dans les formes
sévéres sur une quasigénéralisation des lésions articulaires. Seul le rachis dorsal et le
rachis lombaire sont respectés. Ainsi peut s'installer une trés lourde infirmité, aggravée
par les attitudes vicieuses articulaires en flexum aux membres inférieurs, en adduction,
flexion, rotation interne aux membres supérieurs. La flexion des membres inférieurs
empéche la marche et confine le sujet dans un fauteuil ou dans un lit, & la merci des
complications 'du décubitus. Une telle évolution ne s'observe pas si le traitement médi-
camenteux et surtout orthopédique (appareiilages de repos, cures de posture) est insti-
tué suffisamment tot.

Dans environ 20% des cas, la maladie cesse d'évoluer soit précocément, soit
aprés de nombreuses années laissant alors de lourdes séquelles. Il est extrémement diffi-
cile de fixer un pronostic dans cette maladie dont le cours évolutif est parfois surpre-
nant. || semble cependant que dans un cas sur deux environ, une atteinte articulaire
grave et rapide soit a redouter. L'évolution de la PR est marquée par des phases
caractéristiques d’accalmie au cours de I'hépatite virale et au. cours de la grossesse.
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Ces rémissions sont liées & limmuno-dépression qui accompagne ces états. Aprés
I'accouchement une poussée évolutive est & craindre.

Il 'existe des formes malignes de PR. Généralement mortelles, elles sont liées a
une vascularite rhumatismale disséminée. Ces formes rares s'observent chez des malades
depuis longtemps cortisonés. Elles comportent une profonde altération de l'état général
avec fidvre, des multi-névrites hyper-algiques paralysantes, des gangrénes distales.
L'angéite diffuse qui caractérise ces formes rappelle les lésions de la périartérite noueuse
avec taguelle il peut étre trés difficile de distinguer ces aspects. En saison du mécanisme
immunologique de I'atteinte artériele, ces PR peuvent bénéficier des traitements immuno-
-dépresseurs ou de la Penicillamine,

Parfois, la mort peut survenir & la suite d'une infection pulmonaire, urinaire ou
articulaire. Ces arthrites infecteiuses, souvent silencieuses, peuvent &tre réconnues car
elles frappent des sujets débilités, souvent atteints d'une PR ancienne soumise 2 la
corticothérapie. Elles se traduisent par une simple recrudescence douloureuse accom-
pagnée de quelques frissons et d'une altération rapide de I'état général. Quel que soit
le germe, le pronostic vital est un jeu et une antibiothérapie s'impose d'urgence en
attendant le résultat des examens bactériologiques du liquide articulaire.

Une défaillance circulatoire peut étre responsable de la mort. En fait, elle ne
parait pas en relation directe avec la PR. Au contraire {'infarctus du myocarde serait,
chez ces malades, moins fréquent, 'aspirine si largement utilisée par eux et le facteur
rhumatoide lui-méme prévenant peut étre l'agrégation des plaquettes.

L'insuffisance rénale est par contre une raison fréquente de mort: I"amylose en
est surtout responsable, I'abus des médicaments anti-inflammatoires ou antalgiques
(en particuler Phenacetine) peut également jouer un réle. Les immuno-dépresseures, trop
souvent employés de fagon trés prolongée en dehors d'indications vraiment impératives
au cours de PR peu agressives surtout chez des malades jeunes, sont également res-
ponsables 'd’accidents graves et parfois mortels. || serait vraiment regrettable que
I'agressivité médicamenteuse fasse perdre aux rhumatismes leur réputation favorable
du point de vue du pronostic vital sans pour autant aboutir & la guérison véritable de
ces maladies auto-entretenues.

L'évolution de Il4 PR traitée dépend essentiellement en effet, non seulement
de la précocité du diagnostic mais aussi du choix des moyens thérapeutiques. On observe
encore trop souvent des PR cortisonées d'emblée. La corticothérapie ne freine pas
I'évolution de la maladie qui continue 3 bas bruit. Des {ésions articulaires majeurs
s'installent peu & peu tandis que l'effet antalgique s'efface progressivement amenant
souvent 3 élever la posologie des corticoides. De plus, on assiste a une véritable déréglement
de la vitesse de sédimentation globulaire qui atteint des chiffres records sans paraliéiisme
avec |'état clinique. Enfin et surtout, il g’installe un syndrome de Cushing thérapeutique
et un état de cortico-dépendance rendant le sevrage impossible ou en tout cas difficile et
dangereux par suit de l'inertie hypophyso-surrénalienne induite par le traitement corti-
sonique. La malade est alors a la merci d'une insuffisance surrénalienne souvent mortelle.
Cette succession de complications liatrogénes montre bien que la corticothérapie générale
ne doit jamais étre employée d’'emblée au cours d'une PR, Une telle thérapeutique est
a réserver aux formes sévéres aprés échec des autres thérapeutiques. Si la corticothé:
rapie générale s'avére nécessaire, la posologie doit étre inférieure & 10 mg de delta-cor-
tisone par jour. Par ailleurs l'administration de ce traitement un jour sur deux & heure
fixe, au début de la matinée réduit considérablement le retentissement hypophyso-
-surrénalien de la corticothérapie prolongée.

Un diagnostic précoce et un traitement correct permettent une évolution favo-
teble dans plus de la moité des cas. En effet grdce & un traitement médicamenteux
reposant avant tout sur fa chrysothérapie, les anti-inflammatoires non hormonaux et les
salicylés, toujours complété par la confection dappareillages de repos qui évitent les
déformations, la PR évolue souvent vers la stabilisation. L'injection fintra-articulaire de
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produits chimiques (acide osmique) ou radio-actifs, réalisée suffisamment tot, donne de
remarquables résultats et occupe aujourd’hui une place de choix dans le traitement
de la PR.

Ainsi, le pronostic de la PR est lié & la précocité et a la rigueur du diagnostic
(médicamenteux, orthopédiques, kinésithérapeutiques et parfois chirurgicaux) permettent
d’espérer souvent une évolution favorable évitant ainsi linfirmité que ce redoutable
rhumatisme est capable d'entrainer.

Pour fixer avec précision sur le plan international l'évolution de la PR, il est
commode de se référer & la classification de Steinbrocker en 4 stades évolutifs que
reproduit le tableau ci-contre,

SYNDROME RADIOLOGIQUE.

Les signes radiologiques ne sont ni précoces ni spécifiques.

PERIODE DE DEBUT

Au premier stade clinique le cliché ne montre aucune anomalie, ce qui s’ explique
aisément par le siége synovial et péri-articulaire des lésions initiales: comme dans toute
arthrite, les signes cliniques précédent les anomalies radiologiques,

Plus tard, parfois aprés quelques mois seulement, apparait I'ostéoporose, homogéne
ou mouchetée, se traduisant par un aspect en «bande» caractéristique dans sa localisation
aux poignets et aux doigts. Elle est quelquefois assez rapidement micro-géodique: on doit
rechercher systématiquement ces micro-géodes aux mains et aux pieds, surtout aux
0os du carpe et 3 l'articulation métatarso-phalangienne du 5éme orteil. La géode, puis
la lyse qui tui fait suite, 3 l'extremité antérieure du Séme méatarsien, est une image tout
a fait caractéristique qui impose pratiquement le diagnostic de PR,

L’agrandissement radiographique par un foyer ultrafin (0,3 mm) montre plus nette-
ment, et peut étre plus précocément, ce remaniement osseux non spécifique certes,
mais précieux pour de diagnostic de la PR avant la périod d'état, La raréfaction osseuse
est la conséquence des troubles vasculosympathiques secondaires a {'inflammation syno-
viale et non ia traduction de iésions destructrices de I'os. A ce titre, elle est parfaitement
reversible par l'action du traitement anti-inflammatoire.

En somme, 'ostéoporose en «bande» et les micro-géodes a siége électif sont, a

Ce stade, les deux éléments précieux qui permettent parfois de confirmer le diagnostie
clinique de PR.

PERIOD D'ETAT

Ce n’'est que beaucoup plus tardivement qu'apparaissent les lésions destructrices
cartilagineuses et osseuses responsables des pincements articulaires et des images
érosives, puis géodiques et lacunaires, irréversibles. Ainsi se crée en particulier I'aspect
de «carpite» caractéristique de la période d’état aboutissant, & la phase terminale, 3 la
fusion progressive des os du carpe en une masse hétérogéne.

Moins classique que l'examen de la main, ia radiographie systématique du pied
posséde au cours de ta PR une valeur diagnostique essentielle. Dans une étude portant
sur 60 PR, (1961), nous avons rassemblé les éléments de cet aspect radiographique du
pied polyarthritique. L'érosion du 5éme métatarsien et l'aspect en «bougeoirm de la
phalange proximale sont maintenant évidents. Ces images s’accompagnent alors de lésions
géodiques et de pincements articulaires extensifs moins accentués cependant qu'au 5éme
orteil. On observe une ostéoporose quasi-constante, I'affaissement de la volite plantaire,
les exostoses sous et rétro-calcanénnes et plus rarement, une image de pied hérissé
(qui est certes plus fréquente dans la goutte mais non spécifique). Si donc les signes
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radiologiques apparaissent précoces ct plus manifestes a la main, I'aspect radiographique
du pied posséde une valeur diagnostique certaine dans la PR et mérite d’'étre systéma-
tiquement recherché

PERIODE TERMINALE

A cette phase cicatricielle, persistent évidement les lésions destructrices mais
I'ostéoporose se répare et parfois méme apparait un processus 'de construction capable
de donner naissance & des ostéophytes en bordure des zones détruites. Condensation
et ostéophytose sont de bons témoignages du refroidissement des lésions. Leur consta-
tation ne saurait, en aucune maniére, faire rejeter le diagnostic d’arthrite: ostéophytose
n‘est pas synonyme d'arthrose.

SCINTIGRAPHIE
L'inflammation synoviale peut fixer certains isotopes: ainsi la scintigraphie au
Technetium 88" donne une image objective de la fluxion articulaire.

SYNDROME BIOLOGIQUE

I — TESTS NON SPECIFIQUES

La vitessg de sédimentation globulaire reste le test diagnostique majeur en pratique
courante. Elle est en régle toujours accélérée dés la période de début. Elle e demeure
tant que la maladie reste en activité, ses variations suivant fidélement les poussées
évolutives. Par la facilité de sa mesure, la précocité de son accélération, sa sensibilité,
la sédimentation posséde une valeur diagnostique de premier plan. Elle constitue un test
précieux d'évolutivité méme en ['absence d’accidents cliniques notables et représente
un des meilleurs critéres pour apprécier l'efficacité réelle du traitement. La courbe des
indices de sédimentation, mesurée trés simplement par la méthode de Westergren, a
intervatles réguiiers, fournit un tracé fidéle de l'évolution d’une PR.

L'étude des protides par 1'électrophorése montre d’'ordinaire une augmentation,
d'ailleurs modérée, des globulines gamma. Celle-ci est souvent précoce et peut fournir
une indication diagnostique en particulier pour séparer la maladie du rhumatisme arti-
culaire aigu qui s’accompagne plus volontiers d’hyper-alpha 2 globulinémie. Cependant,
au cours des poussées évolutives de la PR, le taux des globulines alpha 2 peut s"accroitre.
Il semble donc que la formule éiectrophorétique, au demeurant non spécifique, dépende
plue de lintensité et de l'acuité du rhumatisme inflammatoire que de sa nature méme.

La C réactive protéine est présente trés habituetlement et son taux évolue paralléle-
ment & celui de la sédimentation globulaire.

La présence de cryoglobulines dans le sérum est exceptionnelle.

L'hémogramme montre assez souvent une anémle modérée, hypochrome, avec
hyposidérémie. Celle-ci parait la conséquence d’une vétention du fer dans le tissu réticulo-
-hist'ocytaite. Une hyper-leucocytose peut s’observer, surtout au cours des poussées
évalutives, elle s'accompagne parfois d’une. polynucléose avec légére eosinophilie.

i — TESTS SPECIFIQUES: TESTS IMMUNOLOGIQUES

La réaction de Waaler-Rose est caractéristique de la maladie On sait qu'elle met
en é&vidence le facteur «rhumatoide» dans le sérum du malade (anticorps) par l'aggluti-
nation de gammagiobuline constituée par du sérum de lapin antiglobules rouges de mouton
(anticéne) et fixée sur des hématies de mouton (support inerte). Les diverses méthodes
dérivées de la technique initiale utilisent d’autres gammaglobuhnes (humaines) ou d’autres
particules inertes (globules humains, latex).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA




LES ASPECTS CLINIQUES DE LA POLYARTHRITE RHUMATOIDE 117

La réaction de Waaler-Rose garde aujoud’hui toute sa valeur 3 condition de se
rappeler:

-— son retard qui peut atteindre 6 mois,
— son titre valable 1/64éme),
— son absence dans les polyarthrites séro-négatives (25% des cas),

-—son défaut de spécificité absolue: elle peut exister en effect, chez d'autres
malades, chez les parents de polyarthritiques et méme chez des sujects normaux (10%
fes cas aprés 65 ans).

Le test doit donc étre interprété en fonction des autres éléments diagnostiques et
ne doit jamais comporter une exclusion ou une affirmation formelle de PR: en particulier
ne jamais entreprendre une thérapeutique agressive chez un polyarthralgique a réaction
de Waaler-Rose douteuse sans signe clinique ou biologique d'inflammation.

La réaction de Waaler-Rose et ses dérivés ne mettent en évidence que ['un des
facteurs rhumatoides représenté par une immunoglobuline M anti-lgG e: ceci seulement
dans le sérum.

Les techniques modernes ont tenté de déceler le facteur rhumatoide avant son
pzssage dans le sérum, c’est-a-dire 3 la surface des lymphocytes: le test des rosettes
rhumatoides a été inspiré par cette hypothése. Des lymphocytes du malade sont mis en
présence d’hématies humaines sensibilisées avec des IgG de lapin: celles-ci se disposent
en rosette autour des lymphocytes (BACH). Lorsqu'on compte plus de 6 rosettes pour
1CC0O, Je test est positif. L'intérét suscité par la méthode a é:é considérable lorsqu‘on
a constaté sa précocité et sa présence méme dans les PR séro-négative (73°% des cas)
€l ceci également chez l'enfant et méme dans le rhumatisme psoriasique. Mais si le
test conserve une grande valeur pour la recherche immunologique, il est dépourvu
d'intérét diagnostique pratique en raison de sa trop grande sensibilité: il est positif chez
environ 14% des témoins.

En fait, aprés avoir été considéré commse traduisant non la sécrétion d'un anticorps
mais la reconnaissance anormale d'un antigéne par le lymphocyte, ce test semble permettre
de détecter une sous-population lymphocytaize ayant une activité cytotoxique (cellules K).
Les rosettes dites «rhumatoides» n'ont aucun rapport avec la détection du facteur
rhumatoide.

Par ailleurs, d'autres techniques ont cherché a mettre en évidence d’autres anticorps
que le facteur rhumatoide classique, c’est-a-dire doué d'un pouvoir agglutinant décelé
par la réaction de Waaler-Rose. Ainsi la technique de I'immunofiuorescence indirecie est
capable de détecter, 3 ¢6té du facteur rhumatoide 1gM bien d’autres facteurs antigamma-
globuliniques, quels que soient leur classe et leur type. De la sorte, elle donne un résultat
positif dans toutes les polyarthrites séro-positives, mais aussi dans 71% des PR séro-
-négatives. Les anticorps sont de type IgM dan les premidres et surtout de type IgG
dans les deuxiémes. Ces facteurs IgG peuvent se retrouver également dans la pelvispon-
dylite, dans le rhumatisme psoriasique, dans les arthrites infectieuses et méme dans
la goutte.

Aussi vaudrait-il mieux substituer au terme de factcur rhumatoide celui de facteurs
antigammaglobuliniques. Ces immunoglobulines anti-lgG sont en effet soit des lgM- anti-
-lgG détectées par la réaction de Waaler-Rose, soit des 1gG ou des IgA, généralement
non agglutinantes et présentes dans le sérum des PR séro-négatives. Ces antigamma-
globulines existent également au cours d'autres maladies auto-immunes ou inflamma-
toires (de nature infectieuse en particulier) et enfin chez des suiets normaux agés.
Ces considérations nous montrent combien il serait prématuré de transposer dans le
domaine pratique ce qui appartient encore a la recherche immunologique.

Signalons seulement l'absence pratiquement constante de ['antigéne Australia
au cours de la PR alors qu'il est présent dans 20 a 40% des cas de périartérite noueuse.
Ceci peut conférer & sa recherche une valeur diagnnstique certaine, quoique secondaire,
‘orsqu’on hésite entre PR et périartérite noueuse. ‘

Par contre, il peutl exister au cours de la PR, des cellules de Hargraves générale-
ment en petit nombre et méme des anticorps anti-nucléairs sans que le diagnostic en
soit pour autant modifié si le tableau symptomatique n’'est pas celui d’un lupus érythé-
mateux disséminé. Les anticorps anti-AND restent pratiquement spécifiques du lupus.
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Cette notion est essentielle depuis qu'on connait la fréquence des lupus 3 début ou a
symptomatologie purement articulaire donnant un tableau en apparence typique de PR.
La recherche systématique de ces anticorps s‘impose donc devant tout syndrome arti-
culaire inflammatoire qui ne fait pas sa preuve. La thérapeutique est en effet radicallement
différente et I'on ne saurait oublier I'action nocive chez le lupique de certains traitements
classiques de la PR, comme les sels d'or par exemple,

i — TESTS CYTOLOGIQUES

Le liguide synovial s'avére souvent riche en ragocytes (RA cells). L'examen Ju
l.juide a 1"état frais montre des polynucléaires riches de granulations sphériques, verdatres,
en grains de raisin. Presque constants dans la PR, ils ne sont cependant pas spécifiques,
car ils se retrovent dans le syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter, la goutte, la tuber-
culose. Ces inclusions représenteraient le plus souvent des complexes immuns associant
gammaglobulines dégradées et facteurs rhumatoides (c’est-a.dire antigéne et anticorps)
dont on connait le réle dans les lésions synoviales.

Le complément est capable, une fois activé par un complexe antigéne-anticorps,
de détruire les cellules antigéniques ou de favoriser leur phagocytose jouant ainsi un
rble essentie! dans les lésions synoviales de la PR et dans les vascularites dites «aller-
giques». Le complément sérique est presque normal dans la plupart des PR, il est diminué
dans les formes séveres ainsi que dans le lupus érythémateux disséminé. Par contre, le
complément synovial est habituellement trés diminué dans la PR surtout séro-positive
alors qu'il est élevé dans la plupart des autres rhumatismes inflammatoires. Cet abaisse-
ment résulte d'une exagération de la consommation locale car il est fixé par les complexes
antigénes-anticorps qui l'activent, ce qui détermine ou entretient l'inflammation synoviale.
Sa diminution dans le liquide synovial, outre cet intérét pathogénique, posséde donc une
certaine valeur diagnostique.

La biopsie synoviale peut enfin montrer des aspects histologiques caractéristiques.
L'inflammation aboutit & la formation du pannus typique qui va éroder le cartilage et l'os
voisin, Du point de vue microscopique, on note une hypervascularisation avec plusieurs
acsises de synoviocytes dans la couche épithéliale et présence de cellules lymphoides
caractéristiques surtout lorsqu’elies se groupent en amas arrondis. Ainsi peut parfois se
réaliser l‘aspect typique du nodule rhumatoide dont le centre mon‘re une nécrose
fibrinoide, la zone intermédiaire des fibroblastes et la périphérie une fibrose avec infiltra-
tion lympho-plasmocytaire.

It — FORMES CLINIQUES
A cbté de la forme commune choisie comme type de description s'inscrivent de

nombreuses variations tenant en particulier soic 4 la symptomatologie dans sa composante
ostéoarticulaire ou extra-articulaire, soit 3 I'étiologie.

FORMES SYMTOMATIQUES

A — FORMES ARTICULAIRES

La symptomatologie ostéoarticulaire habituelle peut se trouver modifiée dans sa
topographie ou dans ses caractéres radio-cliniques.

12 — Formes topographiques.

Les acro-polyarthrites demeurent limitées, parfois pendant toute leur évolution,
aux articulations des extrémités. Elles touchent ainsi, habituellement de fagon symétrique,
les poignets et les mains, les chevilles et les pieds. Efles peuvent représenter, rappe-
lons-le, le stade de début d'une polyarthrite commune, mais restent parfois localisées
et d'évolution favorable. .
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Les monoarthrites rhumatoides demeurent fixées a une articulation de fagon pro-
Iongée: on connait aujourd’hui leur relative fréquence (5% des cas) et le caractére
ardu de leur diagnostic. Elles siégent essentiellement au genou et au poignet. Les tests
biologiques peuvent rester négatifs fort longtemps. La biopsie au trocart s’avére indis-
pensable sans apporter d'ailleurs toujours d'élément décisif. En régle, le procesus
inflammatoire finit par s’étendre mais le délai de généralisation atteint de long mois et
parfois plusieurs années (jusqua 10 ans). Ii importe cependant de les diagnostiquer
précocément en raison de I'efficacité remarquable des traitements locaux, en particulier
ds la synoviolyse isotopique.

2° — Formes poly-hydarthrodiales.

Dans ce groupe les épanchements articulaires sont multiples, abondants et réci-
divants. En particulier, genoux, chevilies, coudes, épaules sont distendus par une hydar-
throse volumineuse, Si I'épanchement est volontiers peu douloureux et la maladie peu
inflammatoire, parfois la distension entraine une destruction du cartilage aboutissant & une
lourde invalidité.

3.° ~— Formes lytiques.

Certaines PR s’accompagnent d’'une lyse osseuse extensive beaucoup plus impor-
tante que celle que I'on observe habituellement et qui crée des imagens radiologiques
$! caractéristiques. On observe une véritable fonte du squelette des doigts et des orteils
aboutissant & un télescopage des phalanges et des métacarpiens ou des métatarsiens:
aspect en «sucre d'orge sucé», mains en «lorgnette». Associées quelques fois a des
destructions ligamentaires, ces lésions réalisent de véritables polyarthrites disloquantes.

B — FORMES EXTRA-ARTICULAIRES

Dans ces formes, 'extension du processus inflammatcire & de nombreux territoires
conjonctifs, déja manifeste dans la polyarthrite commune, crée de véritables complications,
neurologiques, vasculaires, viscérales... qui transforment le tableau clinique et le pronostic
de la maladie. .

1.* — Formes neurologiques.

Certains symptdmes peuvent résulter de la compression nerveuse due & la proli-
fération synoviale ou au déplacement ostéc-articulaire, tels les syndromes du canal
carpien par compression du médian ou les compressions médullaires de la luxation atloido-
-axoidienne.

Mais surtout, un aspect clinique bien particulier est réalisé par la forme multi-
-névritique. Ces multi-névrites surviennent d’ordinaire dans les PR -anciennes, trés évo-
lutives, séro positives, parfois longtemps cortisonées, Elles se traduisent par des douleurs
et des paresthésies dans des territoires tronculaires, des troubles de la sensibilité, enfin
un déficit moteur. La paralysie douloureuse, d’abord mono-névritique, s'étend par poussées
a des territoires divers: ainsi se réalisent des mono-névrites sucessives touchant souvent
le territoire du sciatique, puis des autres nerfs des membres inférieurs et plus rarement
des membres supérieurs. L'électromyogramme confirme I'atteinte périphérique. Le pro-
nostic est sévére non seulement du point de vue fonctionnel mais aussi vital, car des
signes de malignité apparaissent assez souvent, émoignant d'une artérite ischémiante
diffuse. Sans doute due & un dépdt pariéto-vasculaire d'immuns-complexes, cette vas-
cularite crée la multi-névrite par atteinte de:s vasa nervorum.

2.°— Formes cardio-vasculaires.

Les Jocalisations cardiaques cliniques (endocardites ou péricardites) sont rares
(5% environ) au cours de la PR. Les anomalies électrocardiographiques se montrent
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nettement plus fréquentes (10 & 15% des cas): troubles du rythme ou anomalies de
la conduction auriculo-ventriculaire, signes d’insuffisance coronarienne. Elles s'avérent
enfin anatomiquement banales (20% des cas) mais peu étendues d‘ordinaire, ce qui
cxplique leur latence.

Les atteintes vasculaires sont artérielles. Assez banales anatomiquement dans
la PR commune mais sans traduction clinique, elles sont beaucoup plus importantes
dans les PR malignes. Ces artérites sont alors responsables des multi-névrites isché-
miques, des accidents coronariens, cérébraux, viscéraux, ou cutanés. Elles ressemblent
a celles de la périartérite noueuse. La précipitation pariétale d‘immunscomplexes qui les
explique est peut étre due 2 une corticothérapie anarchique. De pronostic séveére elles
imposent souvent I'emploi des immuno-dépresseurs.

2.° — Formes pleuro-pulmonaires.

A coté des manifestations surtout de bronchooathies chroniques banales, ont été
décrits des syndromes pulmonaires rhumatoides au demeurant fort rares (1%) et de

diagnostic difficile a affirmer.

Les signes cliniques sont dépourvus de particularité, l'aspect radiologique est
celui de nodules intra-parenchymateux de diamétre variable, souvent périphériques. Parfois
1 s'agit d'infiltrats plus ou moins étendus qui peuvent évoluer vers une fibrose diffuse
d’aspect micro-nodulaire. Des pleurésies séro-fibrineuses s’observent également en con-
cordance avec des poussécs articulaires. La présence de ragocytes et de facteurs rhuma-
toides dans le liquide & un intérét certain, mais seule la biopsie peut apporter une certi-
tude si elle montre des lésions rhumatoides. En général, I'épanchement se résorbe en
quelques semaines ou quelques mois.

4.2 — Polyarthrite amyloide.

Trois aspects sont réalisés (Rubens-Duval et Villiaumey).

Au cours de certaines PR graves, trés évoluiives, avec fiévre et altération de
I'élat général, apparait un syndrome amyloide en regle aprés plusieurs années d’'évolution.
Il s'annonce par une albuminurie abondante, par des oedémes extensifs associés a une

hépato-splénomeégalie et 4 une diarrhée. Ce tableau d’amylose classique aboutit assez rapi-
dement a la mort.

Dans d'autres cas, au cours d’'une PR banale, 'amylose créait un syndrome néphro-
tique: albuminurie massive avec déséquilibre lipido-protidique du sérum et plus tardi-
vement cedémes.

Enfin, 'amylose peut &tre cliniquement inapparente., Seule une ponction biopsie
rénale, s'il existe des signes urinaires, ou de préférence une biopsie rectale dans le cas
contraire le révéle, Sa fréquence est réelle {25% des cas) au cours des études auto-
psiques systématiques. L'origine de I'amylose de la PR est dysimmunitaire, I'amyloide
dérivant des chaines légéres immuno-globuliniques (Glenner).

57— Syndrome de Felty.

L'association d’'une PR, d’'une splénomégalie et d'une leucopénie a été décrite en
1924 chez 'adulte par Feity. Ce syndromz est rare: 1 pour 3C0 PR. La PR est d’ordinaire
peu évolutive, la splénomégalie de volume variable s’associe, dans la moitié des cas,
4 une hépatomégalie. La leucopénie avec granulopénie, due a I'immobilisation des poly-
nucléaires granuieux dans la ra'e, explique fa sensiblité aux infections de ces malades.
|| existe d’importantes perturbations immunologiques: facteur rhumatoide, cellules LE,
anticorps antinucléaires... Le résultat de la spiénectomie ne parait pas trés favorable a
longue échéance (Deshayes).
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FORMES ETIOLOGIQUES.

A — FORMES D°'APRES LE TERRAIN

Le terrain peut parfois modifier I'aspect clinique de la PR.

1.° — PR masculine.

Moins fréquente chez I'homme, la PR est plus souvent de début atypique subaigu
ou monoarticulaire, elle est moins évolutive, moins sévére, mais ce pronostic plus favo-
rable est loin d'étre toujours observé.

2° — PR des gens &gés.

Peu différente pour certains de la forme commune, la PR des sujets de plus de
65 ans montre cependent le plus souvent une évolutivité modérée et un pronostic moins
severe, en particulier grédce a une bonne réponse & la thérapeutique.

3°— PR de I'enfant.

i Bien des incertitudes entourent la PR de I'enfant et la terminologie traduit ces
variations: maladie de Still, juvénile Rheumstoid Arthristis, polyarthrite chronique évolu-
tive, polyarthrite chronique infantile..., ainsi que l'attitude thérapeutique souvent discor-
dante suivant que la maladie est traitée par un pédiatre ou par un rhumatologue.

En fait, on observe d'aprés Mozziconacci, trois grands aspects cliniques:

—la forme systémique,
—1la forme polyarticulaire progressive,
— la forme oligo-articulaire.

La forme systémique subaigué déalise le syndrome de Stiil: signes généraux accen-
tués, éruption érythémateuse, splénomégalie, adénopathie, atteintes viscérales diverses,
P_oly'arthrite. Celle-ci reste au second plan devant lintensité des signes généraux et
viscéraux. ‘

La forme polyarticulaire progressive se traduit par un tableau qui rappelle celui
de la PR classique de I'adulte. Il faut signaler la fréyuence de I'atteinte du rachis cervical
et des articulations sacro-iliaques. En fait, certains de ces cas sont des spondylarthrites,
on le sait aujoud’hui: I'évolution le confirme. la positivité de V'antigéne HL-A B27 sera
essentielle au diagnostic, Le facteur rhumatoide est habituellement absent comme dans
le syndrome de Still, par contre la présence d'autres facteurs anti-igG est détectée par
d’autres méthodes en particulier 'immunofiuorescence.

La forme cligo-articulaire limitée a trois ou quatre articulations est de pronostic
fonctionnel beaucoup plus favorable, elle s'individualise aussi par la fréquence de
I'irido-cyclite chronique dont 1'évolution peut étre dramatique.

‘En fait, 1a maladie revét deux grands types qui ne sont que deux formes cliniques
de PR: le syndrome de Still qui peut n‘étre d'aileurs que le stade initial d'une PR
classique dans un deuxidme temps, la polyarthrite progressive tantdt 2 forme extensive,
tantot a forme oligo-articulaire, De toute fagon il importe d'appliquer & I'enfant — le dia-
gnostic_ fait et il est souvent tardif — les mémes prescriptions thérapeutiques qud
Fadulte: les sels d'or sont trés efficaces et en général parfeitement tolérés, les corticoides
~doiveant 8tre rejetés sauf dans la forme systémique pour franchir les premiers mois car
ils ajoutent & leurs accidents habituels I'arrét de croissance qu’ils provoquent obliga-
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toirement. Enfin les mesures orthopédiques et les traitements locaux, classiques aujourd’hui
pour le rhumatologue, doivent étre utilisés chez I'enfant. Au contraire I'emploi des immuno-
-dépresseurs doit &tre en principe rejeté.

B. — FORMES ASSOCIEES

Le plus souvent cliniquement primitive, la PR peut apparaitre secondaire ou asso-
ciée 3 une affection variée.

1.° — Rhumatisme psoriasique & forme de polyarthrite.

Au cours c_iu psoriasis la polyarthrite s’individualise par sa répartition asymétrique,
sa localisations distale, son association possible & des signes rachidiens ou sacro-iliaques,

la séro-négativité, enfin son évoluton irrégulidre volontiers entrecoupée de longues
rémissions.

2.° — Syndrome de Caplan-Colinet.

La PR s’associz & une silicose puimonaire de type trés particulier avec images
radiologique macro-nodulaires & la périphérie des poumons. La constatation de ces
aspects sur des radiographies de mineurs examinés systématiquement a permis de prévoir
ceux qui étaient atteints de polyarthrite. Il s'agit sembie-t-if 13, dimages «rhumatoides»
authentiques justifiant I'individualisation du syndrome.

3.° — Polyarthrite avec syndrome de Gougerot-Sjégren.

Le syndrome oeil sec-bouche séche s'associe fréquemment 4 des maladies dysim-
munitaires, la PR est la plus fréquente de ces associations. La recherche systématique
au cours de la PR du syndrome lympho-exocrinien caractéristique le montre d'ailleurs
beaucoup fréquent qu’il n'est dit classiquement.

4.° — Rhumatisme de I'agammaglobulinémie.

C’est au cours de l'agammaglobulinémie de type Bruton qu’on observe le plus
souvent un syndrome de PR qui résulte d'une déficience génotypique (de type récessif
lié au chromosome X) de la synthése globale des immunoglobulines. Il s'agit de gargons
chez qui les immunoglobulines sont & un taux extr3mement faible alors que I'immunité
cellulaire demeure normale. Or,— outre leur sensibilité aux pyogénes — ces enfants
montrent une fréquence élevée de maladies du collagéne, surtout de PR (25% des cas).
Bien entendu, ils n'ont pas de signe biologique de l'inflammation (en particulier sédi-
mentation normale et sérologie rhumatismale toujours négative). Cependant, il s'agit
bien d'arthrites rhumatismales caractéristiques en particulier histologiquement. I faut
remarquer que l'on trouve dans le milieu synovial la preuve de réactions immunologiques,
attestées par la diminution du compiément et la présence de ragocytes avec inclu-
sions d’'lgG.

Ces constatations peuvent en partie justifier une étude en cours sur I'action d'un
immuno-stimulant au cours de la PR: il s’agit du Lévamisole (Solaskil), puissant antihel-
minthique dont on a découvert fortuitement [‘activité de stimulation de limmunité cellu-
laire. RENOUX remarque ainsi une difficulté & infacter par le brucella des animaux
vaccinés et traités par le Levamisole. On constate effectivement que le produit fait
réapparaitre des réactions cutanées d’hypersensibilité retardée chez des sujets en état
de dépression immunitaire. D'oll son emplni dans les infections & répétition en parti-
culier & staphylocoques (syndrome de Job) et t'essai dans les maladies auto-immunes
ou est suposée une défaillance de 'immunité cellulaire. En fait, 1a réalité de cette insuffi-
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sance n'est pas établie et I'efficacité dans la PR n'est pas démonstrée. Cependant, cette
étude mérite d'étre poursuivie car certains résultats favorables ont été obtenus. Le pro-
duic 'est trés bien toléré a la dose habituelle de 150 mg par jour et il constitue un des
rares agents activateurs de lI'immunité & meédiation cellulaire.

1l — DIAGNOSTIC

Maladie de pronostic fonctionnel redoutable & soumettre a des traitements sou-
vent agressifs, la PR de ce fait doit &tre diagnostiquée a la fois avec précocité et avec
précision. C'est 3 ce prix seulement que son é&volutivité pourra étre efficacement
combattue.

DIAGNOSTIC POSITIF

C'est dans sa phase initiale que le diagnostic demeure souvent incertain. Pour le
rendre plus précis et plus scientifique, 1'Association Américaine du Rhumatisme (A.R.A.)
a décrit onze critéres dont voici I'énumération:

——raideur articulaire matinale,

— douleur a fa mobilisation d’au moins une articulation,

— gonflement d’au moins une articulation,

— gonflement d’une autre articulation & moins de trois mois d’intervalle,
~— gonflement symétrique des articulations métacarpophalangiennes,
— nodosité rhumatismale sous-cutanée,

— signes radiologiques,

— Waaler-Rose positif,

~— liquide synovial pauvre en mucine,

— lésions synoviales caractéristiques,

— nodules rhumatismaux histologiques.

. Parmi ces onze critéres, les six derniers sont tardifs ou spéciaux, par contre les
cing premiers d'ordre clinique sont, & nos yeux, essentiels pour la précocité du diagnos-
tic. Lorsque quatre critéres sont positifs la PR serait probable, lorsque sept critéres sont
positifs la PR serait certaine. En fait, on le sait, il importe surtout de peser plutét que
de compter les symptomes: c'est 3 I'aide d'une observation d'assez longue durée portant
sur quelques semaines, en évitant tout hate thérapeutique, en particulier Vusage abusif
et systématique das corticoides, au cours d'une étude essentiellement clinique que pourra
se faire, de fagon précoce, un diagnostic de certitude de la polyarthrite chronique
rhumatismale.

DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL

) Rappeions seulement les principaux problémes que posent les divers aspects cli-
niques de la maladie en insistant surtout sui les signes de début et sans détailler les
symptémes distinctifs, ce qui aboutirait a8 une énumération symptomatique sans grand
intérét.

1.° — Rhumatismes inflammatoires aigus et subaigus.
. Maladie de Bouillaud du jeune, rhumatisme subaigu curable de I'adulte, thumatisme
inflammatoire rhizoméilique des gens agés (pseudo-polyarthrite rhizomélique), syndrome

de Fies§inger-Leroy-Reiter sont a discuter surtout quand fa maladie revét une sympto-
matologie de polyarthrite subaigué 3 sa phase initiale.
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2.° — Forme périphérique de la pelvispondylite rhumatismale.

Devant un syndrome d’oligo-arthrite ou de polyarthrite progressive, la radiographie
sacro-iliaque et la recherche de HL-A B27 sont essentielles.

3.° — Rhumatisme psoriasique.

Il crée une polyarthrite & paine différente, rappelons-le de la PR. Nous l'avons déja
décrit comme une forme associée: en fait la distinction est, en pratique, d'intérét limité du
point de vue thérapeutique.

4.° — Connectivites.

Il est au contraire essentiel de distinquer les connectivites & forme de polyarthrite
au’il s'agisse de lupus érythémateux disséminé, de périartérite noueuse, de sclérodermie,
de dermatomyosite, ou de collagénoses mixtes ou mal déterminées. Le pronostic et le
traitement sont en effet radicalement différents: 1appelons la nécessité de rechercher
systématiquement cellules de Hargraves, anticorps anti-nucléaires et anticorps anti-ADN
devant tout syndrome de polyarthrite qui ne fait pas sa preuve.

5° — Syndrome paranéoplasiques.

On connait les polyarthrites des syndromes paranéoplasiques dont le type le
plus représentatif est constitué par l'ostéo-arthropathie hypertrophiante pneumique de
Pierre Marie. De la sorte, la découverte du cancer responsabie permet souvent au rhuma-
tologue de sauver la vie de ce soi-disant rhumatisant.

6.° — Arthrites cristallines.

Les syndromes inflammatoires des arthrites métaboliques en particulier cristallines:
goutte, chondrocalcinose articulaire diffuse, simulent des PR & poussées évolutives de
courte durée.

7.° — Arthrites infectieuses.

En face “d’'une mono-arthrite rhumatoide c'est le diagnostis d‘arthrite infectieuse,
tuberculeuse ou & pyogeénes, qui est d'abord envisagé en raison de fa longue flocalisa-
tion unique: la biopsie est indispensable.

8.° — Algodystrophies réflexes.

Enfin pour clore cette liste non limitative, signalons l'aspect sympathique que
revétent certains acro-polyarthrites rhumatoides e qui simulent les algodystrophies réflexes,
qu'il s’agisse de syndromes localisés surtout syndrome épaule-main ou de formes exten-
sives comme celle d'origine médicamenteuses

IV — CONCLUSION

Tels sont les aspects cliniques de la PR. Les éléments diagnostiques essentiels
3 la période de début de la forme commune sont cliniques: localisation distale, rythme
inflammatoire, fixité de I'atteinte synoviale. A ce stade radiologie et sérologie sont néga-
tives, seule la sédimentation globulaire est accélérée.

Plus difficile encore est le diagnostic des formes qui se présentent, au stade initial,
sous l'aspect d’une polyarthrite subaigué ou d‘une monoarthrite prolongée.
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A la période d'état, la déformation et I'ankylose caractérisent aisément la polyar-
thrite: c’est alors que s'impose une étude méthodique et attentive de chaque articulation
pour en fixer les lésions et en déterminer le bilan fonctionnel. A ce prix le traitement
sera efficace s'il est précoce et comporte des mesures locales & coté des thérapeu-
tiques médicamenteuses générales. Dés lors, la radiographie est caractéristique, les tests
biclogiques sont d'un appoint précieux.

Les signes extra-articulaires résultent de la diffusion de I'inflammation au tissu
conjonctif: @ c6té de symptémes classiques au cours des formes communes, s'inscrivent
des anomalies neurologiques, vasculaires, viscérales, cutanées qui font tout la gravité des
formes malignes.

De muitiples formes cliniques modifient la physionomie habituelle de la maladie
soit par les anomalies symptomatiques dans le domaine ostéoarticulaire ou dans le
territoire viscéral, soit par I'étiologie en fonction du terrain ou des associations syn-
dromiques.

Les critéeres de FA.R.A. rendent plus précis le diagnostic au stade initial, mais les
signes cliniques gardent, parmi eux, une prééminence certaine.

L'évolution naturelle, déja redoutable du point de vue foncionnel et parfois méme
du point de vue vital, ne doit pas étre dggravée par des traitements agressifs ou intem-
pestifs si fréquemment mis en oeuvre d'emblée avant tout bilan diagnostic valable, en
barticulier la thérapeutique cortisonique. En effet, le polytrthritique ainsi traité, sans
Voir pour autant améliorer sa maladie d'étre enchainé & un médicament et de voir
apparaitre de multiples accidents dont certains irréversibles. Au contraire, un traitement
bien conduit & un stade précoce associant des médicaments de fond, parmi lesquels les
sels d’or gardent la premiére place, & des traitements locaux, synoviolyse isotopique, ou
osmique, appareillage de fonction, traitements orthopédiques, est capable de stabiliser
la PR avant le stade des déformations irréversibles et de l'invalidité mdjeure,

RESUMO

O A. menciona os elementos diagnés‘icos essenciais ao periodo de inicio da
forma comum, que sdo de ordem clinica (localizagdo distal, ritmo. inflamatério, fixidez
do ataque sinovial). Mais dificil é o diagnéstico das formas que se apresentam com a
forma de uma poliartrite subaguda ou de uma monoartrite prolongada,

No periodo de es‘ado, a deformacdo e a anquilose caracterizam a poliartrite:
impde-se, entdo, um estudo metédico e cuidadoso 'de cada articulacdo para fixar as
lesbes e para determinar a capacidade funcional. O tratamento seré eficaz se for insti-
tuido precocemente e se comportar medidas locais ao lado de terapéuticas medicamen-
tosas gerais.

Os sinais extra-articulares resultam da difusdo da inflamagéo ao tecido conjuntivo:
2o lado de sintomas classicos inscrevem-se anomalias neurolbgicas, vasculares, viscerais,
cutineas que delimitam a gravidade das formas malignas.

Muitiplas formas clinicas modificam a fisionomia habitual da doenga.

A evolugdo natural da doenca ndo deve ser agravada por tratamentos agressivos
ou intempestivos tdo frequentemente institufdos antes de um diagnéstico correcto, em
particular a terapéutica cortisénica,

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA




ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 127, 1976

[3] BOSTON

U.S.A.

NON-STEROIDAL ANTI-INFLAMMATORY DRUGS
IN TREATMENT OF RHEUMATIC DISEASES (*)

J. A, MILLS

——
(*) N&o nos foram enviados nem o texto nem o resumo.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 128, 1976

LE TRAITEMENT DE LA POLYARTHRITE
RHUMATOIDE AVEC LE LEVAMIZOLE (*)

D. . KUNTZ

(*) Nao nos foram enviados nem o:texto nem o resumo

ACTA. REUMATOLOGICA  PORTUGUESA

FRANCE
PARIS



ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 129-142, 1976

TRATAMENTO DA ARTRITE REUMATOIDE

J. DE MENDONCA DA CRUZ

Resumo: O A. comega por referir que o tratamento da
A.R. é uma das mais drduas tarefas médicas por se tratar
de uma doenca crdnica, evolutiva, incurdvel e de causa
desconhecida, o que ndo permite um tratamento etiolégico.

Uma das primeirsgs tarefas do médico deverd ser es-
ciarecer o doente sobre os principais aspectos da enfer-
midade.

O A. entende que o pograma terapéutico deve ter em
vista atingfr as segu.ntes finalidades: alivio da dor, manu-
tencdo da fungdo articular, supressdo da inflamacao

.articular, prevencdo das deformidades e contracturas,

manutengdo do peso adequado, tratémento das doengas
associadas e correc¢do de deformidades e reabilitagéo.

Entrando depois na terapéutica, o A. refere-se & impor-
tincia das medidas de higiene geral, do repouso ou do
exercicio, & correc¢do de posigdes viciosas, ao intresse
da fisioterdpia e redbilitagdo, e ao emprego da aspirina e
derivados, das drogas anti-inflamatdrias ndo esterdides,
do ouro, dos antimaldricos de sintese, dos corticosterdides,
dos imunossupressores ou citotoxicos, da sinoviortese e
da ortopedia correctiva, O A. detem-se principalmente
sobre a aspirina e seus derivados, considerando & primeira
como chefe de fila dos medicamentos anti-reuméticos,
e sobre os sais de ouro que entende como o melhor tra-
tamento da A.R., embora o seu emprego conhecga algu-
mas limitagdes.

Com todos os actuais recursos terapéuticos, o A. en-
tende que comecd a ser possivel uma terapéutica eficaz
da A.R., mesmo nas formas severas da doenca.

| — INTRODUCAC

LISBOA
PORTUGAL

O tratamento da artrite reumatodide (A.R.) é uma das mais arduas tarefas médicas;

estas dificuldades resultam de ser a A.R. uma doenga crdnica, evolutiva e incurdvel, de
causa desconhecida e por isso sem tratamento especifico, em que as medicacdes usadas
constituem com Trequéncia armas de extrema agressividade.

Bastam estes singulares problemas postos pela doenca, para termos de concordar

com as dificuldades que o tratamento da A.R. levanta; mas outros aspectos jogam no

mesmo sentido:
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O doente de A.R. tem de ser minuciosamente esclarecido do tipo de reumatismo
que o aflige e das potencialidades da doenca para causar estragos articulares incapaci-
tantes e deformagdes ou aleijoes, se a actividade inflamatéria da doencga ndo for supri-
mida ou, pelo menos, diminuida. Nesta necesséria identificagdo deve o doente ser infor-
mado que @ evolugdo da doenga se processa por remissdes e exacerbagdes, impossiveis
de prever em qualquer momento; o doente deve ainda saber que h4 formas da sua doenca
naturalmente discretas, que nac sao deformantes nem invalidantes, nas quais o tra‘a-
mento — embora ndo seja curativo — pode ter uma eficdcia que se assemelha a cura.

Apenas uma minoria dos doentes tem formas tdo severas que, apesar do estrito
cumprimento dum programa terapéutico bem fundamentado, podem verificar-se invalidez
e deformagdo articular.

S6 com uma perfeita compreensdo da sua enfermidade, o doente pode aceitar a
necessidade de estreito contacto com o seu médico, para avaliagho do seu progresso
e para determinacdo das modificagOes a fazer no seu programa de tratamento.

Uma vez esclarecido sobre a sua doenga deve ainda expor-se detalhadamente ao
doente o que se pretende atingir com o programa de tratamento, através de um contacto
amigo, confiante e optimista — mas bem realista — sem promessas vds que em breve
o doente pode constatar que foram infundadas, pois s@o motive de natural descrenga,
ansiedade e deficiente colaboracéo.

O curso caprichoso e imprevisivel da A.R., com remissdes e exacerbagbes exponta-
neas, torna a avaliagdo terapéutica extremamente dificil, justificando — num dado caso —
que se valorise uma droga ou uma medida que se empregou na altura de uma remissédo
expontanea e se menosprezam aquelas usadas numa altura de agudizagdo; as conclusdes
terapéuticas tém pois de ser extremamente cautelosas e sdé sado possiveis depois de
um razoave! periodo de ‘aplicagdo.

Porque a articulagcdo reage de forma mondtona, pouco rica aos estimulos e noxas
mais variadas — sobretudo por dor e impoténcia funcional — é necesséario explorar todas
as peculiaridades da reacgdo patolégica articular, para se poder apreciar o resultado dum
programa de tratamento com base num exame detalhado e susceptivel de comparagao
periddica; s esta comparacdo permitird concluir da eficadcia ou da necessidade de optar
por outro programa.

Em Reumatologia, como nou‘ra qualquer especialidade médica, é necessério basear
as conclusGes sobre determinada acgdo terapéutica em factos claramente aprecidveis e
tdao objectivos quanto possivel, Gnica forma também do doente ser carrectamente ava-
liado e 'com resultado semelhante por diferentes observadores.

Embora existam hoje meios seguros, por vezes extremamente sofisticados, para
determinar a actividade inflamatéria duma artrite — como sejam a termografia infraverme-
lha ou o grau de aumento do is6topo radioactivo tecnésio na sinovial inflamada depois
de injectado por via endovenosa — é possivel um suficiente e razoavel rigor na medigéo
da inflamagdo articular usando meios semiolégicos ao dispor de qualquer clinico.

Assim, num esquema simples de exame articular pode apreciar-se a dor, a tempera-
tura (avaliada com o dorso da méao) o derrame articular — sinais estes que se valorizam
desde 0 a ++ + + conforme a sua intensidade — e por fim a amplitude do movimento
(medida com aproximado rigor em graus, tendo presente que o angulo recto mede 90° e
o angulo raso 180°).

Esta carta articular, referente a uma ou, para maior detalhe, varias articulagoes,
acompanhada da evolugdo dos exames laboratoriais, sobretudo da velocidade de sedi-
mentagdo, permite uma ideia clara e quantitativa da situagdo articular. Para maior riqueza
de ensinamentos, pode a avaliagdo obtida pelo médico comparar-se ainda com a apre-
ciagdo subjectiva do doente; para isso, instrui-se o doente a atribuir & sua situagdo
articular no inicio do tratamento o valor de 100 e 3 auséncia total de queixas o valor 0
tornando-se possivel referir com um nimero — escothido de 100 até ao nimero 0 e
conforme a melhoria constatada-— o resultado subjectivo do tratamento na altura da
consuita.

Deve notar-se que a apreciagcdo objectiva do médico e a subjectiva do doente
sdo com frequéncia ligeiramente discordantes, diferenga explicAve! sobretudo nos
maltiplos factores psicogénicos presentes na A.R.

Uma das mais importantes consideracdes no tratamento da A.R. é assegurar o
diagnéstico; isto obriga a um estudo detalhado do doente e por vezes a uma prolongada
observagio até que se possa afirmar com certeza o diagndstico definitivo.
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“A fome existe mesmo na abundancia”’

Trabalhos recentes provaram que as
hipovitaminoses sdo muito frequentes,
mesmo nos paises ricos.

As caréncias vitaminicas sdo a causa
de muitos insucessos terapéuticos.

A administragdo sistematica de um
poderoso produto polivitaminado, esta
pois indicada nos seguintes casos:

Mulheres gravidas
e parturientes
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Fadiga fisica e mental

Regimes dietéticos
insuficientes

Convalescentes
(sobretudo depois
de antibioterapia)
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S6 entdo terd fundamento a elaboragdo do programa mais adequado ao caso em
questdo, em que os conselhos — a cargo do doente—os medicamentos —a cargo da
farmacia — deverdo ser escolhidos e prescritos dentro duma estratégia concertada para
atingir determinadas finalidades (Quadro I).

QUADRO |
FINALIDADES A ATINGIR

1 — Alivio da dor

2 — Manutengado da méxima fungéo articular

3 — Supressao da inflamacéo articular

4 — Prevengdo de deformidades e contracturas
5 — Manutencao do peso adequado

6 — Tratamento das doengas associadas

7 — Correccao de deformidades e reabilitagcdo

Todos estes cuidados devem encarar-se em concomitdncia e desde o inicio do
tratamento, assim que se possua a certeza diagnoéstica, para iniciar o longo cuidado médico
que a A.R. requer, pois nenhuma medida isolada é capaz s6 por si de resolver todos
Os problemas que a doenga levanta.

Para finalizar este predmbulo e como conclusdo, importa afirmar que o tratamento
da AR, tem de ser individualizado porque cada caso apresenta evolugho e problemas
diversos e, por outro lado, respostas diferentes ao programa prescrito; por isso se devem
f§zer modificagbes e ajustamentos do programa a par € passo com a sua eficacia e tole-
rancia, tudo conduzindo & necessidade da «arte clinica» dos velhos tempos da Medicina-

I — TRATAMENTO DA ARTRITE REUMATOIDE

Acompanhando o progresso da Medicina, vem aparecendo & disposicdo do médico
um nGmearo cada vez maior de medicamentos Uteis na terapéutica da A.R.

A alta importancia social desta doenga, que é a mais frequente causa de invalidez
do adulto, justifica todos os esforcos para limitar as suas consequéncias para o doente
€ para a colectividade; a intensa investigagdo médica de que a doenga tem sido alvo
com esta mesma justificagdo, tem conduzido a aquisi¢Ges etiopatogénicas que, embora
nao permitindo afirmar com segurangca e mecanismo provocador da A.R., tem sido o
fundamento de novos farmacos com interferéncia neste ou naquele mecanismo invocado.

Em visdo de conjunto, o programa de tratamento da A.R. terd de contar com os
seguintes meios e medicamentos (Quadro 1), cuja indicagdo passamos a descrever.

1 a 5— Saade geral

Dada a habitual tendéncia ao emagrecimento, a dieta destes doentes deve ser
de alto valor calorico e vitaminico e de suficiente residuo para prevenir a prisdo de
ventre. Nao existe qualquer razdo para excluir qualquer alimento ou grupo de alimentos
da dieta da A.R. A ingestdo abundante de carne e peixe é conveniente dado o caracter
consumptivo que a doenca por vezes apresenta; a manteiga, o queijo, as natas o
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QUADRO 1!
MEIOS E MEDICAMENTOS PARA A TERAPEUTICA DA ARTRITE REUMATOIDE

1— Satde geral
2 — Repouso
3 — Exercicio
4 — Correcgdo de posigdes viciosas
5 — Fisioterapia e reabilitagédo
6 — Asgpirina e derivados
7 — Drogas anti-inflamatérias ndo esterdides
& — Ouro
8 — Antimalaricos de sintese
10 — Cortico-esterdides
11 — Imunosupressores ou citotéxicos e quelantes
12 — Sinoviorteses
13 — Ortopedia correctiva

«chantillyn devem ser encorajados pela sua riqueza caldrica. As dietas ricas em hidratos
de carbono e proteinas sdo ainda recomendaveis pelas suas qualidades sépidas, de
importancia nos individuos com marcada anorexia. A injestagdo moderada de vinho nao
deve ser proibida.

Nos casos de A.R. em obesos, os cuidados dietélicos sdo sobreponiveis aqueles
aconselhados na obesidade em geral, com a finalidade de aliviar as articulagbes que
suportam peso: ancas, joelhos, pés.

O papel agravante de agressbes diversas (infecgdes, traumatismos fisicos e psiqui-
cos, bem como as mdas condigdes fisioldgicas de vida), deve levar o médico a corrigi-las
na medida do possivel, A supressio das infecgdes bucais (dentes, amigdalas, faringe,
etc.) da geralmente resultados decepcionantes; contudo — desde que o tratamento destas
inteccbes focais ndo obrigue a actos importantes e constitutindo eles préprios um factor
agressivo susceptivel de agravar a doenca-—é& conveniente trata-las pelo beneficio que
pode advir para a satde geral.

E evidente que o clinico nunca devera esquecer que estd tratando um doente e
ndo uma doenga e portanto as medidas para aliviar @ prisio de ventre, a anemia, a
insénia, a falta de apetite, os sintomas climatéricos ou outras situagbes presentes, sdo
cabalmente indicadas. :

O emprego de transfusGes de sangue total é muito Gtil nos doentes que apre-
sentam uma anemia secunddria intensa—sintoma frequente da doenga, que geral-
mente responde mal ao ferro «per os» e melhor ao ferro injectavel, por exemplo de ferro
— sorbitol — é&cido citrico (Jetofer) por via intramuscular em injecgdo didria de 2 cc.

No tratamento chamado conservador, ou capitulos referentes ac repouso, ao
exercicio, a fisioterapia, a reabilitagdo e & correccdo de posigdes viciosas merecem uma
breve referéncia. Deve-se salientar que o médico ndo se deve limitar a este tratamento
conservador, pois embora ele seja necessario é bastante desencorajador para o doente
pela sua aparente insignificdncia; embora ele represente uma base obrigatéria e Util,
quanto mais ndo seja até se poder afirmar com seguranga o diagnéstico de A.R., deve
ser completado por métodos mais activos,

O repouso representa um meio simples e eficaz de diminuir a dor articular; porém
ndo deve ser tdo prolongado que se estabelegcam quer marcada atrofia muscular de
desuso, quer aderéncias entre os topos dsseos articulares que venham a limitar o jogo
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articular, Por isso a indicagdo de repouso deve sempre impor a necessidade de exer-
cicios activos e passivos suaves e extensos para cada articulagdo, efectuados em breves
periodos durante o dia, mesmo que o doente esteja acamado.

Podemos dizer que 0 doente terd de ser o &rbitro desta alternéncia de repouso e
exercicios, de modo a evitar por um lado, a atrofia muscular e a anquilose fibrosa e por
outro a evitar a acentuagao da inflamagéo articular derivada de exercicios excessivamente
violentos e repetidos.

O uso de goteiras gessadas, bivalves, é aconselhavel e de facil execugdo para
manter apoiada, em repousoc e em correcta posicdo funcional, uma articulagdo sede de
intensa sinovite, quer seja um joelho, uma tibiotarsica ou um cotovelo; o uso de gaiola
junto aos pés e debaixo dos cobertores, ou mesmo almofadas, obviard ao equinismo dos
pés, possivel nos doentes acamados por longos periodos e grave handicap para a marcha.

Pensamos ser de pouca ajuda a terapéutica fisica no tratamento da A.R., pois
as técnicas de electroterapia implicando a deslocagdo penosa e repetida do doente ao
fisioterapeuta para beneficir de correntes de baixa ou alta frequéncia, impdem também
um encargo econdmico pesado a evitar numa doenga cronica. Outras técnicas de produ-
cao de calor podem invocar-se como sejam a fangoterdpia em gue se usam lamas com
alta capacidade de conservar o calor, ou a parafinoterépia em que se recobre a articulagéo
dolorosa com uma camada de parafina em fusdo (a cerca de 50°).

A kinesiterapia, sobretudo quando efectuada em piscina terapéutica e em grupo
para se tirar vantagem do estimulo competitivo que resulta quando ha varios doentes em
tratamento simultdneo, é um paragrafo fundamental na recuperagdo gradual da forga
muscular e da amplitude do movimento articular.

Esta recuperagdo, uma palavra de ordem do nosso tempo, tem a finalidade de
ensinar o doente a servir-se o melhor possivel daquilo que a doenga poupou; é, por isso,
imprescindivel no tratamento da A.R. Infelizmente, a faita de Centros de Recuperacdo
€ considerével entre nés.

6 — Aspirina e derivados

O estudo dos farmacos utilizados no tratamento da A.R. levar-nos-ia & &rdua
andlise dos parametros bioquimicos da inflamagdo, para o que nos escasseia o tempo;
preferimos, por isso, dar & nossa exposigdo o cunho de terapéutica clinica.

A aspirina é o chefe de fila dos medicamentos anti-reuméticos. O seu baixo prego,
as suas qualidades analgésicas e antipiréticas em baixa ou média dosagem e as suas
propriedades anti-inflamatérias nas doses superiores a 4 grs. por dia, tornam-na a medi-
cacdo por exceléncia da A.R.

A sua accdo terapéutica aparece 30 a 456 minutos sobre a ingestdo, é méxima
cerca de 2 horas depois e diminui de metade depois da 6.* hora.

Dado o seu valor na terapéutica medicamentosa da A.R.,, pensamos ser de inte-
resse detalhar alguns aspectos farmacologicos deste medicamento tdo vulgar e, talvez
por isso mesmo, tdo pouco realgado,

A aspirina ndo altera de qualquer forma o curso da A.R.; a dose 6ptima para
melhorar a dor é de 6 grs. por dia, a que corresponde uma salicilémia de 15 mgrs. %
0ou mais.

A maioria dos adultos tolera bem a aspirina, as pessoas idosas pior. Nas criangas
deve ter-se consideravel cuidado com a intoxicagdo salicilica, de longe uma das mais
perigosas formas de intoxicagdo da crianga: a hiperventilagdo é frequentemente um sinal
precoce da intoxicagdo, traduzindo um severo distirbia do equilibrio acido-base- O facto
inicial & uma alcalose respiratéria consequente a hiperventilagdo e caracterizada por baixa
do CO? plasmatico e aumento do PH do sangue; inicialmente, uma excre¢do renal aumen-
tada de bicarbonato compensard esta situagdo, mas mais tarde desenvolve-se uma
profunda acidose metabdlica, complicagdo esta que pode ser fatal.

O tratamento desta intoxicagdo tem em vista corrigir a hipertermia e a desidratagao
ctoncomitante, bem como a anormalidade &cido-base. O doente podera ser arrefecido
Por meio de toalhas frias se houver hipertermia e deverad ser-lhe administrado fluido intra-
venoso, cuja composigdo dependerd do resultado dos estudos laboratoriais do equilibrio
acido-base; em alguns doentes podem ser instituidas medidas para reduzir a salicilémia,
Como sejam a didlise peritonial e a hemodialise.
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Cerca de um tergo dos doentes que tomam aspirina referem dispepsia; por este
motivo tém sido introduzidas no mercado formas soliveis e formas tamponadas de
aspirina, que ndo parecem ‘con‘undo ser superiores na redugdo da dispepsia salicilica;
por outro lado, os comprimidos «enteric coated» parecem ter o inconveniente de mais
baixos niveis séricos.

Como é sabido, sobre a mucosa gastrica a aspirina pode ter um efeito ulcerigeno
e hemorragico; o risco destas complicagbes, que consideramos sobrevalorizado, nao pode
deixar de ter em conta os largos milhdes e milhdes de comprimidos de aspirina que
Se consomem todos os anos, levando a aceitar que a possibilidade destas acgdes cola-
terais — sem davida existentes — é um facto invulgar e geralmente sem importancia.

A hipersensibilidade & aspirina € muto rara; descrevem-se contudo casos de der-
n)atite, de edema de Quinck, de broncoespasmo severo, etc. sobretudo em doentes com
historia de alergia.

O modo de accdo da aspirina é desconhecido; em aitas doses tem uma acgdo
anti-inflamatéria que parece resultar do seu antagonismo para os péptidos inflamatérios
do grupo da kinina e também da sua capacidade de suprimir o factor de permeabilidade
e a 5-hidroxitriptamina. Experimentalmente parece ainda estabilizar a destruicdo da mem-
brana lisosémica, impedindo assim a libertacio de enzimas inflamatérios; é curioso
lembrar aqui que os corticoesteréides tém uma accio anéloga.

H& também evidéncia que a aspirine pode ndo soO inibir reacgdes de antigénio-
-anticorpo mas também deprimir a formagdo de anticorpos.

Pequenas doses de aspirina podem favorecer a retengao renal de acido drico,
levando ac achado de uma hiperuricémia que pode pestificar um falso diagnéstico de gota.

Geralmente 0s problemas de intolerfncia & aspirina estdo ligados & hiperdosagem:
constam de perturbagGes neuro-sensoriais (zumbidos nos ouvidos, vertigens, perda da
acuidade auditiva, etc.) que desaparecem com a reducdo da posologia.

7 — Drogas anti-inflamatorias nao esterdides

Os representantes deste grupo de drogas sdo extremamente numerosos, sendo
mesmo impossivel uma referéncia a todos eles dentio do tempo de que dispomos.

i Os mais representativos destes compostos podem distribuir-se em diversos grupos
quimicos:

O grupo dos pirrazélicos tem a fenilbutazona (Carudol, Tanderil) ou derivados
tomo mais conhecidos; dentro dos derivados inddlicos, a indometacina tem dado sequras
provas do seu valor e interesse terapéutico.

Do grupo de fenamatos o 4cido mefenamico (Pons*an), o acido filufendmico (Arlef)
€ 0 acido niflimico merecem referéncia.

) Outro grupo com provas jad dadas é o dos derivados propiénicos a que pertencem
o ibuprofen e o ketoprofene.

Mais recentemente, e sem ligacdo com os grupos que vimos de citar, merecem
referéncia o diclofenac sodico e o sulindac, comercializados respectivamente com os
nomes registados de Voltaren e Artribid.

. Genericamente estes anti-inflamat6rios nédo esterdides t&8m potencialidades agres-
Sivas para @ mucosa gastrica, de grau varidvel com a sua posologia, a sua constituigdo
quimica e a particular tolerancia do doente. SAo drogas anti-inflamatérias, analgésicas e
antipiréticas; a sua acgdo anti-inflamatérias sfo nitidas sobre a fase primaria da inflama-
¢ao, diminuindo a vasodilatacdo e a permiabilidade vascular. Duma forma geral o seu
bonto de acgdo verifica-se ao nivel da membrana lisosémica, impedindo a libertagiao de
€nzimas inflamatorios na circulagéo. Nao provocam nenhuma estimulagdo do eixo hipofiso-
-Suprarrenal.

. A acgdo analgésica, efectua-se por um mecanismo central, sendo superior ou com-
baravel a da aspirina; a acgdo antipirética é sempre nitida mas varidvel de droga para droga.

. Os acidentes mais severos da terapéutica anti-inflamatéria ndo esterbide sdo os
gastricos, embora sejam mais raros que com os corticoesteréides; consistem no apareci-
mento ou reactivagdo de Glcera géstica, hemorragia ou perfuragéo.

) Esta acgdo digestiva é independente da via de administragdo, parecendo que o
farmaco actua por um mecanismo geral e local, modificando o valor em mucina do
estdmago e diminuindo assim a proteccdo da mucosa gastrica,
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Os acidentes sanguineos, mais frequentes com os pirrazdlicos, comportam uma
anemia discreta e raramente hipoplasia medular marcada; os representantes deste grupo,
mais que quaisquer outros, podem ainda ocasionar raros acidentes de intolerancia renal.

Em regra estes medicamentos devem ser usados .com prudéncia nos doentes sujei-
tos a regime anticoagulante pelos cumarinicos, dado que aumentam o risco hemorrégico
por razdes ainda pouco claras.

8 — Ouro

A terapéutica pelos sais de ouro é hoje, com muito raras excepgdes, reconhecida
como o metlhor tratamento da A-R.

A sua 'adopgio s6 se justifica porém nas formas com franca actividade inflamatéria,
que ndo cedem a um tratamento conservador e ao uso de anti-inflamatodrias nao esteroides,
pois a crisoterdpia obriga a enfrentar a eventualidade de acgbes acessérias e acidentes
de inegédvel importancia.

A indicagdo do ouro na terapéutica é s6 uma: a A.R. O seu uso é inteiramente
justificado e sensato nos casos da A.R. em franca actividade inflamatéria. Deve ser clara-
mente compreendido que o ouro ndo reparard o osso ou a cartilagem destruida, nem
libertarad as articulagbes anquilosadas.

Por analogia, o ouro tem uma s6 contra-indicagao absoluta: a intolerdncia. A doenga
hepética ou renal grave s3o uma contra-indicagdo relativa, bem como a gravidez.

O ourc apenas ajuda a suprimir o processo inflamatério, pelo que ndo deverd
ser utilizado nos estadios quiescentes; ‘por isso os melhores resultados obtém-se nos
estadios precoces da doenga, com poucas ou nenhumas alteragdes anatdmicas irreversiveis,

Antes de iniciar a crisoterdpia o clinico deve esclarecer o doente das eventuali-
dades deste tratamento, esclarecimento que pomos geralmente nes*es termos:

O ouro é uma droga que pode provocar manifestagdes de intolerdncia ou toxicidade;
por isso deve ser feita uma avaliagdo periddica, clinica e laboratorial, de eventual into-
lerdncia; por outro lado, alguns doentes de A.R. ndo melhoram com o ouro, obrigando
ao seu abandono, mesmo tendo boa tolerdncia. A probabilidade destas eventualidades é
remota: cerca de 5 % dos doentes tem intolerAncia durica e também de 5 % ndo melho-
ram, pelo que a larga maioria de doentes néo terd intolerdncia nem «resisténcia» a droga.
Este esclarecimento que sempre deve acompanhar a prescricdo do ouro, evitard o pessi-
mismo e a descrenga do doente no caso de eventualidades ndo previstas e encoraja-io-4
com o facto do maior nimero de «chances» ser a seu favor.

Os compostos Aauricos ndo tém interesse comercial para os laboratérios em
Portugal, dada a raridade do seu uso, havendo por isso apenas entre nos o aurothiopro-
panosulfonato de sbédio (Allochrysine); outras especialidades de ouro, como a auro-tio-
-glucose e 0 aurotiomalato de sddio, ndo se encontram no mercado entre nés, por
razdes exclusivamente comerciais. A allochrysine usa-se em injecgdo intramuscular sema-
nal d 0,05 gr e, ao fim de algumas semanas de boa tolerancia, de C,1' gr. Verificada boa
tolerdncia, os periodos de administragio podem alargar-se para quinzenais ou mesmo
mensais no caso de haver boa resposta terapéutica, mantendo-se indefinidamente estas
injeccdes ao ritmo de 1 por més ou por 2 meses. Como o inicio da crisoterdpia pode
haver ligeiro aumento das queixas articulares exacerbagdo que geralmente significa uma
boa futura resposta.

Nado havendo beneficio terapéutico depois de 600 a 800 mgs de dose total da
droga, a crisoterapida devera ser suspensa.

A dermatite € a mais frequente manifestagcdo de toxicidade aurica; é, usualmente
precedida por prurido intenso, podendo verificar-se como forma mais grave a dermatite
expoliativa generalizada cuja duracdo pode ser de meses.

As alteragbes hematologicas, embora raras, podem constituir problemas sérios
e mesmo causa de morte e sado devidas & accdo mielotéximas do ouro: purpuras trom-
bopénicas, anemias aplasticas, agranulocitoses, sdo possiveis, com os riscos inerentes.
Este tipo de toxicidade pode ser precocemente despistado pelo laboratério, antes do
exame clinico detalhado o poder revelar, e daqui o interesse do hemograma periddico.

As formas de compromisso gastrintestinal ou hepético si3o raras, mesmo na
literatura, havendo descrigdo de alguns casos de hepatite colestética.
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A existéncia duma nefropatia toxica revela-se em geral pelo aparecimento de
albuminlria e/ou hematGria e desaparece geralmente com a suspensdo da terapéutica.

A toxicidade pode aperecer em qualquer altura desde a primeira até a dltima ‘injec-
Gao e, curiosamente, quando presente verifica-se marcada melhoria na actividade inflama-
*6ria articular.

Se, em presenga de toxicidade, a suspensdo do ourc ndo conduz a franca melhoria
desta, deverdo instituir-se temporariamente corticoesteréides. O BAL (British Anti-Lewi-
site) ou 2-3 dimercapto-propancl permite alterar o metabolismo do ouro, fazendo @ sua
remogao dos tecidos e ocasionando um complexo inerte ouro-BAL tornado assim atdxico;
esta terapéutica com BAL trouxe uma desejavel seguranga a crisoterapia. O efeito do
ouro nos mecanismos patogénicos da A.R. parece resultar de diversas acgdes que vao
desde um blogqueio do sistema reticulo-endotelial e a uma redugéo da formagdo de anti-
corpos, até uma inibicdo das actividades enziméticas lisosémicas (particularmente no que se
refs‘are as hidrolases e colagenases) bem como as alteragdes estruturais das macro-
moléculas.

9 — Antimaléricos de sintese

Utiliza-se sobretudo a cloroquina (Resochina).

No decurso da A.R. a acgdo da cloroquina é bastante limitada, havendo mesmo
estudos com nGmero suficiente de casos que concluem pela sua ineficacia; contudo no
lupus disseminado agudo a sua acgdo é indiscutivel.

Como se trata porém de droga habitualmente bem tolerada, pondo de lado a
possibilidade da grave retinite pigmentar que deve ser periodicamente despistada por
exame oftalmolégico detalhado, o seu uso na A.R. em associacdo com outros farmacos
pode constituir uma achega justificavel.

Na A.R. a sua ac¢do é inconstante e incompleta; os seus resultados devem ser
apreciados através de uma longa administragdo da dose didria de 250 mgs, nunca inferior
2 seis meses, pois os benellcios da droga podem ndo se mostrar antes de 3 ou 4 meses
de administragio.

Em doentes de A.R. a cloroquina reduz o titulo de factor reumatéide ao cabo de
Uma administragio prolongada.

Os efeitos colaterais do medicamento sdo importantes sobretudo ao nivel do globo
ocular, quer na cérnea quer na retina; na cérnea pode verificar-se uma deposigio da subs-
tancia ou dos seus metabolitos que pode prejudicar a visdo, mas que & uma deposicao
reversivel embora por vezes s6 ao fim de alguns meses.

_ As alteragdes retinianas, embora raras, so de muita importancia clinica pois podem
Ser irreversiveis e conduzir & cegueira; sdo da ordem de 1 a 2 para 1000 doentes tratados,
resultando do facto da droga se armazenar de preferéncia no globo ocular e ter tremenda
afinidade para o pigmento melanina.

. O modo de accéo da cloroquina é variado: além de favorecer, como os corticoste-
réides, a estabilizagio dos fisosomas, parece que o efeito inibitério da cloroquina sobre
8 respiracdo celular es*a relacionado com o seu efeito inibitério sobre a sintese proteica.

A cloroquina também actua sobre as substincias vaso-activas como a histamina,
gracas a um mecanismo de acgdo ainda desconhecido; idéntica acgéo inibitéria se verifica
Sobre a adenosino trifosfatase, a hialurinidose, a colinesterase e outros enzimas mediadores
inflamatérios — tudo levando a concluir uma marcada interferéncia nos processos patolo-
gicos hoje invocados para a A.R.

Embora de interesse limitado na A.R., a cloroquina parece ter alguma indicagédo
na .A.R. associada com lupus ou noutras colagenoses mistas, bem como nas formas
Muito discretas de A.R. em que o uso do ouro parece um risco excessivo.

1C — Corticoesterdides e ACTH
Pelo facto de se tratar duma terapéutica praticada ha um quarto de século, com
vantagens e inconvenientes conhecidos de todos, limitar-me-ei a breves consideragds:

d Os corticosterdides sdo um Gltimo degrau no tratamento da A.R., sendo a facili-
ade do seu uso e a rapidez de resultados razdes que explicam esquecer-se tdo estra-
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nhamente os seus extraordinarios maleficios; tendo um efeito meramente suspensivo, e
por isso implicando uma prescrigdo permanente numa doenga crénica como a AR, a sua
adopcio nesta doenga conduz obrigatéria e seguramente & uma corticodependéncia com
todo o pesado cortejo das numerosas complicagbes de todos conhecidas.

A dose maxima diaria, em termos de prednisona, nio deve wultrapassar 7 mgs;
para além disto, em tratamento a longo termo, os acidentes e incidentes sdo frequentes
e graves.

Comecar o tratamento duma A.R. por corticoesterbides, antes de utilizar outros
farmacos para suprimir a actividade inflamatéria da doenga & um erro médico imper-
doavel mas infelizmente frequente.

O uso intrarticular de corticosterddes, feito hd mais de 20 anos, pode defender-se
nos casos de A.R. com predominio inflamatéric numa grande articulagdo, joelho por
exemplo; tem-se descrito contudo lesdes cartilagineas articulares consecutivas @o uso
repetido destas infiltragbes e até mesmo articulagbes de Charcot (ou artropatias neuro-
paticas) raramente. €, com efeito, compreensivel que um doente que experimenta benefi-
cio terapéutico temporario desta injeccdo intrarticular, peca a sua repeticdo continuada-
mente; pois € nestes casos que a artropatia destrutiva sobretudo se manifesta.

Estas afirmacdes desfavoradveis aos corticoesterbides nio significam porém um
nihilismo terapéutico para estes compostos, que tém sem divida indicagbes — embora cada
vez mais limitadas — no tratamento da A.R.; as indicagdes dos corticoesteréides, bem
como da corticotrofina ou ACTH que alguns preferem alegando um menor risco de
atrofia supra-renal, sio precisas e limitadas (Quadro Hl).

QUADRO il

INDICACOES PARA O EMPREGO DOS CORTICOSTEROIDES

1‘!-A.R..severa‘, progressiva, que nao responde a outros agentes
anti-inflamatérios nao esterdides.

2— A.R. maligna ou doenca reumatéide.
3 — lrido-ciclite reumatica.

4 — Pleuresia ou pericardite aguda como manifestagdo duma A.R.
grave.

5 — Sindroma de Felty (A.R. com esplenomegalia, linfadenopa-
tias, anemia e neutropénia).

11 ~Imunodepressores e citotéxicos

Szo utilizados ha mais de 15 anos no tratamento da A.R.. os maijs usados séo a
ciclofosfamida (Endoxan), a azatioprina (Imuran) e o clorambucil.

Embora n3o seja um imunodepressor a D-Penicilamina costuma incluir-se neste
grupo de drogas; € um tiol redutor capaz de provocar uma despolimerizagido do factor
reumatéide, com acgdes acessorias semelhantes as dos imunosupressores.

O racionalismo do uso dos imunodepressores baseia-se no conceito da acgéo
frenadora destas drogas sobre as células antecessoras dos linfocitos, plasmocitos e
polimorfonucleares, todas células implicadas na formagdo de substancias antigénicas
(em que se baseia a teoria imunolbgica da A.R.) e induzindo uma resposta celular e
humoral com aceleragbes inflamatbrias e proliferativas que terminam na destruigdo da
articulagao. Toda a substéncia interferindo com esta reacgdo em cadeia é pois basicamente
um imunosupressor — pertencendo a este grupo os citotoxicos ja citados, a D-Penicila-
mina'e até mesmo os corticoesterdides quando encarados pela sua acgdo imunosu-
pressiva.
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FIG. 12 — D-Penicilamina.

As indicagdes dos imunodepressores séo Ioglcamente muito limitadas e reservadas
apenas as A.R. malignas nas quais <a corticoterapia é ineficaz em doses inferiores a
15 mgs diarios ou no curso de A.R. complicada de arterite ou angeite necrosante e de
polinevrites, em que a taxa do factor reumatdide é muito elevada. Todas as estatisticas
referentes a esta terapéutica apresentam casos mortais.

S6 nas formas de A.R. potencialmente mortais o seu uso é fundamentado, pois €
al}surdo o uso indiscriminado e fora das possibilidades dum muito apertado controlo
clinico-laboratorial duma droga com potencialidades mutagénicas (leucémias), oncogé-
nicas (neoplasias malignas) ou de aplasia medular, para tratar @ banal A.R. compativel
com a mais longa sobrevivéncia.

O tratamento deve ser interrompido quando os leucocitos descem a 2000 por mm?
e as plaquetas a 100.000 por mm’, sendo o detalhe da terapéutica imunosupressiva incom-
pativel com o tempo de que dispomos.

12— Sinoviorteses

Esta técnica terapéutica recente e eficaz consiste na infiltragéo intra-articular duma
droga quimica ou radioactiva, com a finalidade de obter a destruicdo da sinovial patol6-
gica de modo @ conseguir a sua 'reparagao por uma sinovial normal.

Na sinoviortese com acido 6smico, utiliza-se &cido ésmico a 1'% em virtude das
Suas propriedades de fixagdo sobre os tecidos e de coagulagio de proteinas, assim
se realizando uma necrose da sinovial anormal das regides mais a‘ingidas pelo processo
Patolégico, num acto que podemos chamar de sinovectomia quimica.

As siniviorteses isotopicas apresentam-se como um dos processos mais recentes
nNo tratamento 'da A.R.; utilizam-se os radio-is6topos ytrium 80, o ouro 198, o Erbio 169
€ o Rhenium 186.

A sinoviorteses, método mais eficaz que a antiga sinovectomia, ainda em fase
€xperimental, estd indicada nos casos em que exista uma proliferagdo sinovial ou um

errame recidivante; a injec¢do dos radio-isétopos estd naturalmente contra-indicado na
Crianga (pela sua possivel repercussdo no crescimento 6sseo) e na muther gravida (pelo
fisco das radnagoes para o feto).

A sinovectomia cirdrgica, por oposigio & que descrevemos e que por isso chamamos
quimica, é sobretudo interessante para as articulagdes dos punhos, maos e dedos; é

Oje menos usada nos joelhos e tibio-tarsicos por virtude da maior facilidade de exe-
Cucdo da sinoviortese.

13 — Ortopedia correctiva

Este capitulo, exposto em minlcia e com maior autoridade noutra conferéncia
deste Congresso tem gozado de enormes progressos,

Esta cirurgia pode ser reparadora, profilactica e paliativa, e justifica a conveniéncia
Nos casos de A.R. com roturas tendinosas, desalinhamentos articulares, ou carecendo de
Prétese, resseccoes, artrodeses, etc., do dislogo com o ontopedista, modificando-se por
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completo o futuro do doente com as diversas intervencgdes possiveis; é o caso das A.R.
antigas, evoluidas, em que as manifestagdes dolorosas resuitam mais do descalabro
mecéanico ocasionado pelas destruigbes articulares do que da actividade inflamatéria
e de que é exemplo tipico uma coxartrite reumatdide cujos sinais inflamatérios es‘do
extintos: a protese total da anca, melhorandoc dramaticamente a situagdo do doente,
permitird diminuir ou até suprimr toda a terapéutca anti-reumética.

il — CONCLUSAO

Antes de concluir quero repetir que uma correcta terapéutica no uso das diversas
armas do arsenal da A.R., embora ndoc justificando a promessa duma vitéria decisiva
comeca a tornar possivel uma actuagdo terapéutica eficaz, mesmo nas formas severas
da doencga.

Assim se vdo apagando, com este progresso ac:ual, dentre as méas recordagoes
da pratica clinica da A.R., a anglstia e o sofrimento com que o doente assistia & sua
penosa evolugdo para a invalidez, angGstia contrapartilhada pelo médico na sua luta quase
sem armas, vinte anos atras.

RESUME

Le traitement de la Polyarthrite Chronique Evolutive (P.C.E.) place en evidence
I'art et I'habilité médicales; avec le traitement on pretend dimminuer "activité inflamma-
toire de la maladie et, au méme temps, mantenir la normal mobilité articulaire en évitant
deformités et contractures.

Au delas des mesures de santé génerale, I'auteur fait une revision des medicaments
et techniques usées: salicylates et derivés, anti-inflammatoires non steroidiens, anti-
-malarial syntetiques, or, cortico-steroidiens, immunosupressives et cytotoxiques, syno-
viortesys, physiothérapie et orthopedie corrective sont décrites.

L'auteur donne une importance tout spéciale au traitement avec de 1'or et affirme

qu’il est possible, maintenant, une attitude plus optymistique dans les formes sevéres
de P.C.E.

SUMMARY

The treatment of Rheumatoid Arthritis (R.A.) needs an utmost medical skill:
this treatment will pretend to diminish the inflammatory activity of the ilness, to mantain
the normal joint mobility and prevent articular deformity and contractures.

Besides the measures of general health, rest and exercise, the author does the
survey of aspirin and derivatives, non-steroid anti-inflammatory drugs, synthetic anti-
-malarial drugs, gold therapy, corticosteroids, immunosupressive and cytotoxic drugs,
synoviortesis, physiotherapy and corrective orthopedy, explaining the fundamental of
their use. The author stresses the importance of gold in the treatment of R.A. and
describes its aspects and trifles.

With these therapeutic weapons, it begins now to be possible a more optimistic
.approach to the severe forms of R.A.
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6 ZENTRUM FUOR RHEUMA-PATHOLOGIE
' MAINZ — REPUBLICA FEDERAL ALEMA

PATHOGENESE UND PATHOLOGIE
DER RHEUMATOIDEN ARTHRITIS

H. G. FASSBENDER

Das erste, was der Morphologe bei der Chronischen Polyarthritis finden kann.
ist eine Verinderung an den Kapillaren des Stratum synoviale. Schon lichtoptisch falit
eine unterschiedliche GroSe und Anfarbbarkeit der Endothelzellen auf, Elektronenoptisch
Qeiingt es, eine Erweiterung des Interzellularspaltes 2zwischen den Endotheizellen
nachzuweisen.

Aus diesem Leck dringt Plasma in das lockere Bindegewebe und sickert von
hier aus in den Gelenkspalt ein. Dies ist um so einfacher, als der Gelenkinnenhaut eine
Basalmembran fehit. im Gelenkspalt polymerisiert das Fibrinogen zu Fibrin und lagert
sich der Deckzellschicht auf. Das Exsudatfibrin ibt auf die darunterliegenden Deckzelien
einen starken Proliferationsreiz aus. Die normalerweise einstufige Deckzellschicht wurd
veelstufig . und hochzylindrisch. Ein #hnlicher Prozef spielt sich im Synovialstroma ab.
Die normalerweise spérlichen Bindegewebszellen vermehren sich hochgradig. Sie
werden plasmareich und grofkernig. Es entstehen hierbei Zellverbinde, die an ei;nen
malignen mesenchymalen Tumor erinnern. Wir haben fiir diesen Proze$ die Bezeich-
nung “"mesenchymoide Transformation” geprégt (1572).

Diese Zellverbande zeigen alle morphologischen Merkmale der Vitalitat. Sie verhal-
ten sich dem angrenzenden Knorpel gegeniiber aggrassiv, indem sie aus den Rezssus des
Celenks gegen die Rander des Gelenkknorpels vordringen. Der Angriff erfolgt einmal
én der Knorpeloberflache, zum anderen vom Markraum her. Es handelt sich also um
einen Zangenangriff.

_ Die beschriebenen Zellverbénde losen die Knorpelsubstanz dank ihrer enzyma-
tischen Ausrlistung auf und ersetzen den zugrunde gegangenen Knorpel durch einen
Bindegewebspannus, der mit zunehmendem Alter zellirmer und faserreicher wird. Ends-
tadium dieses Prozesses ist die fibrése Ankylose, in selteneren Fallen die ossére
Ankylose.

Darliber hinaus findet man im Stratum synoviale hiufig Lymphozyten und Pfasma-
zellen in unterschiedlicher Zaht und Dichte. Es muf aber darauf hingewiesen werden,
dafl einerseits bei der ‘Chronischen Polyarthritis diese Lymphozyten und Plasmazellen
fehlen kénnen und daf? sie andererseits bei Synovitiden anderer Genese vorhanden
Sein kénnen.

) Wir haben beispielsweise nachgewiesen, daf im hochfloriden Stadium der Syno-
vitis die Proliferation der ortsstidndigen Bindegewwbszellen stark ist, wihrend Lympho-
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zyten und Plasmazellen fehlen oder nur sparlich vorhanden sind; demgegeniiber finden
sich in den Stadien geringerer entzlindlicher Aktivitat hier Lymphozyten und Plasmazellen,
wiahrend die &rtliche Zellproliferation zurlicktritt,

Diesen entziindlichen Prozessen, die durch Exsudation, Proliferation und Zellin-
filtration gekennzeichet sind, und in der Zerstérung des Gelenkknorpels enden, steht ein
zweiter Mechanismus gegeniber, der eine vollig andere Natur hat.

Schon lange ist der Begriff des Rheumatismus nodosus bekannt. Es handelt sich
dabei um Knoten, die in der Subcutis, der Fascie oder der Sehne liegen. Das Zentrum
des knotens bildet ein nekrotischer Bezirk, in dem oft noch Reste der abgestorbenen
Gewebsstrukturen zu erkennen sind. Diese Nekrose wird von einer Palisade dichtliegender,
radidr gesteilter Bindegewebszellen umlagert,

Nekrosen dieser Art konnen dariiber hinaus aber auch in der Gelenkkapsel, im
Epikard, im Myokard, in der Lunge und in der Sklera des Auges— als Scleromalacia
necroticans — auftreten.

Diesen nekrotisiereden Prozessen liegt keine Entzindung zugrunde. Sie kommen
dadurch zustande, daB sich Immunkomplexe und Komplement in unterschiedliche Struk-
turen einlagern und das Gewebe abtdten.

Die Umgebung reagiert darauf mit der Ausbildung einer Zellpalisede, die dem
ganzen den Charakter eines Sequesters verleiht.

Es ist wesentlich, auf diesen nicht-entziindlichen, nekrotisierenden Prozef hin-
zuweisen, weil verstandlicherweise diese Mechaniesmen durch eine antiphlogistische
Therapie nicht beeinfluft werden kénnen.

Der Chronischen Polyarthritis liegen demnach zwei unterschiedliche Mechanismen
zugrunde:

1. ein exsudativ-proliferativ-entziindlicher ProzeB, der sich an den Oberflachen
der Gelenke, der Sehnenscheiden, der Bursen und gelegentlich auch der serdsen
Haute abspielt.

2. ein primér nekrotisierender, nicht-entziindlicher Mechanismus, dem Strukturen
in der Tiefe unterschiedlicher Gewebe zum Opfer fallen.

Es verdient klinisches und pathogenetisches Interesse, daf die Anwesenheit der

Rheum-af«akt_‘o‘ren bei dem ersten, entziindlichen Prozef fakultativ ist, wihrend sie bei
den nekrotisierenden Prozessen obligatorisch ist.

RESUMO
H4 2 mecanismos diferentes responséveis pela artrite reumatéide:
1. Um processo exsudativo-proliferativo-inflamatdrio que se passa ao nivel das
superficies da articulacdo, na bainha dos tenddes, nas bolsas e, por vezes,
também nas peles serosas.

2. Um mecanismo primeiramente necrotizante, ndo inflamatério que ataca as
estruturas profundas de tecidos diferentes.

E de interesse clinico e patogénico acentuar que a presenca dos factores reuma-
téides € facultativa no processo inflamatdrio mas obrigatéria no processo necrotizante.
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O PORQUE DO AVANCO
NA TERAPEUTICA ANTI-REUMATICA

1. TOLERANCIA GASTRICA
I.D.R. possui uma excepcional tolerancia gastrica.
Mesmo com doses 100 vezes superiores a dose terapéutica
simples, 1.D.R. ndao provocou, no animal de experiéncia,
lesdo gastrica ou intestinal.

2 . RAPIDEZ DE ACC[\O
Farmacocinética
I.D.R. ja aos 30 minutos atinge taxas hematicas terapéuti-
cas, estando ao fim de 1 hora na maxima concentracao he-
matica.
Esta velocidade de actuag¢do explica a répida e intensa
accdo do farmaco.
A eliminacdo por via renal e biliar, advém quase totalmen-
te nas 24 horas.

T
JIPALYC ol B aads
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3. AUSENCIA DE TOXICIDADE GERAL ]
Os exames clinicos mostraram que |.D.R. é prati-
camente isento de efeitos toxicos, em todos os pa-
rametros considerados:
- Crase hematica
- Quadro proteico
- Prova de labilidade coloidal
- Funcionamento renal
~ Constantes hematoquimicas

4 . REAL EFICACIA TERAPEUTICA
Numerosos trabalhos clinjcos (duplo-cegos, com-
parativos...), em varios sentidos e sobre uma
ampla casuistica, confirmaram as premissas farma-
colbgicas e farmacocinéticas.

INDICAGOES
Anti-inflamatério (antiedemigeno e antigranulomatoso) em medicina interna, cirurgia e ortopedia, ginecologia,

particularmente quando é também requerida uma ac¢do analgésica ou antipirética. Osteoartrose em todas as suas
localizacOes e sindromes correlativos.

POSOLOGIA
Drageias: 1 drageia, trés vezes por dia, as refeicGes.

TR, LS dia.
Supositérios: 1 ou 2 supositorios por dia LABORATORIO

DAGRA

APRESENTACAO
Embalagens com 30 e 60 drageias.
Embalagens com 10 supositérios.

ELEVADA ACTIVIDADE ANTI-INFLAMATORIA ANTALGICA E ANTIPIRETICA

e, LY w8 8
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[7] . : ' LISBOA

PORTUGAL

ANTIGAMAGLOBULINAS 1gG, IgA e IgM NA ARTRITE REUMATOIDE (*)

VIANA QUEIROS e J. FIGUEIRINHAS

Resumo: Doseamos as imunoglobulinas IgA, 1gG e
IgM no sangue e no liquido sinovial de 50 doentes com
Artrite Reumatéide (sero-positivas e sero-negativas), €
em igual numero de doentes artrosicos.

Os autores verificaram umd correlagcdo entre a eleva-
¢do das Imunoglobulinas e a severidade da A.R.

As IgM séricas apenas apareceram comparativamente
mais elevadas nas A.R. sero-positivas.

No liquido sinovial dos doentes com A. R. encontramos
uma elevacdo significativa das lgG.

Os autores verificardm uma correlacio entre a eleva-
¢do das Imunoglobulinas e a severidade da A.R.

— INTRODUCAO

E bem conhecido o facto de na Artrite Reumatdide ocorrer uma variada gama de
fenémenos imunolégicos importantes, ainda que se discuta a participagio e o valor dos
Mmesmos na patogenia dos 'diversos processos e aspectos da doenga e se desconhega.
por outro lado, qual a causa ou as causas que os desencadeiam. Entre as modificagbes
imunolégicas verifica-se um aumento das imunoglobulinas séricas que pode interpretar-se
como uma hiper-reactividade do sistema imunitario humoral (aumento da produgdo de
anticorpos circulantes), embora possa, também, ser a manifestagido geral de uma infla-
magdo ndo especifica. Veys e Classeus afirmam que o nivel das imunoglobulinas esta
dentro da mormalidade em 30% dos casos de AR., o que daria, relativamente, pouco
valor ao seu aumento global, tendo, pelo contrario, maior interesse o estudo das suas
virias fracgbes.

A importancia da sinovial na patogenia da A.R. & cada vez mais valorizada, pelo
que o estudo das imunoglobulinas no liquido -articular tem vindo a ser realizado por
vérios autores, sobretudo a partir dos trabalhos de Ziff e col., demonstrativos de que a
sinovial reumatéide é capaz de sintetizar imunoglobulinas. Estes factos levaram-nos a
dosear as antigamaglobulinas Ig'G, 1gA e IgM no sangue e no liquido sinovial de

R

(*) A mi qualidade da reprodugdo das gravuras deve-se a deficiéncias do original (N. da R.).
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50 doentes com Artrite Reumatéoide. Na impossibilidade de obter liquido sinovial de
individuos normais, usamos como controlo um grupo de doentes artrésicos.

Il — MATERIAL E METODOS

50 doentes (40 M e 10 H) com o diagndstico de A.R. cldssica e definida (critérios
da A.R.A.), das quais 25 seropositivas e 25 seronegativas.

50 doentes (25 H e 25 ‘M) com o diagndstico de doenga Artrésica.

Para cada um dos doentes reumatdide realizdmos um estudo clinico valorizando,
particularmente, a tdade, o sexo, a duragdo da doenga, o nimero de articulagbes envol-
vido, o comprometimento visceral; um estudo laboratorial com hemograma com plaquetas,
V.S. testes para o rastreio de factores reumatdides, células L.E., electroforese das
proteinas; um estudo radiolégico valorizando a osteoporose em banda, a diminuicao dos
espagos interarticulares, as imagens erosivas, as anquiloses, as luxagbes e as subluxa-
¢Oes das articutagOes periféricas.

‘Para o doseamento das imunoglobulinas seguimos o método da imunodifusdo
radial simples.

Il — RESULTADOS

Estdo expressos nos Quadros 1, I, Il e IV (graficos por pontos), em que
cada ponto representa os valores das diferentes imunoglobulinas por individuo.

QUADRO |

NIVEIS SERICOS DAS IgM

vy ™ +
LI2RCSES, AR_SERO AR SERO
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AKTL 120 Como se pode verificar, com excepgao de
igc um individuo no grupo das artroses e de

dois no grupo das A.R. seronegativas, 0s

niveis séricos das |g M aparecem elevados,

apenas, nas A.R. seropositivas (8/25 — 36%
dos casos)

h/ nl) 100
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QUADRO 1
NIVEIS SERICOS DAS IgA
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QUADRO v

LIQUIDOS SINOVIAL
(NIVEIS DAS ANTIGAMAGLOBULINAS)

N.c DOENTES ANTIGAMAGLOBULINAS ,,g/ml
lg G tg A ig M
ARTROSES 18 75 58 < 20
A. REUMATOIDES 30
A. R. SERO — 10 143 83 < 20
A. R. SERO + 20 163 83 99

O valor médio das Ig G em todos os doentes reumatoides (157 ,g/ml) é significativamente. mais elevado
do que o dos pacientes artrésicos (p.0.08). o que ndo aconteceu com o valor médio das ig A e das g M

IV — CONCLUSOES

1— Os niveis séricos das Ig G e das Ig A estio comparativamente mais elevados
no grupo dos doentes com Artrite Reumatdide do que no grupo controlo.

2—As IgM séricas estdo comparativamente mais elevadas apenas no grupo
das Artrites Reumatdides seropositivas.

3 — No que diz respeito ao liquido sinovial, encontramos uma elevagéo significativa
das 1gG nos doentes com Artrite Reumatéide.

4 — Verificamos uma correlagdo significativa entre a elevagdo das imunoglobu-
linas e a gravidade da Artrite Reumatéide.

RESUME

Nous avons dosé les immunoglobulines IgA, IgG et IgM, dans le sang et dans le
liquide sinovial de 50 malades souffrant de Polyarthrite Rhumatoide (sério-positive et
sero-negative) et dans un nombre égal de malades souffrant d'arthrose, Lles niveaux
sériques des lgG étsient comparativement plus élevés dans le groupe des patients
souffrant de PR.

Les IgM sériques se présentaient comparativement plus élévées seulement dans
tes PR séro-{positives.

Dans le liquide sinovial des malades souffrant de PR on a trouvé une augmen-
tation significative des lgG. )

Les auteurs ont vérifié une corrélation entre 'augmentation des Immunoglobulines
et la sévérité de 1a PR.
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SUMMARY

. We have dosed the Imunoglobulines igA, 1gG and IgM, in the blood and sinovial
fluid of 50 patients suffering of Rheumatoid Arthritis (Serum-positives and Serum-
-negatives), and in a equal number of patients suffering of arthrosis,

. The serum levels of the IgG were comparatively higher in the group of the
patients with RA.

The serum IgM appear comparatively higher only in the serum-positives RA.
. In the sinovial fluid of the patients suffering of RA we've found a considerable
increase of the IgG.

The authors verified the existance of a correlation between the increase of the
Imunoglobulines and the serious ness of the RA.
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[8] . . . . - CLINIQUE DE -RHUMATOLOGIE-
DEPT. IMMUNOLOGIE CELLULAIRE
CLINIQUE SAINT ELOI
MONTPELLIER — FRANCE

CITOTOXICIDADE DE MEDIACAO CELULAR INDUZIDA
POR ANTICORPOS (ADC) NA POLIARTRITE REUMATOIDE (*)

MARIO FREITAS, J. CLOT, J. SANY, E. CHARMASSON e H. SERRE

Resumo: A citotoxicidade anticorpo-dependente dos
linfécitos sanguineos (LDA-C) foi estudada em 29 doen-
tes portadores de poliartrite reumatdide (PR) e 22 teste-
munhas. As médias dos index citotoxicos (IC) sdo signi-
ficativamente madis elevadas no decurso da PR que nos
testemunhos (p < 0.0001) e para todas as relagbes «effec-
teur-cellules cibles» estudadas. Esta actividade litica é
independente das células aderentes eliminadas pelo pro-
tocolo utilizado.

A actividade citotéxica dos linfécitos do sangue é
fungcdo da taxa de rosetas reumatdides (RR), no de-
curso da PR e nos testemunhos. Experiéncias de fraccio-
nadmento das subpopulagbes linfocitarias mostram que a
actividade citotoxica é dependente de linfécitos que for-
mam rosetas EA, desprovidas de imunoglobulinas de
membrana e de marcadores de células T. A deplegdo em
rosetas EA provoca o desaparecimento das RR e forte di-
minui¢do do IC. Além disso, a deplecdo em RR modifica
pouco a taxa de rosetas EA mas extingue & actividade
litica.

As RR ocupam um lugar importante nas populagées
de linfécitos com Fe-receptor, tendo elevada avidez pelos
complexos antigénio-anticorpo. Estas RR sdo dependen-
tes de linfécitos formadores de rosetas EA e fazem parte
desta populagdo linfocitdria, Parecem responséveis do
aumento da citotoxicidade no decurso da PR,

RESUME

La cytotoxicité anticorps dépendante des lymphocytes sanguins (LDA-C) a été
étudide chez 29 sujets atteints de polyarthrite rhumatoide (PR) et 22 témoins. Les
Moyennes des index cytotoxiques (IC) sont significativement plus élevées au cours de
la PR que chez les témoins (p < 0.0001) et ce pour tous les rdpports effecteur-cellules

e .
——.

(*) Nao nos foi enviado o texto integral (N. R.}.
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cibles étudies. Cette activité lytique est indépendante des cellules adhérentes éliminées
par le protocole utilisé.

L’activité cytotoxique des lymphocytes sanguins est fonction du taux de rosettes
rhumatoides (RR) au cours de la PR e chez les témoins. Des expériences de fraction-
nement des sous-popufations lymphocytaires montrent que I'activité cytotoxique est sous
la dépendance de lymphocytes formant des rosettes EA, dépourvues dimmunoglobu-
lines de surface et de marqueurs des cellules T. La déplétion en rosettes EA entraine la
disparition des RR et une forte diminution de I'lC. De plus la déplétion en RR modifie
peu le taux de rosettes EA mais abolit I'activité Iytique.

Les RR occupent une place importante dans les populations de lymphocytes
portant un Fc récepteur, ayant une haute avidité pour les complexes antigéne-anticorps,
Ces RR sont sous la dépendance de lymphocytes formant des rosettes EA et font partie
de cette population lymphoide. Elles paraissent responsables de ['augmentation de la
cytotoxicité au cours de la PR,

ABSTRACT

Lymphocyte dependant-antibody cytotoxicity (LDAC) wads studied in 29 patients
with rhumatoid arthritis (RA) and 22 controls, A significant increase of cytotoxic index
has been noted in RA patients (p < 0.0001) whatever the ratio effector-target could be.

There is a correlation between cytotoxic activity and so called «rheumatoid rosettesy
(RR) level. This cytotoxic activity is linked to EA rosette forming cells without T cells
markers or surface immunoglobulins, as show by fractionation experiments. EA rosettes
forming cell depletion is followed by the disappearance of RR and a very important
decrease of cytotoxic index. Cytotoxic activity is abolished after RR forming cell deple-
tion while EA rosette level is nearly unmodified, RR forming cells belong to Fc receptor
bearing lymphoid population. They take place in EA rosette forming cell population.
Increase of cytotoxicity in RA seems to be directly linked to these so called RR for-
ming cells.
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[9] FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

IMUNIDADE CELULAR NAS DOENCAS REUMATICAS (*)

CONCEICAO FERRAZ e A. LOPES VAZ

Resumo: A existéncia de deficit da imunidade celu-
lar tem sido um dos mecanismos implicados na p&toge-
nia das doengas reuméticas,

As intradermorreacgbes constituem um processo de
estudo dessa imunidade para antigéneos implicados ou
ndo, nas doengas reuméticas. Fizemos esse estudo com a
tuberculina, usando o derivado da proteina purificadd
(PPD) na concentragdo de 10 e 100 U.l. Num nimero mais
restrito de casos foram também utilizados os seguintes
antigéneos: Céndida albicans (Bencard); parotidite (Lilly);
trichophyton (Bencard) e fitohemaglutinina (Difeo).

Método — injecgdo intradérmica de 0,1 cc. de cada
uma das solugbes antigénicas com leitura as 24 e 48 horas.
A reaccdo erd considerada positiva se o edema e a indu-
ragao excedessem 5 mm de didmetro em qualquer das lei-
turas.

Foi verificada a existéncia de anergia & tuberculina
em 60 p. 100 dos casos de lupus e em 37 p. 100 dos
casos de artrite reumatdide, de anergia 8 Candida albicans
em 5 dos 9 casos de artrite reumatéide e de anergia a
tricofitina e Céndida albicans nos 3 casos de lupus em
que foram utilizados estes antigéneos.

Dos 6 casos de artrite reumatdide com anergia a
tuberculina, apenas 1 apresentava linfopenia (1500 por
m3) o que contrasta com os casos de lupus onde se
verificou baixa de linfécitos em 83 por 100 dos casos
com negatividade dd reacgdo intradérmica,

Estes factos apoiam a existéncia de diminuigdo
acentuada da imunidade celular no lupus eritematoso dis-
seminado e poderdo explicar a susceptibilidade destes
doentes para as infec¢bes micéticas e viricas.

Rt

(*) Nao nos toi enviado o texto integral (N. R.}.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



L S . : ACTA REUMA, POAT., IV (3.4): 166, 1976

O e : FACULDADE DE MEDICINA
1 Sl . SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
. PORTO — PORTUGAL

HL-—A E DOENGAS REUMATICAS (*)

A. LOPES VAZ, SARA' FREITAS e ARMANDO MENDES

Resumo: Foram estudados 60 doentes, entre os quais
14 com pelvispondilite anquilosante, 10 com Artropatia
psorigsica, 7 com S. de Reiter, 5 com Artrite Reumatdide,
8 com colite ulcerosa, dos quais 4 com artropatia. Os res-
tantes 16 doentes diziam respeito a casos de mono, oligo
ou poliartrite de nétureza identificada ou néo.

Quanto aos resultados obtidos é de salientar a alta
frequéncia (71,4 %) de antigéneo W27 na pelvispondilite
e-do W17 na Artrite psoridsica (5 op. 100).

-..Estes factos revestem-se de interesse prédtico do
diagnéstico destas afecgbes e levantam o problema teo-
rico da predisposicdo genética de certas artropatias.

A incidéncia do fendtipo W27 ndo sé na pelvispon-
dilite idopética mas também na pelvispondilite reiteriana,
psoridsica e enteropética sdo ainda um apoio forte ao
conceito sindrémico da pelvispondilite.

(*) Niso nos foi enviado o texto integral (N. R)).
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-” FACULDADE DE MEDICINA
SERVIGO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

AVALIAGCAO DA ACTIVIDADE INFLAMATORIA
NAS DOENGCAS REUMATICAS (*)

LUISA MARIA e A. LOPES VAZ

Resumo: Pardmetros subjectivos e objectivos tém sido
utilizados para quantificar a dor, a inflamagdo e a fungéo
articutar, Qualquer sistema de avaliacdo terd, por exigén-
cia prética, de comportar um numero reduzido de pard-
metros, devendo.ser escolhidos aqueles de maior fideli-
dade e simplicidade. Tendo como objectivo esta escolha,
utilizémos em 18 doentes os seguintes indices de activi-
dade: duragdo da rigidez matinal, for¢ca de preenséo, tem-
peratura cutdnea por termdmetro eléctrico, perimetro ar-
ticular, grau de captagdo do tecnésio, indice articular de
LANSBURY e ainda a velocidade de sedimenta¢do glo-
bular (12 hord) e o titulo do complemento sérico.

Foi determinado o coeficiente de correlagdo entre
vérios parédmetros, tendo sido. encontrada correlacdo po-
sitiva, estatisticamente significativa, entre: algesimetria e
temperatura cutinea (metacarpofalingicas), algesimetria
e perimetro articular (interfaldgicas distais); captagédo
do tecnésio e perimetro articular (punhos e joethos);
algesimetria (valor médio das metacarpofaldngicas, inter-
faldngicas proximais e distais) e for¢ca de preenséo.

Estes resuftados aconselham a escolher como indi-
ces de actividade inflamatdria ao nivel das méos a alge-
simetria, o perimetro articular, a temperatura cutdnea e a
forca de preensio. Nas grandes articulagées o método
isotopico revelou-se como o mais fiel,

O indice articular apresentou correlagdo positiva
embora sem atingir significdncia estatistica, com a velo-
cidade de sedimentacdo e o complemento sérico, razdo
por que deve também ser incluido como indice da acti-
vidade inflamatdria global.

[

(*) Nio nos foi enviado o texto integral (N. R.).
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-‘2 FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

MEDICAO ISOTOPICA DA INFLAMAGCAO ARTICULAR (*)

GOUVEIA DE ALMEIDA, ISOLETTE AMARAL e A. LOPES VAZ

Resumo: No sentido de obter uma avaliagao objectiva
da inflamagédo articular, os autores estudaram em 20 indi-
viduos normais, 15 destes com Artrite Reumatdide e 25
outros reumatismos inflamatérios, um método quantita-
tivo utilizando o isétopo do tecnésio (*Tc) sob a forma
de pertecnetato. Registada a actividade «vista» por um
colimator de larga abertura colocado na articulagdo vi-
sada, verifica-se que hd proporcionalidade entre a activi-
dade detectada e o grau de inflamagédo, apreciada clinica-
mente,

Este método seria pois particularmente indicado para
medir com: precisdo a inflamagdo local bem como para
avaliar o efeito dos medicamentos anti-inflamatérios.

{*) Nio nos foi enviado o texto integral (N, R.).
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[13] INSTITUTO PORTUGUES DE REUMATOLOGIA
FACULDADE DE MEDICINA
LABORATORIO MEDICINA NUCLEAR
LiSBOA — PORTUGAL

A ARTROCINTIFOTOGRAFIA DA MAQO REUMATOIDE COM #"T¢

J. FIGUEIRINHAS, E. MENDES DE MAGALHAES e M. V. QUEIROS

Resumo: Os autores, depois de se referirem &os varios
isétopos utilizados no estudo da avaliagdo da inflamagdo
nds doencas reuméticas e OJsteo-articulares, apresentam
os resultados dos primeiros estudos efectuados em 15
doentes com Artrite Reumatéide diagnosticada segundo
os critérios da ARA, em comparagdo com um outro grupo
de 15 individuos sem lesées, utilizando o Pertecnetato de
Tecnésio (*"Tc) no estudo da actividade inflamatéria ao
nivel dos punhos, das metacarpo-faldngicas, das interfa-
fangicas.

Os autores confirmam o interesse do método isotdpico
e da técnica gamacintifotogréfica no estudo da quantifica-
¢do da inflamagao articular, no estudo da localizacdo do
processo inflamatdrio e na avaliagdo dos resultados da
terapéutica anti-inflamatdria.

Concluem os autores que se trata de uma técnica
que permite um diagnéstico precoce e com fundamental
interesse no despiste de inflamagées subclinicas e de reu-
matismos psicogénicos.

Terminam os autores chamando a ateng¢do para as pos-
sibilidades e limitagdes que este método oferece.

Palavras chaves: Artrocintifotografia — Mao Reuma-
téide ~ Artrite Reumatdide — Pertecnetato de Tecnésio

| — INTRODUCAO

Infelizmente, o diagnodstico precoce da inflamac@o reveste-se frequentemente
de grandes dificuldades, chegando o diagnostico definitivo, em muitos casos, a demorar
Meses ou anos apbs as primeiras queixas do doente.

A clinica, o laboratério, a radio e a xerografia, a anatomia patolégica, a artros-
Copia, etc., sdo frequentemente insuficientes para um diagnéstico de certeza quer pela
Negatividade, quer pela inespecificidade, além de que alguns destes métodos auxiliares
de diagnéstico sdo morosos, complicados ou muito traumatizantes.

Um dos métodos auxiliares de diagnostico que mais recentemente foi posto ao
alcance do reumatologista pratico e do clinico geral foi a cintigrafia, e sobretudo a
técnica gamagréafica utilizando a injecgdo intravenosa de radionuclidos de vida curta.
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It — MATERIAL E METODO

a) Doentes e controles

Para este nosso trabalho estuddmos as maos de 20 doentes com artrite reumatdide
(A.R.) «classica» e «definida», diagnosticada segundo os critérios da A.R.A. %,

Previamente, os doentes foram submetidos a exames clinico, laboratorial e radiolo-
gico e sO posteriormente enviados ao Laboratéric de Medicina Nuclear, acompanhados de
um pequeno protocolo onde constava a identificagdo, o sexo e a idade do doente, um
pequeno resumo da histéria clinica, o motivo que nos levava a fazer a requisicio do
exame, a patologia associado e o resultado dos principais exames complementares
até entdo efectuados, além do diagnostico definitivo ou provisério e das suspeitas ou
das duvidas diagndsticas (fig. 1).

Como controles organizamos um quadro de 20 individuos sem sinais de qualquer
afecgao Osteo-articular, sobretudo. no que tocava ao componente inflamatério a maior iden-
tificacdo possivel com o grupc de doentes escolhido, sobretudo no que tocar a idade,
sexo e peso.

b) Técnica e equipamento

Os exames foram efectuados sem qualquer preparacdo prévia do doente.

Utitizdmos neste estudo, exclusivamente, o pertecnetato de tecnécio (*"Tc-Per-
tecne‘ato). A actividade injectada, numa veia do sangradouro, foi de 15 mCi.

Para a visualizagao cintigréafica utilizdmos o equipamento gamacamara Toshiba,
modelo GCA — 102" (fig. 2), sendo as imagens registadas, em sistema fotografico
polaroid, 20 minutos ap6s :a administrag@o, por via endovenosa, do radionuclido.

Procurava-se colocar o colimador focado sobre o centro da articulagio em estudo.

Todas as caracteristicas técnicas do exame— (actividade injectada, condigbes de
trabatho do equipamento, tempo, «contagens» e caracteristicas de exposi¢cio fotografica,
posigdo geométrica da area a estudar em relacdo ao sistema detector) — foram devida-
mente registadas, tentando-se assim poder valorizar estudos comparativos de exames
feitos, em tempos diferentes, num mesmo doente.

Il — RESULTADOS

Sempre que estiveram presentes sinais inflamatérios, igualmente presentes estive-
ram zonas de hiperfixacdo do radionuclido.

Verificamos relagado estreita entre a intensidade dos sinais clinicos e a intensidade
e a extensdo das imagns gamagraficas obtidas.

Constatamos também homogeneidade da distribuicio do pertecnetato nos indivi-
duos controle saos; pelo contrario, esta distribuicdo ndo era homogénea no grupo dos
doentes que sofriam de artrite reumatbide. Nos doentes observdmos bilateralidade de
zonas de hiperfixagdo mas, por outro lado, nem sempre constatdmos simetria na intensi-
dade, area e delimitacdo das faixas de hipercaptagao.

As articulagdes predominantemente afectadas foram as metacarpo-faldngicas, so-
bretudo do 2° e 3 dedos e as articulagbes dos punhos, Quase sempre conseguimos
individualizar as primeiras articulagbes, mas, ao contrério, foi-nos impossivel isolar as
articulagbes dos pulsos, as quais nos apareceram sempre atacados em bloco. Com muita
frequéncia, as imagens encontradas eram de tipo nodular, sobretudo as imagens de
hiperfixacdo localizadas as metacarpo-falangicas e as interfalangicas.

Encontrdmos uma dissociacdo entre a gravidade das lesdes radioldgicas e as
imagens de hiperfixacdo observadas.

Finalmente, ndo verificAmos nenhum resultado falsamente negativo, no grupo dos
individuos controle nem observdmos nenhuma imagem que nos pudesse levar a suspeitar
de falsa positividade.
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UNIVERSIDADE DE LIS30A- FACULDADE DE MEDICINA
LABORATORIO DE MEDICINA NUCLEAR
JUNIA DE ERERGIA NUCLEAR — LAB. DE FISICA E ENG NUCLEARES

CINTIGRAFIA

A cintigrafia & um exame auxiliar de _diagnbstico com elevado poten-—
cial de informagao. A riqueza da inforrmagd3o obtida estad dependente das
condigdes em qgue um estudo & programado e executado. Um estudo s6 serd
frutuoso quando correctamente programado e realizado, com base numa
completa e detalhada informagao facultada pelo médico que o requisita.
Por favor, satisfaga todos os quesitos formulados nesta folha. O doente
seri beneficiado.

IDENTIFICAGAO DO DOENTE Servigo~ sala~ Cama-
Nome-

- Idade~
Se do sexo feminino, indicar se estd, ou ni3o, GRAVIDA -

INFORMAGRO
1. De que situagio suspeita neste doente?

2. Descreva brevemente o caso

3. Que informagdo pretends obter com a cintigrafia?

4. Indique e especifique, se houver, outra patologia associada

alérgica hematoldgica
cardiovascular neurocldgica
cuténea o.r.l
enddcrina ) ’ osteomuscular
genital pulmonar
digestiva urindria

5. Ser-nos-ia Gtil ter, préviamente, os exames saguintes:

Para qualquer informagao suplementar, contacte-nos no LABORATORIO DE
MEDICINA NUCLEAR.

Telefone interno: 219 Telefone externo: ext. 140
Telefone externo directo: 774067

O médico requisitante Data
(nome LEGIVEL)

FIG. 1~ Reprodugcdo do protocolo
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FIGURA 2;— Gamacédmara (Laboratério de Medicina Nuclear da Faculdade de Medicina de Lisboa)

IV — DISCUSSAO

O pertecnetato de tecnécio permite-nos obter imagens gamagraficas em relagédo
com o afluxo sanguineo, 1, 24, 26, 33 com a riqueza da vascularizacdo e também com outros
factores menos impontantes, 12, 15, 19, 20, 33 mencionando-se entre eles a proliferagdo sino-
vial, 1 0 aumento da permeabilidade da membrana sinovial 14, 19, 33 3 concentragao do ido
pertecnetato do liquido sinovial 1. 1. 24, A riqueza das imagens gamagraficas parece
variar na razéo directa do volume vascular por unidade de volume de tecido 20,

Procuramos, previamente, normalizar o tempos do exame através dos regis-
tos fotograficos seriados obtidos em diversos doentes e com tempos variaveis apoés
a injeccdo intravenosa. Nesses estudos preliminares verificAmos que a captacdo pelas
articulagbes se inicia pouco tempo apés a administragdo do radionuclido, aumentando
progressivamente até um maximo que se atinge a volta dos 30 minutos, numa faixa que
vai habitualmente dos 1G acs 60 minutos, iniciando-se depois uma descida igualmente
progressiva. Mas verificdAmos também que, normalmente, é possivel obterem-se imagens
suficientemente elucidativas entre os 20 e os 30 minutos so excepcionalmente é neces-
sario ‘esperar-se mais tempo para se obterem imagens concludentes.

A demonstragéo de zonas de hiperfixagdo &, em principio, uma indicagdo da exis-
téncia no local de uma situagdo inflamatdria, seja qual for a sua etiologia 1, 2, 19, 20 26

Apesar da inespecificagdo da técnica, podemos encontrar aspectos e localizagbes
bastante sugestivas de AR, £ o caso das imagens nodulares a nivel das metacarpo-falan-
gicas, sobretudo se bilaterais e especialmente se associadas a zonas de hiperfixagao difusa
nos punhos.

Com esta técnica podemos objectivar inflamagdes subclinicas ou «mudasy.
Isto mesmo verificAmos num caso que clinicamente se acompanhava de velocidade de
sedimentagdo moderadamente elevada (30 mm. na primeira hora) e dor & pressdo na
articulago intermelacérpica distal entre os 2° e 3° metacarpicos da mio direita.
A gamagrafia revelou-nos bilateralidade e, posteriormente, a evolugdo deu-se no sentido
de uma A.R. classica,

Nao encontrdmos’ relacdo entre a extensdo das zonas de hiperfixagcido e as lesoes
radiologicas, o que se compreende pela tendéncia a anquilose com diminuigdo consecutiva
da extensao das zonas inflaméveis 31.

Nao encontramos nenhum resultado falsamente negativo.

-—- —Por outro lado, no grupo de controle também nao encontramos nenhuma imagem
com suspeitas de falsa positividade.
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As articulagbes predominantemente a‘ccadas foram as metacarpofalangicas, sobre-
tudo do 2.° e 3.° dedos e as articulagdes do punho. Quase sempre se consegue individua-
lizar aquelas articulacdes, o que ja ndo se verifica com as intrinsecas dos punhos.

Verifichmos relagdo entre a intensidade dos sinais clinicos e a intensidade
€ extensdo das imagens gamagréaficas obtidas.

Trata-se, portanto, de uma técnica de grande interesse para o estudo precoce dos
Processos inflamatérios 19 e, implicitamecnte, da A.R.

Fig. 3 — Gamagrafia de méos reumatdides. Observam-se zonas de hiperfixa¢do do radionuclido
ao nivel dos grupos articulares dos carpos e das articulagGes metacarpo-faldngicas
sobretudo & esquerda e de algumas interfaléngicas proximais das duas méos.

Devemos dizer, contudo, que se tra'a de um meio auxiliar de diagndstico; como
tal devemos avaliar cuidadosamente &s situagdes, procurarmos saber muito bem se
&Stamos ou ndo em presenga de uma situagdo inflamatdria e, em caso de dlvida, se
Tealmente se justifica ou se se deve exigir a requisicao do exame e quais as informa-
¢oes que desejamos obter.

RESUME

_ Aprés avoir fait référence aux différents ‘isoth'opes utilisés dans 1'étude 1'éva-
‘Uation de [I'inflammation dans les maladies rhumatismales et ostéo-articulaires, les
duteurs présentent les résultats des premiers études effectuées en 15 malades souffrant
de Polyarthrite Rhumatoide diagnostiquée selon les critéres de I'ARA, par comparaison
avec un autre groupe de 15 individus sans lésions, en utilisant le technetium pertechne-
tate ("" Te) dans I'étude de I'activité inflammatoire au niveau des poingnets, des méta-
carp°~phalangie‘nnes, des interphalangiennes.

Les auteurs confirment lintérét de la méthode isothopique et de la technique
98mm~ascirnftiphotographv;quzez dans l'étude de la quantification de linflammation articulaire,
g}a‘ns I'étude del la localisation du procés inflammatoire et dans I'‘évaluation des résultats

® la thérapeutique anti-inflammatoire.

Les auteurs affirment qu'il s’agit d'une techniqua qui permet un diagnostic précoce
ayant un intérét fondamental dans la découverte d'inflammations subcliniques et des

Umatismes psychogéniques. .

Les auteurs terminent en attirant I'attention sur les possibilités et limitations que

Cette méthode offre.
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ABSTRACT

The authors, after referring to the several isotopes used in the evaluation study
of the inflammation in the rheumatic dnd osteoarticular diseases, present the results of
the first study carried out in 15 patients with Rheumatoid Arthritis, whom were diagnosed
according to ARA's criteria, comparing them with another 15 individuals without lesions
using the Tecnesium Pertecnetate (*"Tc) in the study of the inflammatory activity of the
first, the metacarpo-phalangeal, the interphalangeal.

The authors confirm the interest of the isotopic method and of the qammascinti-
pnotographic technic in the study of the quantity determination of the articular inflam-
mation, in the study of the localization of the inflammatory process and in the evalution
of the resuits of the anti-inflammatory therapy.

The authors draw the conclusion that this is a technic which enables an early
diagnosis and which has prime interest in the check-up of the sub-clinical inflammations
as well as of the sub-clinical inflammations as weil as of the psychogenic rifeumatisms.

The authors end by calling the attention for the possibilities and the limitations
that this method offers.
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[] 4] COIMBRA

PORTUGAL

A OSTEO-ARTROGAMAGRAFIA PELO PIROFOSFATO
DE TECNECIO (99mTc) 1. V. NA POLIARTRITE REUMATOIDE
E SUAS CORRELACOES CLINICAS

PASCOAL MONTEZUMA DE CARVALHO (*)

Resumo: 7) Foram feitas 132 exploragcées isotdpicas
com Pirofosfato de Tecnécio {99mTc) I. V., em 33 doentes
de ambos os sexos com Poliartrite Reumatéide. 2) A se-
leccdo dos doentes foi feita somente segundo os critérios
clinicos de inclusdo (A.R.A.). 3) Foi utilizado o Método
Isotdpico qualitativo com a Gamma Camera, Tipo Picker
Dyna Camera 2C, segundo a técnica habitualmente seguida
no Laboratério de Radioisétopos dd Faculdade de Medi-
cina de Coimbra. 4) As imagens foram todas obtidas
2 horas depois da injec¢do 1. V. de Pirofosfato de Tec-
nécio (99mTc). 5) Veriticamos uma maior incidéncia de
lesdes inflamatdrias, traduzidas por imagens de hiperca-
ptacdo radioactiva nas seguintes articulagcbes: 70,97% nos
artelhos; 67,65 % nos joelhos; 64,00 % nos punhos e arti-
culagées dos dedos e 4583 % nas articulagées sacro-
-iliacds. 6) A hiperactividade articular, correspondia cli-
nicamente as articulagbes mais dolorosas e a estados mais
avancados de Poliartrite Reumatdide.

I — INTRODUGAO

O objecto deste trabalho foi estudar a Poliartrite Reumatdide pela Osteo-Artroga-
magrg«fla com Pirosfosfato de T-ecnécrq (9:9‘m.T‘9), por via sistémica e estabelecer cor-
relagbes entre a clinica e o grau de hiperactividade das imagens obtidas.

Il — MATERIAL E METODOS

Foram incluidos neste estudo 33 doentes, sendo 20 do sexo feminino entre os
?8 € 48 anos, com idade média de 28 anos e 13 do sexo masculino entre os 13 e 53
anos, e média de 33 anos de idade.
, A selecgdo dos doentes, foi feita atendendo aos critérios clinicos de Inclusdo
{A.R.A): dor activa ou passiva, limitacio dos movimentos em pelo menos duas arti-
Culagbes, tumefacgiio em pelo menos uma articulagio e rigidez matinal,

e o S

o (*) Trabalho ralizado com doentes ambulatérios e em consulta privada, em colaboragio com
U Dr. "Agostinho José Seguro Moreira, do Laboratério de Radioisétopos da Faculdade de Medicina da
Niversidade de Coimbra.
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A evolugdo clinica, em relagdo ao episddio algico, foi muito varidvel, desde 2
meses até 10 anos.

Todos os doentes foram sujeitos & Osteo-Artrogamagrafia com Pirofosfato de
Tecnécio, com o objectivo de se estudar a flogose, quer a nivel das articulagbes mais
atingidas ou mais dolorosas, quer nas assintomaticas.

Seguiu-se o método isotopico qualiiativo, para avaliagio da actividade articular,
utilizando como detector uma Gamma Camera, tipo Picker Dyna Camera 2C; utilizdmos
como agente de cintigrafia o pirofosfato de 99mTc, marcado segundo a técnica habi-
tualmente seguida no Laboratério de Radiois6topos da Faculdade de Medicina de
Coimbra (') nas doses de 160-180 ;.Ci/Kg/peso, sendo os doentes cintigrafados cerca de
2 horas mais tarde.

O doente ndo necessita estar em jejum, bloqueando-se a glandula tiroide
com 100 a 400 mgs de perclorato de potassio; esvazia a bexiga antes do exame para
evitar falsas interpretagdes a nivel das estruturas articulares da bacia, devido & concen-
tragédo wvesical do radionuclidio,

Foram exploradas 132 articulacbes, repartidas como mostra o Quadro I

QUADRO |

Articulagdes Tota!
Joelhos 34
ArticulagBes tibio-tarsicas e metatarso-falingicas 317
Punhos e articulagdes metacarpo-faldngicas 26
Articulagdes sacro-iliacas 24
Ombros 13
Cotovelos 4

Algumas observagdes documentam a metodologia seguida:

0BS. 1— A. P., 31 anos, refere desde ha 3 anos um quadro de poliartralgias difu-
sas, sendo as articulagdes mais dolorosas a nivel do ombro esquerdo, punho direito,
articulagbes metacarpo-falangeanas do indicador e médio direitos, joetho esquerdo e
artethos. Tumefacgdo peri-articular dos dedos indicador e médio direitos.

A Osteo-Artrogamagrafia (Fig. 1) mostra intensa actividade de fixagdo no ombro
esquerdo, punhos, articulagbes metacarpo-falangeanas dos dedos indicador e médio,
joetho esquerdo e articulagbes metatarso-falangeanas do pé direito.

OBS. 2— América J. S., 46 anos, doméstica, rural, refere desde ha 10 anos dores
poliarticulares simétricas, atingindo punhos, artelhos, joelhos e articulagcdo sacro-iliaca
esquerda. Crises de tumefacgio peri-articular, a nivel dos punhos e artelhos, com
acentuada limitacdo funcional.

A Osteo-Artrogamagrafia (Fig. 2) mostra zonas de hiperfixacdo nos joelhos,
particularmente a nivel da porcdo mais externa do joetho esquerdo, nos artethos, e
particularmente na articulagdo tibio-tarsica direita; no punho esquerdo e articulagdes
metacarpo-falangeanas do indicador e minimo da mao direita,

OBS, 3—Maria C. F. C.,, de 21 anos, estudante universitaria, desde had um ano
dores poliarticulares, atingindo simetricamente punhos, joelhos e cotovelos.

A Osteo-Artrogamagrafia (Fig. 3), mostra intensa actividade de fixagdo no punho
e cotovelo direitos e articulagdo interfalangeana do indicador da méo direita,

OBS. 4—Maria S. M, C,, 26 anos, funcionaria bancéria, desde ha 7 anos dores
poliarticulares, atingindo simetricamente ombros, punhos e dedos, joelhos e articula-
¢bes sacro-ilfacas. A crise linicial foi marcada com tumefaccio peri-articular dos punhos

(') C. R. (Ac. Science) n.o 275 - Série B, pp. 1719-1972.
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A Osteo-Artrogamagrafia (Fig. 4), mostra zonas de intensa actividade, a nivel
das articulagbes escapulo-humeral esquerda, dos joethos, punho direito e articulagéo
coxo-femural esquerda.

Fig. 3 Fig. 4

Il — RESULTADOS

No estudo feito em 132 articulagdbes com Pirofosfato de Tecnécio (99mTc),
8 33 doentes, o Quadro I, mostra-nos a percentagem de casos apresentando focos
Osteo-articulares radioactivos hiperactivos e de casos de aspecto cintigrafico aparente-
mente normal
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QUADRO I
OSTEO-ARTROGAMAGRAFIAS — 132
(Pirofosfato 98mTc)
Focos Aspecto

Hiperactivos normal

Dir. Esq.
{34) Joelhos ... ... .. b i e e e e e e 35,30 % ] 32,35 % 32,35 %
(31) Artelhos ... ... .. .o o e e e e e e 45,16 % 25,81 % 29,03 %
(26) M3EOS .. o el e e e e e e e e e e 36,00 % 28,00 % 36,00 %
(24) Articulagbes Sacro-lacas .. ... ... ... ... .. .. . .. 2917 % 16,67 % 54,17 %
{(13) Ombros ... ... ... o e e i e 30,77 % 23,08 % 46,15 %
(4) Cotovelos .. ... ... .. e 50,00 % | 50,00 % 00,00 %

Verificamos os seguintes resultados:

a) Uma maior incidéncia de lesdes inflamatérias, traduzidas por zonas de hiper-
captag@o radioactiva, nas seguintes articulagdes: 70,97 % nos artethos; 67,65 % nos joe-
lhos; 64 % nos punhos e aticulagbes dos dedos e 45,83 % mnas articulagdes sacro-ilfacas.

b) As zonas de hipercaptagdo radioactiva correspondiam clinicamente as articula-
¢des mais dolorosas.

c¢) As articulagdes assintomadticas, correspondiam aos casos de aspecto cinti-
grafico aparentemente normal.

d) As articulagbes direitas mostram-se habitualmente mais intensamente im-
pregnadas do que as homélogas.

e) As zonas mais hiperactivas correspondiam a doentes com poliartrite reuma-
téide de evolugdo mais avancada,

IV — DISCUSSAO

Dada a natureza avascular da cartilagem articular, & a nivel do osso e da mem-
brana sinovial, tecidos conjuntivo-vasculares que se irdo passar os fenémenos de
impregnagio pelo pirofosfato de Tecnécio (99mTc). Deste modo, a rapida impregnagio
radioactiva por uma articulagdo inflamada é o reflexo duma vascularizagdo aumentada
(Sturrock e col; M. G. Grimaldi e col.).

Como o Pirofosfato de 89mTc, tem acentuado osteo-tropismo (U. Ambanelli e col.),
permite valorizar os fenémenos osteo-porbticos justa-articulares que se observam na
Poliartrite Reumatéide, particularmente em fases mais avangadas da doenga.

Estas consideragoes estdo de acordo com o que observamos em alguns casos
de Poliartrite Reumatbide. ‘

A Osteo-Artrogamagrafia com Pirofosfato de Tecnécio 1. V., é um método objectivo-
-inbcuo-répido e de incontestdvel valor para-clinico para confirmar o diagnéstico da
Poliartrite Reumatéide, qualquer que seja o estado evolutivo e duragio da doenca.

RESUME

1) 132 explorations isotopiques ont été faites avec pyrophosphate de Technetium
(99mTc) 1. V., en 33 malades des deux sexes avec polyarthrite Rheumatoide.

2} La sélection des malades a été faite seulement suivant les critéres cliniques
d'inclusion (A.R.A.).
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i 3) On a utilisé la Méthode Isotopique qualitative avec ld Gamma Camera, Type
Picker Dyna Camera 2C, selon la technique habituellement suivie au Laboratoire de
Radio-Isotope de la Faculté de Medicine, Université de Coimbra,

4) Toutes les images ont été obtenues 2 heures aprés I'injection I. V, de pyrophos-
phate de Technetium ( 99mTc).

. 5) Nous avons veritié une plus grande incidence de lésions inflammatoires, tra-
g’,ursés par des images d’'hypercaptation radioactive dans les suivantes articulations:
70.97 % dans les coups de pied; 67.65 % dans les genoux; 64.00 % dans les poings et
les articulations des doigts; et 45.83 % dans les articulations sacro-iliaques.

6) L'hyperactivité articulaires, corréspondait cliniquement aux articulations les
Plus douloureuses et aux états les plus avancés de Polyarthrite Rhumatoide.

SUMMARY

i 1) 132 isotopic explorations were carried out with 1. V. pyrophosp[mte of Techne-
tium (YmTe), in 33 patients of both sexes with Rheumatoid Polyarthritis.

2) Selection of patients was made only according to clinical criteria of in-
clusion, (AR.A.).

. 3) The method used was the Isotopic Qualitative Method with the Gamma Camera,
P icker type Dyna Camera 2C, according to the technique habitually followed in the
Hadzo-lsotope Laboratory of the Faculty of Medicina, University of Coimbra,

4) Images were all obtained two hours after the intravenous injection of pyro-
Phosphate of Technetium (¥mTc).

5) We observed a gredter incidence of inflammatory lesions, translated by images
of radioactive hyperfixation in the following joints: 70.97 % in the ankles; 67.65 % in the
knees: 64.00 % in the wrists and finger joints and 45.83 % in the sacro-iliac joints.

6) Joint hyperactivity corresponded clinically to the most painful joints and to
More advanced states of Rheumatoid Polyarthritis.
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15 FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

ESTUDO FOTOPLETISMOGRAFICO DAS ALTERAGOES CIRCULATORIAS
DAS EXTREMIDADES DIGITAIS NA ARTRITE REUMATOIDE
E NAS COLAGENOSES (*)

A. LOPES VAZ

Hesumo: As anleragucs Vvasculares constituem um .
substracto comum a varias manifestacdes clinicas das
colagenoses. Algumas destas manifestagées sdo conse-
quéncia directa de vasculopatias orgdnicas, como os né-
dulos subcuténeos, as telangiectasias, as lesées ulceradas
ou necroticas.

Outras resultam de fenémenos vasomotores da micro-
circulagdo como & acrocianose, o fenémeno de Raynaud,
o eritema peri-ungueal, ou o livedo reticular.

Alteragbes vasculares funcionais poderdo, no entanto,
estar presentes sem que sejam evidentes quaisquer mani-
festagbes clinicas. Pensando nesta possibilidade recorre-
mos ao estudo fotopletismogrdfico da circulagdo das
extremidades digitais em 47 testemunhos, 27 casos de ar-
trite reumatdide e 20 colagenoses (9 casos de lupus eri-
tematoso disseminado, 4 de poliarterite nodosa, 3 de der-
matomiosite e 4 de esclerodermia). Em alguns destes
casos foram efectuadas provas dindmicas por imersdo da
mao em é&gua fria.

Em cada fotopletismograma estudamos a duragdo to-
tal da curva, o tempo de atingimento do vértice ou
«tempo-cristay e a sua percentagem em relacdo ao paré-
metro anterior, a amplitude da curva e a morfologia do
vértice e da onda dicrota. .

Os resultados mostraram que a razdo entre o «tempo-
-cristan e a duragdo total da curva foi superior a 25 %
em 90 % das colagenoses, e em 17 % dos testemunhos.

As provas dindmicas mostraram também um regresso
mais lento @ amplitude da curva nos casos de poliartrite e
nas colagenoses em relagdo aos testemunhos,

Nas colagenoses e sobretudo na esclerodermia as
curvas apresentavam quase sempre grandes alteragées,
com acentuada diminuicdo de amplitude, vértice em pla-
nalto e desaparecimento da onda dicrota.

Alguns destes casos nao apresentavam manifestagées
clinicas de origem microcirculatéria o que testemunha da

sensibilidade do método utilizado.
\_—.

(*) Nao nos foi enviado o texto integral (N. h.;.
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RESUME

Les altérations vasculaires constituent un substrat commun & plusieurs manifesta-
tions clinique des colagenoses. Qualques unes de ces manifestations sont la conséquence
directe des vasculopathies organiques, comme les nodules souscutanés, les télangiecta-
sies, les lésions ulcérées ou necrotiques.

Autres sont le résultat de phénoménes vaso-moteurs de la microcirculation comme
I'accrocianose, let phénoméne de Raynaud, I'érythéme péri-ungueal, ou le livedo reticulaire.

Des alterations vasculaires fonctionnelles peuvent, toutefois, étre présentes sans
que soient évidentes aucunes manifestations cliniques.

Pensant a cette possibilité on a fait I'étude photopletismografique de la circula-
tion des extremités digitales en 47 témoins, 27 cas d’arthrite rhumatoide et 20 colagenoses
(9 cas de lupus érythémateux disséminé, 4 de péri-artérite noueuse, 4 de sclerodermie}.
En quelques uns de ces cas ont été faits des épreuves dynamiques par I'immersion de
la main dans I'eau froide.

Nous avons étudié dans chaque tracé photopletismografique la duration totale de
la courbe, le temps d’atteinte du vertex ou le «temps-créte» et son pourcentage par
rapport au paramétre pécédent, I'amplitude de la courbe et la morphologie du vertex et
de l'onde dicrote,

Les résultats ont montrée que la raison entre le «temps-créte» et la duration totale
de la courbe a été supérieure a 25 % en 90 % des colagenoses et en 17 % de témoins.

Les épreuves dynamiques ont aussi montré un retour plus lent & I'amplitude de la
courbe dans les cas de polyarthrite et dans les colagenoses par rapport aux témoins.

Dans les colagenoses et sur tout dans la sclerodermie les courbes présentaient
presque toujours de grandes altérations, avec une forte réduction d’amplitude, le vertex
en plateau et la disparition de londe dicrote.

Quelques uns de ces cas ne présentaient pas des manifestations, cliniques d'origine
microcirculatoire ce qui certifie la sensibilité de la méthode utilisée.
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[1 6] LISBOA

PORTUGAL

AS LUXACOES E AS SUBLUXACOES
ATLOIDO-ODONTOIDEIAS
NA ARTRITE REUMATOIDE DO ADULTO (*)

GAMA AFONSO, M. VIANA QUEIROS, J. FIGUEIRINHAS
e J. GUERREIRO

Resumo: O envolvimento da coluna cervical pela Ar-
trite Reumatdide do adulto é objecto de uma primeira
andlise emr que os autores se preocupam fundamentalmente
com as sub-luxagées e as luxagbes atloido-axoideias.

Com efeito, e ndo obstante haver pouca correlagdo
entre a clinica e a radiologia, o despiste destas alteragées
deve constituir um exame de rotina no estudo da Artrite
Reumatdide, quer pela sua frequéncia, quer pelas altera-
¢bes neuroldgicas e vasculares potencialmente perigosas
a que podem conduzir, quer ainda, e sobretudo, porque
sendo a cirurgia da Artrite Reumatéide uma arma tera-
péutica cada vez mais utilizada, hd o perigo de, aquando
da anestesia destes pacientes, se desencadearem compli-
cacdes graves e até mortais.

Os autores apresentam os primeiros resultados de
um estudo em curso.

! —INTRODUCAO

prim . O comprometimento da coluna cervical na Artrite Reumatdide foi descrito pela
€ira vez em 1890, por Garrod, na forma do adulto e em 1897, por Stil, na
Oma juvenil.
_Nos Gitimos anos este aspecto tem merecido uma atencdo especial devido as
Oes potencialmente perigosas e até mortais a que estas alteragbes podem conduzir,
tudo aquando da anestesia dos doentes que carecem de terapéutica cirGrgica, uma
cada vez mais utilizada no tratamento dos doentes reumatdides.
a ans Numa revisdo rapida da anatomia da articulagio 'atloid_o-odontoideia recordamos que
apOf}se odontdide do axis forma duas articulagbes sinoviais: uma anterior com a face
Posterior do arco anterior do atlas e outra posterior com o ligamento transverso do atlas.
de | Em consequéncia da sinovite reumatéide o iigamento transverso pode ser sede
©s0es erosivas e até de roturas com a subsequente subluxagBo ou luxagio do atlas
do cranio para a frente, podendo surgir duas complicagbes principais: compresséo da
zgdl{la e/ou das raizes cervicais pela apéfise odon_téide e/ou torsao das artérias ver-
as rals com sintomas de insuficiéncia vértebro-basilar. Eventualmente podem aparecer
duas complicagbes conjuntamente.

—
e o

Situag
Sobre
arma

(N. da(;})) A mi qualidade da reproducdo das radiografias deve-se a deficiénecias dos originais. —
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Os sintomas clinicos podem ser minimos, mesmo quando as alteragoes atloido-
-odontoideias apreciadas pelos radiogramas sdo importantes. Os doentes podem fefe_nr
cefaleias, habitualmente occipitais, devidas provaveimente a tracgdo sobre a primeira
e a segunda raizes cervicais, dores retro-oculares e de constrigdo frontal. As dores podem
desencadear-se com os movimentos da cabega e do pescogo, aliviando-se muitas vezes
colocando a cabega em flexdo lateral.

Os sintomas neurol6gicos variam desde ligeiras parestesias nos membros superiores
até quadros de tetraplegia. A insuficiéncia vértebro-basilar pode manifestar-se por verti-
gens com os movimentos de rotagdo do pescogo, diplopia e, nos casos mais graves, por
parestesias dos labios e da face, ataxia, nistagmo, disartria ¢ morte que pode eventual-
mente surgir em consequéncia de uma oclusdo arterial completa e subsequente enfarte
do cérebro. O Unico sinal fisico de algum valor diagndstico é o teste de Sharp e Purster:
com o doente sentado e com o pescogo flectido, '@ compressdo da fronte no sentido
antero-posterior nao produz normalmente nenhum movimento apreciado por um dedo
da mao do observador colocado na apoéfise espinhosa do axis. Quando had uma sublu-
xa¢80 ou luxagdo atloido-odontoideia percebe-se um movimento de deslizamento da
cabega e a subluxagdo é temporariamente reduzida. Nao aconselhamos nem utifizamos
€sta manobra.

O exame neurolégico pode ser normal, mas em alguns doentes ha sinais de com-
prometimento da via piramidal.

O diagnéstico é essencialmente radiolégico.

O tratamento consiste em tentar imobilizar o pescogo com um colar, a fim de
impedir os movimentos de flexdo da coluna cervical, que agravariam os sintomas e,
nos casos em que ha sinais de comprometimento progressivo da via piramidal ou ataques
severos de isquemia vértebro-basilar, recorre-se 2 fixacdo cirGrgica do atlas & ap6fise
espinhosa do axis.

It — OBJECTIVO DO TRABALHO

Despistar, por rotina, em Artrites Reumatoéides do adulto, as luxagdes e as sublu-
xagdes atloido-odontoideias, bem assim as alteragbes da estrutura e da forma da odontéide.

il — MATERIAL E METODOS

Escolhemos «ad-hoc» um grupo de 30 doentes ambulatérios da Consulta de
Medicina do Hospital de Santa Maria, com o diagndstico de Artrite Reumatdide classica
e definida (critérios da American Rheumatism Association).

22 doentes sdo do sexo feminino e 8 do sexo masculino, de idades compreendidas
entre os 20 e os 64 anos (média de 32 anos de idade).

Fizemos um estudo clinico procurando, sobretudo, os seguintes sintomas e sinais:
cervicalgias, rigidez cervical, alteragbes da mobilidade cervical, deformacdes, alteracoes
neurolégicas, particularmente da via piramidal, e alteragdes vasculares,

Valorizamos a duragdo da doenga, a presenga ou ndo de nédulos subcutineos
e de outras lesbes viscerais, a serologia para os factores reumatéides, o tipo de terapéutica
anti-inflamatéria e a sua duragao.

Efectuamos radiogramas da coluna cervical, com raio central dirigido a C,, nas
posi¢des de perfil neutro e de hiperflexdo, & distincia foco-filme de 2 metros, sem Bucky
e com écrans standard. A leitura dos radiogramas foi feita por trés dos autores, separada-
mente, cingindo-se a articulagdo atioido-odontoideia. Medimos a distincia entre o ponto
médio da face posterior do arco anterior do atlas e o ponto mais préximo da face ante-
rior da apoéfise odontéide, classificando os valores encontrados de acordo com o seguinte
critério.

normal: distancia atloido-odontoideia — 2,5 mm
subluxagdo: distdncia atloido-odontoideia — 2,5-4 mm
luxagéo: disténcia atloido-odontoideia — > 4 mm
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FIG. 1 — Articulacdo atioido-odontoideia em
periil neutro.

FIG. 2. Articulagio atloido-odontoideia em
hiperextenséo.
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O factor idade ndo foi considerado na valorizagdo destes parametros.

Das restantes alteracbes possiveis ao nivel da coluna cervical, consideramos,
apenas, aquelas que podem directa ou indirectamente influenciar a distancia atioido-odon-
toideia e que sao:

— grosdes da odontdide, particularmente as posteriores
— fusdo da articulag@o atloido-odontoideia

— fusdo da articulagdo occipito-atlodeia.

FIG. 3 — Articulacio atioido-odontoideia em
hipertiexio: luxacdo atloido-odon-
toideia.

IV — RESULTADOS E CONCLUSOES

7 doentes (23 %) apresentaram alteragbes da articulagdo atloido-odontoideia:
4 luxagbes completas (13 %), 2 subluxagbes (7 %) e uma erosdo da face posterior da
odontdide (3 %).

Nos nossos 7 doentes havia uma relagdo muito significativa com a duragcado da
doénga e com .a terapéutica esterGide (6 tinham uma artrite reumatdide de longa
duragdo -—— mais de 15 anos—e tomavam ou haviam tomado corticéides por longos
periodos, sempre superiores a dois anos).

Ndo econtrémos relagdo significativa com a serologia (4 eram seropositivos e
3 seronegativos para os factores reumatbides IgM),

Também ndo encontrdmos uma relagdo estatisticamente significativa com o
comprometimento visceral — apenas 1 dos nossos doentes apresentava manifestagdes
de vasculite reumatéide,

' Observamos uma dissociagdo marcada entre as manifestagdes clinicas e os aspectos
radiologicos. Apenas dois dos 7 doentes apresentavam alteragdes neurolégicas, num
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ACTIVIDADE BIOLOGICA

O SARGENOR apresenta essencialmente uma actividade biologica tripla:

ACTIVIDADE ENERGETICA

® Aumento da reserva celular em fosfagénios
® Restabelecimento duma excitabilidade neuromuscular normal

@ Activacdo do metabolismo cerebral

SARGENOR

ACTIVIDADE DESINTOXICANTE

® Perfeita desintoxicacao amoniacal (organismo cansado ou idoso)
® Eliminacdo do CO2 em excesso e uma resisténcia maior a anoxia

SARGENOR

ACTIVIDADE DA BIOGENESE PROTIDICA

® Reconstituicdo da reserva protidica no quadro dum metabolismo protidico regenerado.
Em especial o «aporte» dado a sintese dos dcidos nucleinicos dos nucleoproteideos

(A.D.N. - A.R.N.) e da miosina.
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celes traduzidas por parestesias das m#ios e no outro por acentuado comprometimento
da via piramidal com tetraparésia progressiva e Babinsky positivo que fevou a fixagdo
cirlrgica do atlas. Este doente melhorou.do ponto de vista neuroldégico apés a inter-
vengao a que foi submetido, tendo, posteriormente, realizado, sem problemas, uma
artroplastia total de uma das coxo-femurais.

FIG. 4 — Articulagédo atloido-odontoideia apés fixa-
¢do cirargica pelo Servico de Ortopedia
do Hospital de Santa Maria.

RESUME

. . Latteint de la colonne cervical par [I'Arthrite Rhumatoide de {'adulte fant
l.cbjet d'urie prem.ere analyse, ol les auteurs se préocupent surtout avec les sub-luxa-
tions et luxations atloido-axoideiques, .

. En effet, et indépendentement du fait quil n'y a pas une grande corrélation entre
la clinique et fa radiologie, le diagnostique de ces altérations doit constituer un éxamen
de routine dans I'étude de V'arthrite rhumatoide, soit par sa fréquence, soit par les alté-
ations neurclogigues et vasculaires potentiellement dangereuses auxquelles elles peuvent
Conduire, soit encore, et surtout, parce que, étant la cirurgie de I'Arthrite Rhumatoide,
une arme thérapeutique de plus en plus utilisée, il y a le danger, lors de l'anestesie de
Ces malades, d'y apparaitre des complications graves et méme mortelles,

Les auteurs présentent les premiers résultats d’'un étude encore en course.

ABSTRACT

. The ‘involvement of the cervical spine by Rheumatoid Arthritis in the adult was
Subject 1o 4 preliminary analysis, our main concern being Atlanto-Axial subluxation
and luxation.

. In face and despite there being little connection between clinical and radiological
dSpects, the search for alterations should constitute a routine examination when Rheu-
matoid  Arthritis is present, bearing in mind its frequent recurrence, neurological and
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vascular complications and attached dangers and above all, in view of the fact that
Rheumatoid Arthritis surgery is a form of therapy increasingly resorted to and the risk
of serious or even fatal complications when patients are being anaesthetized is, there-
fore, higher.

v o o e

We submit the preliminary results of our study on the subject.
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[.‘7] FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

ALTERACOES MORFO - FUNCIONAIS DO INTESTINO DELGADO
NA ARTRITE REUMATOIDE E PELVISPONDILITE ANQUILOSANTE (*)

A. VASCONCELOS TEIXEIRA, A. TOME RIBEIRO, A. LOPES VAZ, REINALDO NORONHA,
SARA FREITAS, J. M. RODRIGUES PEREIRA e RUI ABRUNHOSA

Resumo: Manifestagées articulares acompanham fre-
quentemente as doengas do tracto gastro-intestinal, no-
meadamente & colite uicerosa, doenga de Crohn e doenca
de Whipple.

Alteragées gastro-intestinais, nomeadamente ma absor-
¢do intestinal, tém sido verificadas na artrite reumatdide
(AR) e na espondilite anquilosante (SPA). Os autores
estudaram as alteracées morfo-funcionais do intestino del-
gado em 18 doentes com AR e em 10 doentes com SPA.
Todos os doentes estavam submetidos & tratamento anti-
-reumético. 13 doentes com AR e 7 com SPA néo refe-
riam sintomas digestivos. Nos restantes verificou-se do-
res abdominais (3), obstipagdo (3), diarreid (1) e alter-
néncia de obstipacdo e diarreia (4).

Em alguns doentes verificou-se a existéncia de
hipoalbuminemia, anemia, hiposideremia, hipocalcemia e
hipolipidemia. Alteracdo da funcdo hepética foi observada
em dois doentes. O cintilograma hepético evidenciou fi-
xacdo heterogénea dos coloides em 6 doentes com AR.

O estudo da #bsorgdo intestinal evidenciou em alguns
doentes mg absorgédo da xilose, das gorduras (Van Kamer)
e da vitamina B12 (Schilling). O estudo radiolégico gas-
troduodenal e do intestino delgado nao mostrou altera-
¢Oes significativas. Foi feito o estudo bacteriolégico e
parasitolégico das fezes. Foram observadas alteragées his-
tolégicas e ultrastruturais do intestino delgado.

Discute-se- a relagdo entre alteragcées do intestino
delgado e doencas reumdticas.

\—

(*) Nio nos foi enviado o texto integral (N. R.).
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LISBOA
[1 8] PORTUGAL

SINDROME DE SJOGREN E ARTRITE REUMATOIDE (*)
A propésito de um caso

ROBERT PEREIRA MARTINS

Resumo: O autor depois de revisdo bibliogrifica do
Sindrome de Sjbgren, descreve um caso de associagdo
com artrite reumatdide, o tratamento seguido e os resul-
tados obtidos.

RESUME
Aprés avoir fdit la révision bibliographique du Syndroma de Sjégren, l'auteur décrit

un cas d‘association avec polyarthrite rhumatoide, le traitement utilizé et les résultats
obtenus.

ABSTRACT

After a bibliographic revi.?ion of the Sjogren’'s Syndrome, the author describes a
case associated with rheumatoid arthritis, the treatment established and the resuits
obtained.

{*) N&o nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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[‘19 INSTITUTO PORTUGUES DE REUMATOLOGIA
LISBOA — PORTUGAL

A XERORRADIOGRAFIA NAS AFECCOES REUMATICAS
Il — Na Artrite Reumatoéide (A.R.)

FIGUEIRINHAS, J. e VIANA QUEIROS, M.

Resumo: No trabalho que se apresenta, os autores
avaliam e discutem as vantagens e desvantagens dd Xeror-
radiografia em diversas situagcées reumdéticas e comparam
este método com a roentgenografia convencional em
filme a preto e branco.

Os autores apresentam os resultados de um estudo
realizado em doentes com Artrite Reumatdide e com
Artropatia Psoridsica e concluem afirmando que a Xeror-
radiografia deve ser considerdda como uma técnica de
rotina no estudo das articulagées periféricas destas duas
afec¢bes apesar de se tratar de uma técnica de diagnds-
tico ainda longe de ver esgotadas as possibilidades de
aperfeicoamento possivel.

Palavras chaves: Xerorradiografia — Artrite Reumsitdide.

I — INTRODUGAO

. A Xerorradiografia é uma técnica que tem vindo a sofrer aperfeicoamentos suces-
Sivos, que foi trazida para o primeiro plano dos meios auxiliares de diagnéstico e que
f;f }gfr;gu perfeitamente acessivel & reumatologia e & patologia 6ssea 2 3. 6. 8 10, 11, 16,
Trata-se de um processo original de registo e de reproducio em que se faz a
uicdo do processo quimico da roentgenografia classica por um processo fisico 6.
[Recentes referéncias a esta técnica levaram-se a estudar a sua importancia no
Que diz respeito a Artrite Reumatéide.

Substit

W MATERIAL £ METODO

o Neste estudo procurémos avaliar o interesse da aplicagio da técnica & AR. para
Que estudamos algumas articulagdes periféricas de 20 doentes com A.R. classica e

efinida, diagnosticada segundo os critérios da A.R.A. 12 15, sendo 17 mulheres (85 %)
- homens™ (15 %) com idades compreendidas entre os 23 e os 60 anos.

O tempo de evolucio da doenca variava entre 4 e 17 anos.

As articulagbes sobre as quais incidiu o nosso estudo foram os ombros, os coto-

Velos, os punhos, as méaos, os joelhas, as tibio-tarsicas e os pés.
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A nossa atengao orientou-se para o espago intrarticular, as erosdes, as imagens
geodicas, os osteofitos, as deformagoes, os desalinhamentos axiais e o estado das
partes moles.

Nalguns casos procedeu-se ao estudo comparativo das mesmas articulagoes com
a roentgenografia classica.

Il — RESULTADOS

Obtiveram-se varios xerorradiogramas em negativo e em positivo das articulagoes
escolhidas, em tonalidades de azul sobre papel branco especial.

No que toca as alteracdes das partes moles encontramos imagens de aumento
da espessura na vizinhanca das articulacdoes afectadas e onde o processo inflamatério
era mais evidente.

Verificamos imagens liticas na extremidade dos quintos metatarticos em 4 casos
(20%) e diminuigdo ou aumento das linhas intrarticulares em varios doentes.

Obtivemos imagens liticas mais ou menos acentuadas em relagao nao s6 com o
tempo de evolugdo da doenga mas também com a gravidade da evolugao clinica.

Estas lesOes eram sobretudo aparentes, intensas e frequentes nas metacarpo-
-falangicas e nas interfalangicas proximais. Observdémos também lesdes liticas nos ombros,
cotovelos, tibio-tarsicas, joelhos, etc.

Verificamos a presenca de espordoes dos calcaneos em 4 casos (20 %). O pla-

nismo plantar estava presente em 7 casos (35%) e encontramos luxagcdao descendente
em 2 casos (10 %).

IV — DISCUSSAO

A dosimetria exigida € uma das limitagoes desta técnica as articulacoes peri-
féricas 6. 7, 10, 19,

A latitude de registo em xerorradiografia € muito maior se comparada a roentgeno-
grafia classica, o que explica que se tornem visiveis todos os diferentes elementos
(fig. 1), desde o tecido Osseo até as estruturas menos densas® Com a radiologia

U

FIG. 1 — Xerorradiografia de um pé reumatdide na qual se distinguem
perfeitamente as estruturas osseas e onde se observa uma grande

riqueza de dados quanto ds partes moles. Contornos perfeitamente
delimitados.

classica, para o mesmo nUmero e riqueza de pormenores seriam necessarios VAarios
radiogramas em condigoes técnicas diferentes. Ora, embora a dose parcial de radiagoes
seja maior na xerorradiografia, h4, na verdade, uma menor dose global de radiagdes 6.
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Por analogia, também com uma Unica imagem podemos ver nitidamente o tergo inferior
do antebraco e toda a mao 11.

Ja anteriormente constatdmos que a xerorradiografia pode ser de grande interesse
Para o diagnostico precoce da A.R. e para uma mais correcta, rapida e facil avaliacdo da
gravidade das lesoes 6.

No que diz respeito ao estudo da patologia das partes moles consideramo-la
como técnica de eleicao 6. A vantagem da xerorradiografia deve-se & melhor definigédo
dos elementos menos densos pelo efeito de bordo & que permite uma maior diferenciacao
dos elementos entre si. As bursites sdo muito bem visualizadas com a xerorradiografia 6
€ 0 aumento das partes moles (fig. 2) é mais facil de apreciar e geralmente mais preco-
cemente reconhecido com esta técnica 16, Os aumentos assimétricos e limitados ou iso-
lados das partes moles correspondem geralmente a inflamagdo que, no pé, pode atingir
Uma ou mais das bolsas sinoviais, o que é frequente na A.R. O aumento de volume da
bolsa existente junto da 5.* articulagdo metatarso-falangica é muito sugestivo de A.R.,
Sobretudo se ela estiver associada a erosdes ou geodos da cabega do 5.° metatarsico
Vizinho, o que pode constituir um sinal precoce desta afecgao.

FIG. 2— Nesta Xerorradiografia nota-se FIG. 3 — Xerorradiografia de méao reumatoide. In-
perfeitamente o aumento das par- tensas lesoes do carpo e das metacarpo-
tes moles sobretudo junto da -faléngicas com nitida diminui¢édo de
quinta articulacdo metatarso-fa- diversos espacos intra-articulares. (Maéao
lédngica. esquerda da Fig. 20 da Acta Reumatolé-

gica Port., Vol. Illl, ne 4, pg. 148).

A patologia éssea reveste aspectos particulares. Assim, varios dados sobre a
€strutura 6ssea podem ser obtidos em precisdo, em grau e em nimero muito superiores
80s que se obtém com os radiogramas convencionais 2. 6, 19, A Xerorradiografia precisa
Melhor as trabéculas e evidencia melhor a cortical 6ssea e as reacgdes peridsticas /0,

A «carpite» tende a dar lugar a anquilose, @ fus@o dos ossos do carpo, e a des-
truicdo da apofise estiloideia (fig. 3), tdo caracteristica da A.R. Como lesdes iniciais das
Maos, refiramos o aumento das partes moles, a osteoporose do carpo e das extremidades
Osseas, a chamada osteoporose em banda, a diminuigdo progressiva dos espagos arti-
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culares e até pequenas erosoes com geodos podem ser a lesdo complexa inicial. No es-
tado mais avangado a linha intra-articular diminui ainda mais (fig. 3) por destruigcao
irreversivel da cartilagem e posteriormente pode alargar-se (figs. 4 e 5) por destruigdes
Osseas justa-articulares. Mais tarde aparecem as lesGes destrutivas grosseiras, desvios
acentuados, desalinhamentos articulares, subluxacdes e até luxagdes (fig. 6) completas.

h S <.$§'1 '
i ol v
e BTN v

FIG. 4 — Xerorradiografia de mao reumatdide de um doente do sexo masculino. Note-se o aumento d0
espago da 5. metacarpo-falingica por destruigées cartilagineas o dsseas.

Nos ombros podem aparecer lesdbes mutilantes com extensas destruicoes 6sseas
(fig. 7).

Nos joelhos a rarefacgdo 6ssea acompanha-se da diminuicdo da entrelinha, apare-
cendo posteriormente os geodos e as erosdoes subcondrais, lesdes estas muito bem
apreciadas em xerorradiografia (fig. 8).

' Embora a A.R. destrua electivamente o antepé (fig. 2), ndo deixam de ser impor-
tantes as lesoes de «calcaneite» que sado sobretudo de localizagdo postero-superior, em
relacdo com a bolsa pré-aquiliana. Aparece uma descalcificagcdo zonal que pode evo-
luir para a resolucao ou para um agravamento com o aparecimento de uma encoche
superficial ou de geodos. Na parte poéstero-inferior podemos igualmente detectar lesdes
destrutivas reumatdides. Alids as lesOes descritas com estas duas localizagdes podem
ou ndo coexistir. Neste aspecto nao constatamos superioridade da xerorradiografia.
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Os espordes dos calcaneos sao frequentes na A.R.; encontram-se na vizinhanca de

bolsas sinoviais e representam uma resposta Ossea a inflamagdo dessas bolsas. Sao tao

FIG. 6 — Xerorradiografia do pé esquerdo de um
doente com A.R. avangada. Lesoes acen-
tuadas no antepé que apresentam carac-
teristicas diferentes da anterior. (Geo-
dos, lesces destrutivas, alteragées dos

% . espacos intra-articulares e deformagédo do

SO N antepé em trilngulo),

R

FIG. 5 — Xerorradiografia da mao de
uma doente com Artrite Reu-
matoide. Neste pormenor no-
ta-se o aumento do espaco
da primeira metacarpo-talan-
gica por destruicées cartila-
ginea e oOssea.

FIG. 7 — Xerorradiografra do ombro esquerdo
de um doente com A.R. Notam-se
acentuadas destruicées dsseas.

bem ind_ividua‘!izado-s em xerorradiografia como na radiologia convencional, embora nos
Xerorradiogramas os limites sejam normalmente mais precisos. Ainda no pé, a A.R.
Pode acompanhar-se de erosdes na primeira articulagao metatarso-falangica (figs. 6. 9 e
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FIG. 11 — Xerorradiogratia do pé de um
doente com artropatia psoria-
sica. Intensas destruigdes das
pecas Osseas dos dedos dos
pés.

i Podemos concluir, pois que a Xerorradiografia constitui uma técnica de interesse
Indesmentivel para o estudo da Artrite Reumatdide e para a sua justa avaliagdo, sendo
Mesmo, nalguns casos, indispenséavel.

RESUME

: Dans le travail ici présenté, les auteurs avalient et discutent les avantages et
disvantages de la Xeroradiographie dans diverses situations rhumatiques et comparent
Cette méthode avec la roentgenographie conventionelle, en film blanc-noir.

3 Les auteurs présentent les resultats d‘une étude réalisé avec des patients souffrant
d_Arthrite Rhumatoide et d'Arthropathie Psoriasique, et ils terminent leur exposition en
gl-sant que la Xeroradiographie doit étre considerée comme une technique de routine dans

tude des articulations périphériques quoiqu’elle soit une technique de diagnostique
€ncore loin d'avoir épuisé les possibilités de perfectionnement.

ABSTRACT

In the following work, the authors analyse and discuss the xeroradiography
advantages and disadvantages in several rheumatic situations and compare this method
With the conventional roentgenography in the black and white coloured film.

_The authors present the results of a study carried out in patients with Rheumatoid
Arthritis d@nd with Psoriasic Arthropathy and terminate by saying that the xeroradiography
;’}’;USI be considered ds a routine technic in the study of the peripherad articulations of

€se two affections, despite its possibilities of improvement being far from the end.
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O ECOCARDIOGRAMA NAS DOENCAS REUMATICAS (*)

RUI FERNANDES, CONCEICAO COELHO, PEDRO VAN ZELLER, LOPES VAZ
e LUISA MARIA SOARES

Resumo: No presente trabalho foram estudados vinte
e seis doentes com padecimentos de foro reumatoldgico
no sent.do de despistar a existéncia do derrame pericér-
dico e verificar as alteragées da motilidade da vélvula
mitral.

Os didgndsticos distribuiram-se da seguinte maneira:

Artrite Reumatdide — 9 casos

Artrite Psorigsica — 3 casos

Periartrite Nodosa — 2 casos

Artrite Reumatdide infantil — 2 casos
Lapus Eritematoso Disseminado — 6 casos
Dermatomiosite — 1 cdso

Pelvispondiiite — 2 casos

Colite Ulcerosa— 1 caso

- Verificou-se a existéncia de derrame pericérdico em
quatro doentes, dos quais, trés com Artrite Reumatéide e
um com Periarterite Nodosa.

— Registaram-se alteracdes da valvula mitral em trés
doentes, dos quais um com Artrite Reumatdide e dois com
Periarterite Nodosa.

— Ndo foi possivel obter tracado de qualidade aceité-
vel que permita obter conclusées seguras em cinco doen-
tes.

\w

(") W&o nos foi cnviado o texto integral. — (N.R.}.
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A ARTRITE REUMATOIDE (A.R.)
NO INQUERITO EPIDEMIOLOGICO DOS REUMATISMOS
EM PORTUGAL (LE.)

FIGUEIRINHAS, J. e QUEIROS, M.V.

Resumo: Os autores, valendo-se dos dados obtidos
através do Inquérito Epidemiolégico de Reumatismos re-
centemente organizado pela Sociedade Portuguesa de Reu-
matologia com a colaboragdo de algumas centenas de
Clinicos Gerais, chegam & concluséo de que haveria vi-
cios de diagnéstico que poderiam ter influenciado os
resultados encontrados no apuramento final.

Os autores, chamando a atengdo para a importéncia
do problema, vincam & grande responsabilidade que cabe
a4 Sociedade Portuguesa de Reumatologia no que toca ao
indispensavel aperfeicoamento dos clinicos gerais,

Palavras chaves: Artrite Reumatdide — Epidemiologia
— Inquérito Epidemioldgico.

!~ INTRODUCAO

Os dados obtidos no Inquérito Epidemiolégico dos Reumatismos em Portugal (I.E.)
tivos ser mais profundamente estudado§, quer nos aspectos positivgs quer nos nega-
- & divulgados em toda a sua extensdo. Os elementos tornados publicos na reuniao
22C‘§Stori!-80«l sdo, como entdo se afirmou, parciais e provisorios e estdo longe de se
ntrarem totalmente trabalhados*.
Pela sua importancia, e de acordo com o tema deste Congresso, resolvemos
estudar ym pouco mais profundamente os que se referem a AR,

devem

il—MATERIAL E METODO -

Eo: Uma das fontes é constituida pelos dados recolhidos na primeira fase do Inquérito
p'de"molégico (1.E.), posteriormente computorizados, ainda inéditos °
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QOutra, é o trabalho pubiicado sob o titulo Estudo Epidemiolbgico dos Reumatismos
em Portugal (E.E.R.P.)*, com base naquele,

Finalmente, uma terceira fonte é constituida pelos dados apresentados por Bras
NOGUEIRA (B.N.)’ também na Sessdo Solene do Estoril-Sol e que foram ordenados
mecanograficamente.

it — RESULTADOS

Os dados obtidos no LE. e, evidantemente, os que j& foram publicados no
E.ER.P., referem-ce a 24.1C5 doentes observados pelos clinicos gerais, dos quais 9.003 se
apresentaram com queixas reumdticas. Dcstes, 1265 foram diagnosticados de A.R., os
quais correspondiam a uma frequéncia de 5,20 % e a 13,61 % dos doentes reumaticos.
Em relagdo a frequéncia, os dados apurados apresentam-se resumidamente no Quadro I

QUADRO 1

Prevaléncia da Artrite Reumatdide

Fichas recebidas ... ... ... ... ... ... 24161 Amostragem Taxas
Fichas recusadas pelo computador ... ... 56 g

Grupo populacional estudado . ... ... ... 24105 100 %
Populagdo reumética ... ... ... ... .. 9.CC3 37,34%
Doentes com Artrite Reumatéide .. ... ... 1.265 5,20%

No Quadro Il apresentam-se os dados que se apuraram no LE. e no estudo de B.N.
em relagdo ao sexo,

QUADRO i

Distribuicdo da Artrite Reumatéide
(por sexos)

1.E B.N
Sexo
AR. Taxas AR. Taxas
Feminino .. ... ... 748 59,60 % 80 571 %
Masculino ... ... 507 40,40 % 60 42,9 %
TOTAIS ... 1.255 100,00 % 140 100,06 %

Fizemos também o estudo da distribuicdo da A.R. por grupos etarios de 10 anos;
os resultados obtidos encontram-se resumidos no Quadro M.
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QUADRO il

Distribuicdo da Artrite Reumatéide por Grupos Etérios de 10 Anos
(1.253 casos)

L.E B.N
Grupos etarios
A R. Taxas A.R. Taxas
36-45 anos ... ... 328 25,18 % 262 284 %
46-55 anos ... .. 336 26,73 % 269 271 %
6-65 anos ... ... 201 16,04 “% 234 23,6 %
TOTAIS ... 864 68,85 % 765 771 %

A média de idades dos doentes no inicio das suas primeiras queixas foi obtida
no LE. e era de 42,71 anos, com uma variagdo ligeira segundo os sexos (Quadro V).

QUADRO IV

Média de idades no inicio
da Artrite Reumatoéide

Sexo ldade média
Feminino ... ... ... ... ... ... 42,14 anos
Masculino ... ... ... ... o ... 43,54 anos
Média geral .. ... ... ... ... .. 42,71 anos

Por outro lado, apuramos também a média de idades dos doentes no momento
das consultas que apresentamos no Quadro V.

QUADRO V

Média de idade dos doentes
na data da consuita

Sexo Idade média
Feminino ... ... ... ... .. .. 53,41 anos
Masculino ... ... ... ... ... .. 55,33 anos
Média geral . ... ... ... ... .. 54,18 anos.
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Fizemos também o apuramento por profissdes, adoptando a Classificagdo Nacional
das Profissdes® que, alids, temos vindo a utilizar nos nossos estudos (QUADRO VI).

QUADRO Vi

Distribuicdo da Artrite Reumatdide por profissdes

Grupos profissionais Amostragem A.R. Taxas
Agricultores, Pescadores, Cagadores e afins (5) 3.648 368 9,89 %
Quadros Super. da Admin. Pablica e Privada (2) 472 27 5,72 %
Servicos de Protecgdo e Seguranca e afins (8) 8505 472 5,55 %
Profissdes Cientif., Téc., Artististas e afins (1) 1.068 48 4,49 %%
Sondadores, Perfuradores, Mineiros e afins (6) 217 9 415 %
Empregados de Escritério (2) ... ... ... ... 2.374 88 3,71 %
Vendedores e Compradores (4) . 632 23 3.64%
Operérios Qualificados, Espectallz e aflns (8) 5.404 192 3,65 %
Trabalhadores de Transp. e Comunicagdes (7) 573 16 2,79 %

De interesse para o estudo das implicagBes climaticas, geograficas e locais ou
regionais parece-nos serem os dados que apurdmos através do L.E. quanto a distribuigao
por distritos (Quadro VIil), por zonas geograficas (Quadro VII) e por regides climéaticas
(Quadro IX).

QUADRO Vii

Distribuicdo da Artrite Reumatdide por Distritos
(1.253 casos)

Distritos Populagéo AR. Prevaléncia
Aveiro ... ... ... .. ..} 1.168 46 3,94 %
Beja .. ... ... . ... .. 744 75 10,08 %
Braga. ... ... ... ... .., 1353 49 3,62 %
Braganga .. ... ... ... .. 200 20 10,00 %
Castelo Branco ... ... ... 575 28 4,87 %
Coimbra ... ... ... ... ..| 1.2867 82 6,47 %
Evora. ... ... ... ... ... 421 17 404 %
Faro .. ... o e ... 625 23 3,68 %
Guarda ... ... ... ... ... 413 98 23,73 %
Leiria . ... ... ... ... .. 994 28 2,82 %
Lisboa ... ... ... ... ...| 5466 278 5,09 %
Portalegre . ... ... ... .. 854 35 410 %
Porto. ... ... ... ... ..| 5283 189 3.58 %
Santarém .. ... ... ... ... 2068 162 783 %
Setlbal ... O I I v & | 24 2,05 %
Viana do Castelo 449 20 4,45 %
Vila Real .. ... ... ... .. 392 15 3,83 %
Viseu. ... ... ... .. .. 662 64 9,67 %
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QUADRO Vil

Distribuigdo da Artrite Reumatéide por Zonas Geogréficas
(1.255 casos)

Zona Amostragem A.R. Taxas

Centro .. ... ... ... ... . .. 9.083 £60 6,17 %

Lisboa .. ... ... ... .. .. 3.522 184 5,22 %

Norte ... ... ... ... ... . .. 5.705 282 4,84 %

Sul .. 3.815 174 4,56 %

Porto ... ... ... . .. oo . 1.980 55 2,78 %
QUADRO iX

Distribuicao da Artrite Reumatdide por Regides Climaticas
(1.265 casos)

Regido Amostragem A.R. Taxas
Interior . ... ... ... . . . 9.588 661 6,89 %
Orla maritima atlantica ... ... ... 13.762 575 418 %
Orla maritima mediterrénica ... ... 748 19 2,54 %

Apuramos igualmente alguns dados de interesse no que toca a distribuicdo da
A.R. pelo tipo de clinica (Quadro X).

QUADRO X
Distribuigdo da Artrite Reumatéide pelo tipo de Clinica
Tipo de clinica Amostragem AR. Taxa
Clinica rural . ... ... ... ... .. 4.527 325 718 %
Clinica fabril ... ... ... ... .. 697 43 6,17 %
Clinica mista ... ... ... ... ... 10.783 517 4,74 %

Vejamos agora, através do Quadro Xl as articulagOes atingidas nos doentes com
AR. segundo os dados apurados na primeira fase do LE.

QUADRO XI

Articulagbes atingidas na Artrite Reumatoide
(1.255 casos)

Articulagbes atingidas A.R. Taxa
Uma UGnica articulagdo .. ... ... ... ... .. 172 13,70 %
Vérias articulagbes . ... ... ... ... ... ... 10869 85,18 %
Sem informagao ... ... ... ... ... .. . 14 1,12 %
Pequenas articulagcbes periféricas ... ... ... 758 60,40 %
Grandes articulagdes periféricas .. ... ... .. 702 §5,94 %
Coluna Vertebral ... 567 45,18 %
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Havia sinais inflamatérios em 616 casos, isto é em 48,08 %. .
O inquérito Epidemiolégico revelou que vérias situagbes degenerativas acompanha-
vam a A.R. com a frequéncia que se apresenta no Quadro XIl.

QUADRO Xl

Situacdes degenerativas que acompanham
a Artrite Reumatldide

Situagédo A.R. Frequéncia
Espondilartrose ... ... ... ... ... ... .. 470 37,45 %
Gonartrose ... ... ... i e e e 383 20,82 %
Coxartrose ... ... ... oo e eee el 248 19,76 %
Qutras artroses ... ... . oo e eee ... 362 28,84 %

Ainda outros dados se obtiveram com base no Inquérito Epidemiolégico, os quais
se apresentam no (Quadro XIiI).

QUADRO Xiii

Dados diversos
(1.255 casos)

Referéncia A.R. Taxa
Doentes em actividade . ... ... ... ... ... 829 74,02 %
Doentes em inactividade ... ... ... ... .. 321 25,58 %
Sem informagdo ... ... ... ... ... ... .. 5 0,40 %
Foram ac médio por queixas reuméticas . ... 68 7713 %
Foram ao médio por outros motivos ... ... 277 22,07 %
Sem informagdo ... ... ... ... ... ... .. 10 0,80 %
Reformados ... ... ... ... ... ... ... .. 229 18,25 %
Com queixas no momento da consuita ... ...| 1.064 8418 %

IV — DISCUSSAO

Enquanto que nas esta'isticas mais habituais a A.R. aparece normalmente com
uma frequéncia variando entre 1 % e 2 %, nos dados de B.N. (4,9 %) e sobretudo nos
dos E.E.R.P. (5,20 %) ela surge-nos com uma frequéncia muito mais elevada. Afigura-se-
-nos que, na realidade, é uma frequéncia demasiadamente alta, até porque nao conhece-
mos quaisquer factores que eventualmente possam ter influenciado tanto os dados
nesse sentido, mesmo tendo em conta que o LE. incidiu sobre uma populagdo doente e
n3o sobre a populagdo geral (Quadro XiV).

QUADRO XIVv
Prevaléncia da Artrite Reumatbide
Estatisticas Prevaléncia
Mais habituais ... ... ... ... ... .. 1% a 2%
Inquérito Epidemioldgico .. ... ... .. 4,9 %
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Também no que diz respeito ao sexo se notam acentuadas discrepéncias. A fre-
Quéncia é realmente superior no sexo feminino, o que esta4 de acordo com a generalidade
das estatisticas, mas os indices encontrados sdc muitoc mais elevados como se verifica
no Quadro XV, onde se comparam os dados mais vulgares com os obtidos no LE.

%

QUADRO XV

Distribuicdo da Artrite Reumatéide por Sexos

Sexo

Estatisticas

) ?

Mais habituais ... .

e +25 % + 75 %
Inquérito Epidemiolégico ...

585 % T M5%

No Quadro Il comparam-se os dados obtidos no LE, e por B.N. que sio sobre-
Poniveis.

Quanto & distribuicdo por grupos etarios, o Quadro I mostra-nos que os dados
obtidos no |E. e por B.N. sdo igualmente sobreponiveis.

. Através do Quadro IV parece poder concluir-se que a doencga se inicia na mulher
ligeiramente mais cedo do que no homem e que as primeiras queixas comegam nitida-
Mmente antes da menopausa.

No que toca as profissbes hd uma décalage verdadeiramente acentuada entre
as frequéncias da A.R. observadas no grupo 5 e no grupo 7. Por outro lado, ndo hé
diferencas significativas entre a frequéncia no grupo 1 e no grupo & (Quadro VI).

. Sob outro aspecto verifica-se que os trés distritos com maior frequéncia (Guarda,
Beja e Bragancga) se localizam no interior, enquanto que os trés distritos com menor
fequéncia (Setdbal, Leiria e Porto) pertencem a orla maritima atlantica. Isto estd de
acordo com os dados fornecidos pelo Quadro VIl ¢ acompanham de perto os registados
N0 Quadro IX e até no Quadro X. Em todo o caso, parece-nos altamente exagerado o feque
Entre a frequéncia méaxima registada numa cidade do interior, @ Guarda (23,73 %) e a
frequéncia minima verificada numa cidade mais atlantica, Setdbal (2,05 %).

. . O Quadro VIII mostra-nos que a distribuicdo da Artrite Reumatdide nédo é homo-
9enia no que toca as zonas geograficas e s regiGes climaticas.

Também os dados referentes as articulagbes atingidas (Quadro Xi) nos fazem
!Cyantar algumas questdes. Como nés sabemos, uma das mais habituais formas de
nicio da A.R. & o ataque das metacarpo-faldngicas. Por outro lado, nas estatisticas
EStrangeiras o ataque das articulagbes das maos e em especial das metacarpo-faléngicas
8parece com uma frequéncia alta, rondando os S0 % 95 %, por vezes mesmo atingindo
0s 100 %. Em todo o caso, podemos considerar em cerca de 90 % as referéncias mais
Correctas. Verificmos, pois, um desfasamento exageradamente acentuado. Por outro
ado, o ataque das pequenas articulagbes periféricas, nas quais se incluem outras além
das metacarpo-falangicas, surge-nos com uma frequéncia sobreponivel ao ataque das
grandes articulagdes proximais, sendo também o atagque da coluna muitissimo frequente.
Sto porece estar em desacordo com o que normalmente se descreve. Assim, estes
dados sao de regeitar — por inadmissiveis.

Quanto a frequéncia relativa de diversas entidades nosologicas, os dados de B.N.
Mostram-nos a A.R. em segundo lugar, logo a seguir ao grupo ambiguo do «lumbago»
€ antes da espondilartrose e das artroses mdltiplas (Quadro XVI).
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QUADRO XVi

Frequéncia relativa (A.R.)
(991 casos)

Entidade Frequéncia Taxas
Lumbago ... ... ... ... 160 16,15 %
Artrite Reumatoide ... ... 140 14,13 %
Espondilartrose ... ... ... 135 13,62 %
Artroses multiplas ... ... 135 13,62 %

Totais ... ... ... £70 57.52 %

£ também extraordinariamente duvidoso que a coxartrose, a gonartrose e as outras
artrose acompanhem com td0 elevada frequéncia a AR, como se verifica pelo
Quadro XIL

Todas estas consideracdes levam-nos facilmente 3 conclusdo de que, com toda
a evidéncia, os critérios de diagnostico da A.R. n3o estdo a ser segidos.

Os verdadeiros culpadas por se ter chegado a esta situagdo verdadeiramente
degradante sdc a Universidadee e as Autoridades.

No que respeita & Universidade sé conseguiremos algum beneficio com a imediata
criacdo de uma catedra de reumatologia em cada uma das Faculdades de Medicina e com
o afastamente rapido das responsdveis pela vergonhosa situacdo a que deixaram chegar
o pais em matéria de reumatologia.

Em relagdo as Autoridades, devemos exigir-lhes o minimo de competéncia e ©
grau indispensavel de personalidade, autoridade e consciéncia para desempenharem os
cargos.

A situagido desprestigiante a que deixaram chegar a reumatologia em Portugal €

extraordinariamente triste para o nosso pais no estrangeiro. A Sociedade Portuguesa de
Reumatologia compete uma missdo de alta responsabilidade.

RESUME

Au moyen des donnés obtenus par I'Enquéte Epidémiologique des Rhumatismes,
récemment organisée par la Société Portugaise de Rhumatologie, avec la colaboration
de quelques centaines de praticiens, les auteurs arrivent a la conclusion qu'il y aurait
des vices de diagnostique qui pourraient avoir influencé les résultats trouvés dans ia
vérification finale,

En attirant l'attention sur limportance du probléme, les auteurs soulignent la
grande résponsabilité de la Société Portugaise de Rhumatologie en ce qui concerne
Iindispensable perfectionnement des médecins de clinique générale, des praticiens.

ABSTRACT

On the basis of the data obtained from an epidemiological survey on rheumatic
diseases carried out recently by the Portuguese Society of Rheumatology with the
co-operation of some hundreds of G.P.s (General Practitioners), the Authors conclude
that there might be some bias due to wrong diagnosis which were likely to influence
the results obtained in the final assessment.
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The Authors point out the importance of the problem and emphasize the great

responsibility ascriebed to the Portuguese Society of Rheumatology with regard to the
indispensable perfectioning of the General Practitioners on this field, and enumerate
the diagnostic criteria of rheumatic diseases.
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PORTUGAL

CONTRIBUI(}Z\O PARA O ENSINO PRE-GRADUADO DE REUMATOLOGIA
(Diapositivos)

M. ViANA QUEIROS; CORDEIRO NEVES; FATIMA NASCIMENTO e ABEL COLACO

Resumo: | — Da sua necessidade aos seus objectivos

Constituindo em todo o Mundo um dos maiores pro-
blemas de Saude Publica dos nossos dias, as Doencd's
Reumaéticas sdo obrigatoriamente ensinadas em, pratica-
mente, todos os paises desenvolvidos efou em vias de
desenvolvimento. Apontam-se os objectivos que, na opi-
nido dos autores, este ensino deve atingir e que se podem
sintetizar em: dar aos jovens médicos um nivel de conhe-
cimentos-base que lhes permita fazer profilaxia das doen-
cas reumdéticas, diagndsticos precoces, tratamentos cor-
rectos e reconhecer os casos que devem ser enviados
dos Servicos da Especialidade. Os objectivos do Ensino
néo seréo totalmente atingidos se os médicos ndo adqui-
rirem consciéncia da importédncia social dos «Reumatis-
mos» e ainda se ndo estiverem aptos a contribuirem
para promover a Educacdo dd opinido do Povo Portugués
em relacdo a estas Doencas, prevertida e deturpada por
séculos de supersti¢do, ignoréncia e fatalismo.

H— Do tipo de ensino & sua metodologia

Preconiza-se um ensino essencialmente prético, virado
para a resolu¢io dos problemas dos Doentes Reumdticos
no sentido de os transformar, tanto quanto possivel,
em elementos vélidos e produtivos. Nesta perspectiva 0s
autores sédo a favor de um Ensino Multidisciplinar que
integre, fundamentalmente, os técnicos de Saude que, no
dia a dia, tratam os diminuidos motores por «Reuma-
tismo»: Reumatologistas, Internistas, Ortopedistas e Fisia-
tras, etc.

Submete-se & critica um projecto de Ensino da Reu-
matologia dssente em aulas tedricas, préticas, tedrico-
-prdticas e mesas redondas.

Il — Da avaliagdo dos conhecimentos & anélise critica do
Curso de Reumatologia da Faculdade de Medicina de
Lisboa — Hospital de Santa Maria — 1975/1976

Os autores terminam exprimindo a sua convicgédo de
que a Reumatologia, em proximos anos lectivos, serd
olhada com a atencdo a que os Doentes Reuméticos tém
indiscutivel direito.
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OBJECTIVOS DO ENSINO PRE-GRADUADO DE REUMATOLOGIA

— DAR AOS MEDICOS UM NiVEL DE CONHECIMENTOS BASE QUE LHES PERMITA
FAZER PROFILAXIA DAS DOENCAS REUMATICAS, DIAGNOSTICOS PRECOCES E
TRATAMENTOS CORRECTOS E RECONHECER OS CASOS QUE DEVEM SER EN-
VIADOS AOS SERVICOS DA ESPECIALIDADE. OS FUTUROS MEDICOS DEVERAO
ADQUIRIR CONSCIENCIA DA IMPORTANCIA SOCIAL DAS DOENCAS REUMATICAS,
E UMA MENTALIDADE QUE LHES PERMITA CONTRIBUIR PARA A EDUCACAO
DO GRANDE PUBLICO EM RELACAO A ESTAS DOENCAS.

TIPO DE ENSINO E SUA METODOLOGIA

— ESSENCIALMENTE PRATICO, VIRADO PARA A RESOLUCAO DOS PROBLEMAS
DOS REUMATICOS

— MULTIDISCIPLINAR, EM COLABORAGAO ESTREITA COM OS INTERNISTAS, OS
ORTOPEDISTAS E OS FISIATRAS

— ENSINO NO CICLO CLINICO, NO ULTIMO OU PENULTIMO ANO DO CURSO DE
MEDICINA

— ENSINO INTENSIVO, DISTRIBUIDO POR AULAS TEORICAS, PRATICAS, TEORICO-
-PRATICAS E MESAS REDONDAS

A. AULAS TEORICAS

| — GENERALIDADES E NOCOES DE BASE

1.* aula — Introdugdo ao Estudo das Doengas Reumaticas

Conceito

Histéria

Epidemiologia

importéncia social

Luta Anti-Reumatica

Classificagdao das Doencgas Reumaticas

2 aula — Anatomia e Fisiologia Articulares
3 aula — Estudo Geral do Tecido Conjuntivo

1| — POLIARTRITES DE ETIOLOGIA DESCONHECIDA
(epidemiologia, etiopatogenia e clinica)

4.: aula — Artrite Reumatdide

5. aula — Artrite Reumatodide

6.* aula — Poliartrites crénicas da Infancia

7.2 aula — Espondilartrite Anquilosante e outras Espondiloartropatias Seronegativas
8. aula — Lupus Eritematoso Agudo Disseminado

9:° aula — Esclerose Sistémica Progressiva

10 aula — Angeites Necrosantes
11.* aula — Dermatomiosite e polimiosite

H — «REUMATISMOS» METABOLICOS
(epidemiologia, etiopatogenia e clinica)

12:* aula — Hiperuricémias
Gotas (ricas
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13.* aula — Gotas Gricas
Condrocalcinose articular difusa
Generalidades sobre outras Artropatias Metabdlicas
IV — 48 ALTERACOES DA ESTATICA E OS DEFEITOS POSTURAIS

14 aula

V — AS ARTROSES

(epidemiologia, etiopatogenia e clinica)
182 aula — Espondilartroses
162 aula — Radiculalgias: cervico-braquialgia
nevralgia intercostal
ciatica
cruralgia
meralgia parestésica

17 aula — As Artroses Periféricas

VI— AS ARTROPATIAS INFECCIOSAS

18 aula

VIl — 0S «REUMATISMOS» ABARTICULARES

18 aula

VIl — ALGUMAS OSTEOPATIAS

20.2 aula -— Metabolismo Fosfo-Célcico e Exploragdo Funcional
aula — Osteoporose. Osteomalécea. Paget.

X — REUMATISMO PSICOGENICO
220 aula

X — TERAPEUTICA

%2: aula — MEDIDAS DE BASE — EDUCACAO DO DOENTE REUMATICO

25, aulas — Terapéutica Medicamentosa dos «Reumatismos»
26
27
28 aulas — Meadicina Fisica e de Reabilitagdo em Reumatologia

aula — Cirurgia Ortopédica dos «Reumatismos»

B. AULAS TEORICO-PRATICAS

;: aula — Anamnese em Reumatologia
3 aula— O Exame Objectivo Reumatolégico
- aula — A Radiologia em Reumatologia
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4. aula — O Laboratério em Reumatologia

5.* aula — Cervicalgias

6.° aula — Dorsalgias

7. aula — Lombalgias

8. aula— O Ombro Doloroso

9.* aula— A Anca Dolorosa

10.* aula — A 'Mao Dolorosa

11.° aula— O Pé Doloroso

12> aula — Diagndstico Diferencial das Poliartrites

C. NMESAS REDONDAS

1. — Epidemiologia dos Reumatismos

2. — Importancia Social das Doengas Reuméticas
Luta Anti-Reumética

3. — Profilaxia dos «Reumatismos»

4. — Reclassificacdo e Recolocagdo dos Diminuidos Motores por «Reumatismon.
Insercac e Reinsergcado Social e Familiar dos Doentes Reumaticos

5> — Avaliagdo Critica do Curso pelos Docentes e Discentes

SUMMARY

| — IMPERATIVENESS AND OBJECTIVES

Cortstituing nowadays one of the major worldwide Public Health problems,
Rheumatic Diseases are compulsorily taught, in practice, in every developed country
or on the way to development.

We point out the objectives which, in our opinion, such training should achieve
and may be summed up as follows: provide young practitioners with a degree of basic
knowledae sufficient to enable them tc prevent Rheumatic Diseases, make early diagnosis,
apply the correct therapy and detect cases which should be directed to Rheumatological
Centres. This will not be satisfactorialy achieved unless Practitioners become fully
aware of the social importance of «Rheumatism» and are simultaneously capable of
enlightening the Portuguese people who, with regard to this particular disease, have
been subject to centuries of superstition and distorted information.

It—TYPE OF TRAINING AND RELATIVE METHODOLOGY

Training should be essentially centred on direct contact and bearing in mind the
solution of problems typical of rheumatic patients, thus enabling them to become, whe-
never possible, active, self-sufficient and participating members of their communities.
In the circunstances, therefore, we suggest that training should cover various fields
with particular emphasis on the results of daily experience acquired by Specialist caring
for Rheumatic patients such as Rheumatologists, Internists, Physicians and Orthopaedists.

We submit for appraisal a project on Rheumatological Training based on theoretical,
practical and theoretical-practical training and round-tables.

11— ASSESSEMENT OF KNOWLEDGE ACQUIRED AND APPRAISAL OF THE COURSE
ON RHEUMATOLOGY AT THE MEDICAL SCHOOL OF LISBON — HOSPITAL DE
SANTA MARIA — 1975

IV — Lastly, may we express the wish that in future Rheumatology receives the
attention Rheumatic patients are undeniably entitled to.
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PORTUGAL

EDUCACAO CONTINUA EM REUMATOLOGIA

JOAO FIGUEIRINHAS

Resumo: Depois de se referir ao conceito de educa-
¢ado continua, o A. salienta a importéncia desta sobretudo
num pais que conta dud's escassas dezenas de Especialistas
e em que é o proprio clinico geral da periferia a sentir e
a sofrer a insuficiente preparacdo que a Universidade lhe
faculta, no que toca & Reumatologia.

O A. analisa depois a responsabilidade da S.P.R. e en-
tende dever & Sociedade Portuguesa de Reumatologia
reivindicar a pianificagdo a escala nacional desse ensino.

Palavras chaves: Educa¢do continud — Ensino — Reu-
matologia. -

| — INTRODUCAO

E frequente verificar-se que o clinico geral usa com certa frequéncia esquemas
terapéuticos ndo totalmente correctos, Conhecendo-se a elevada morbilidade ‘das afecgbes
'eumaticas no nosso pals 41, sabendo-se a elevada frequéncia de incapacidades que acom-
Panham estas doencas e até, naiguns casos, o risco de mortalidade, além dos deficientes
Conhecimentos fornecidos nalgumas das nossas faculdades, facil é compreender-se a
'®sponsabilidade que recai sobre o especialista e sobretudo sobre quem prepara.

Para 14 da educagdo de base e da formagao do reumatologista, tanto o policlinico
Ou o generalista como o proprio especialista tém necessidade de uma educagdo conti-
Nuada sob perigo de cristalizarem num desfasamento rapidamente progressivo, se nos
lembrarmgs do desenvolvimento explosivo da especialidade nestes Gltimos anos. Assim
%¢ compresnde que haja paises onde se a'ribui grande importdncia a4 preparacdo pos-
“Sraduacdo em reumatologia, nomeadamente no Reino Unido e na Austrélia.

Podemos considerar com KAHN e SEZE 4. 47 que o ensino pds-graduado estd
dependente de trés factores: delimitacdo da especialidade, tipo do ensino de base e
9rau de diferenciagdo da reumatologia em relagdo & medicina interna, 3 ortopedia, 2
fisia>ria, & cardiologia, etc. . :

Parece-nos devermos ‘considerar separadamente dois aspectos: a preparacdo do
Policlinico -ou do generalista e a-actualizacio do reumatologista.

‘ .
e

t ~— APERFEICOAMENTO DO CLINICO PRATICO ' T

~ O médico pratico deve estar para a reumatologia da mesma maneira que’ se
Considera dever estar para outras disciplinas basicas. E ele quem primeiro recebe os
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doentes e portanto deve ter conhecimentos que lhe permitam fazer um correcto exame
fisico e estabelecer o diagnoéstico das afecgdes mais vulgares ou mais caracteristicas e
das mais dramdticas, iniciar a terapéutica e saber quais os doentes que deve e quando
os deve enviar ao reumatologista 3. 52, 62, 63, 72, 75, Conhecimentos insuficientes ou ati-
tudes médicas impréprias ou erradas podem ser responsaveis por muitas incapacidades
precoces e irrecuperaveis.

Entre as instituicoes que em Portugal terdo sérias responsabilidades na orientagéo
do ensino de pds-graduagdo con‘am-se a Sociedade Portuguesa de Reumatologia a que,
alias, € obrigada pelos proprios estatutos, as universidades e outras instituicbes que se
dedicam a investigagdo das doengas e ao tratamento dos doentes, entre nds quase
exclusivamen‘e limitadas ao Instituto Portugués de Reumatologia, ao Sector de Reuma-
tologia do Hospital de S. Joao e, em certos periodos do ano, a algumas estancias termais.

O aperfeicoamento dos clinicos devera ser fundamentalmente pratico 64. 65. 75, efec-
tuado por departamentos de reumatologia e, atendendo ao caracter multidisciplinar-inter-
discipunar, devera contar com a colaboragdo das disciplinas médicas afins 71. 72, 75, Cons-
tituirdo a base as reunides de especializagdo, os simpdsios de divulgacdo — especialmente
a serem organizados na periferia — as ligbes, as conferéncias de actualizacdo e mesas
redondas segudas de discussdo, a projeccdo de diapositivos e de filmes criteriosamente
escoihidos, as intervengdes na radio e na televisdo, a utitizagdo de video-tape, a distribui-
¢ao de audio-casse‘es e de discos, etc. Muito importante nos parece a projecgdo de
sequéncias de diapositivos. Acentuemos ainda a importancia dos cursos, Em principio,
eles devem ser periédicos, curtos e praticos, com frequentes apresentagdes de doentes,
aconselhando-se uma avaliagdo final através de inquéritos e questionarios. Devemos
mencionar também a dis‘ribuigdo de monografias claras, simples, incisivas e até a
ciganizagdo de cursos por correspondéncia, eventualmente com prémios de aproveita-
mento assim se despertando maior interesse.

O aperfeicoamento do generalista deve ultrapassar os grandes centros e ir ao encon-
tro dos que ‘rabalham na periferia, isto é nas &reas rurais, nos hospitais locais e sub-
-regiohais, stc.

Nalguns paises do leste europeu, o generalista pode especializar-se em reumato-
logia mediante a frequéncia de repetidos curtos cursos dados em instituicbes centrais
e institutos. Nos Estados Unidos had uma grande variagdo na planificagdo, na extens3o,
na profundidade e nos contornos dos programas de educacado continua e véarias organiza-
¢des particulares, semioficiais e oficiais interessadas na educagdo continua 75

Cada servigo de reumatologia deverd organizar reunibes de actualizagdo para os
clinicos que o frequentam no momento e para os generalistas que queiram acorrer.

Na transmissdo dos conhecimenios devem ser tomadas em consideragdo as mais
modernas técnicas de divulgagdo e de comunicagdo.

Il — ACTUALIZACAO DO REUMATOLOGISTA

A actualizagdo do reumatologista e o seu aperfeicoamento deve ser da exclusiva
responsabilidade do especialista, embora com © concurso de técnicos de outras discipli-
nas cuja actividade deverd ser supervisada e controlada por esse especialista. E deve
processar-se em servicos de reuma‘ologia perfeitamente individualizados 37. 38,79,

Faz parte da educagdo continua do reumatologista a sua colaboracdo a escolas,
serviges, institutos e universidades. Também a intervengdo em cursos e reunides de espe-
cialidades afins deverad fazer parte integrante da educagdo continua dos prdprios espe-
cialis'as como, alids, se tem vindo a verificar em Portugal. Com esta colaboragdo que a
Sociedade Portuguesa de Reumatologia deverad procurar alargar a todos os reumatologistas
eles ver-se-d0 na obrigagdo permanente de aprofundarem e de actualizarem os seus
conhecimentos. Devem ainda referir-se as reunibes, os congressos nacionais e interna-
cionais, parecendo estes ultimos de menos importédncia e u'ilidade para o reumatologista
préatico 37. 38, as reunibes conjuntas com outras sociedades meédicas congéneres ou de
especialidades afins, devendo ser contempladas de uma forma especial as dos pai-
ses latinos.
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Os estagios curtos em servigos idéneos poderdo contribuir poderosamente para o
aperfzicoamento do especialista dentro da perspectiva de uma educagdo continuada.

Devemos acentuar igualmente a importancia de que se podem revestir as facilida-
des e eventuais auxilios para os reumatologistas se deslocarem ao estrangeiro para
visitas de estudo e curtos periodos de permanéncia em servigos idoneos e ainda para
comparecerem em congressos e outics tipos de reunides internacionais, inclusivamente
para a realizagdo de trabalhos de invest.gagdo.

Como exemplo do que as sociedades de reumatologia podem fazer neste campo
podemos citar os casos da Sociedade Finlandesa de Reumatologia l.

Por outro lado, afigura-se-nos de grande interesse quer para a reumatologia por-
tuguesa quer para os proprios reumatologistas, que os especialistas comecem a enveredar
por subespecializagdes, dedicando-se a aprofundar alguns sectores da ciéncia reu-
matologica.

Parece ser também de importadncia dar-se a conhecer com a devida an‘ecedéncia
as datas dos cursos, reunibdes e congressos e pugnar para que, previamente, sejam
distributdos os resumos dos trabalhos 71. 72,

O ensino, no que toca & actualizagio e ao aperfeigoamento do reumatologista deve
adaptar-se e adoptar as novas técnicas de ensino, da informagado, da divulgacdo e da
cveliacdo. Neste sentido, utilizagio dos computadores para o diagnéstico das doengas
reumaticas, para o ceu tratamento ¢ para a avaliacho final & uma técnica a conquistar 3. 5.
50, 61, 62, 64, 66, 75,

E ainda de grande in‘eresse fazer chegar aos reumatologistas o maior numero
possivel de referéncias bibliograficas, especialmente as portuguesas e ainda as actas
dos congressos. Parece revestir-se de importéncia indesmentivel exigirem-se referéncias
bibliograficas no final dos trabalhos para publicagio, devendo elas conter indicagdo de
trabalhos pcrtugueses. Entendemos deverem ser recusados para publicagdo no Boletim
Informa*ivo da Sociedace Portuguesa de Reumatologia e sobretudo na Acta Reumatoldgica
Potuguesa que nado refiram a bibliograf.a consultada.

Devemecs a.nda referir a importadncia de que se reveste a eventual criagdo de
prémios de reumatologia. Assim, sugerimos que a Sociedade Portuguesa de Reumatologia
prccure interessar as casas de produtos farmacéuticos.

Finalmente ‘emos que acentuar a importdncia da atribuicdo de bolsas de estudo
no estrangeiro ou em Portugal. Entendemos que as autoridades responsiveis deveriam
conceder enualmente uma ou mais bolsas & Sociedade Portuguesa de Reumatologia para
que ela as atribuisse segundo determinados critérios. As bolsas de estudo nac podem
estar reservadas a um restrito niumero de felizardos.

IV — CONCLUSOES

Ao Instituto Portugués de Reumatologia, sobretudo depois de devidamente apetre-
chado e com possibilidade de internamento dos doentes mais graves ou de interesse para
a investigagao, estard reservado um lugar fundamental na preparacdo e aperfeigoamento
dos generalistas e da actualizgio dos reumatologistas,

O papel da Sociedade Portuguesa de Reumatologia deve ser alargado de forma
a poder contribuir para a uniformizacdo da terminologia, da standardizagdo das técnicas
labotarcriais, da divulgagcdo dos critérios de diagnéstico, da difusdo das classificagdes
mais seguidas e do registo central de livros, revistas e outro material educativo 64,
A S.P.R. deve constituir-se em guarda avancada da educagdo reumatologica. Deve ser
também objectivo da Socizdade Portuguesa de Reumatologia a constituicdo de um
Arquivo Central de Slides 49. Ainda um cutro importante objectivo devera ser a organiza-
¢ao de uma Bibliceca Central de Reumatologia72 com facil acesso & obtencdo de
fotocopias.

Finalmente, a planificagdo do ensino pos-graduado compe'e fundamentalmente a
Sociedade Portuguesa de Reumatolog:a que devera igualmente envidar todos os esforcos
para coordenar as actividades de poés-graduacio a efectuar no Pais.
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RESUME

Aprés qu'il s'en rapporte au concept de I'éducation continue, I'auteur fait ressortir
I'importance de celle-ci surtout dans un pays qui compte seulement deux dizaines de
spécialistes et oU est le propre praticien de périphérie qui ressent et souffre de la prépa-
ration insuffisdnte que Iui offre I'Université sur ce qui touche & la rhumatologie.

L’A. analise ensuite la responsabilité de la S.P.R. et pense que la Société Portu-
gaise de Rhumatologie doit revendiquer la planification & I'echelle nationale de cet
enseignement.

ABSTRACT

After having referred to the concept of continuing education, the Author points out
its importance mainly in a country which only reckons on twenty specialists and in which
the suburban G.P. himself feels and suffers from the poor preparation that the University
gives him in what regards Rheumatic Diseases.

Afterwards, the author analyses the responsibility he thinks the Portuguese So-
ciety of Rheumatology has to demand this educational planning at national level,
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LISBOA
[24] PORTUGAL

A REUMATOLOGIA E OS NOVOS CONCEITOS DE EDUCACAO MEDICA (*)
ROBERT PEREIRA MARTINS
Resumo: Depois de analisar a evolugdo do conceito
de educacdo médica e a sua aplicagao no Pais, o autor

sublinha a importdncia da Reumatologia na formagdo mé-
dica, geral e especializada.

RESUME
Aprés analyser I'evolution du concept d’'éducation médicale et son application au

qutf:gal, l'auteur souligne I'importance de la Rhumatologie dans la formation médicafe’
genérale et spécialisée.

ABSTRACT
After analysing the evolution of the concept medical education and its application

"'7, his country, the Author appoints the importance of Rheumatology in the medical trai-
ning, both general and specialized.

————
(*) Niao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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LISBOA
[25]

ACCAO DAS LIGAS SOCIAIS NA LUTA CONTRA O REUMATISMO (*)
ROBERT PEREIRA MARTINS

Resumo: O papel das Ligas Sociais na Luta contra o
Reumatismo é salientado pelo autor, que propbe & sua
criacdo em Portugal, fazendo uma resenha das acgoes
a empreender para & sua concretizagdo e a necessidade
da sua existéncia.

RESUME

Le réte des Ligues Sociales dans le cadre de la lutte contre le Rhumatisme est
souligné par I'auteur qui propose sa création au Portugal. Il indique ce qu’'on doit faire pour
y arriver et souligne son importance.

ABSTRACT

The role of Social and Community Agencies in the fight against rheumatism is
put up by the Author, who proposes its creation in Portugal. He appoints the steps to
take for its establishmant demonstrating haw necessary its existance is.

(*) Né&o nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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FACULDADE DE MEDICINA
[26 SERVIGCO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

ARTRITE E HIPOGAMAGLOBULINEMIA
A propésito de um caso clinico (*)

SARA DE FREITAS, VASCONCELOS TEIXEIRA, RUI ABRUNHOSA e A. LOPES VAZ

Resumo: Crianca de 11 anos de idade que desde os 7
meses sofre de infecgbes repetidas. Apresenta um qua-
dro de bronquite crénica com bronquiectasis, sindrome
de md absor¢do e poliartrite.

Dos exames subsididrios -evidenciam-se valores anor-
mélmente baixos da globulina gama (entre 0 e 4 g/l),
baixa acentuada de todas as imunoglobulinas, falta de
resposta a estimulacdo antigénica. Ha igualmente falta
de respostd a intradermoreacgao a diferentes alergénios,
inibigdo da migragdo leucocitdria com IgC e tuberculina
e indice de transformagado blastica com fitohemoglutinina
nos limites inferiores da normalidade. O exsudado arti-
cular é constituido quase exclusivamente por células mo-
nonucleadas (linfécitos, macrofagos e outras células de
dificil identiticagdo). A sinovial apresenta-se esclerosada,
quase sem infiltragcdo inflamatéria e com zonas de organi-
zacdo de exsudado fabrinoso aderente 3 superficie sino-

vial.
A pneumomediastino-tomografia revela hiperplasia
itmica.
(*; Nio nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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27 FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

ARTRITE E COLITE ULCEROSA (*)

F. TAVARELA VELOSO, A. TOME RIBEIRO, GOUVEIA DE ALMEIDA, A. LOPES VAZ,
A. VASCONCELOS TEIXEIRA, REINALDO NORONHA e COSTA SANTOS

Resumo: Apresentam-se 4 casos de colite ulcerosa
com intensas manifestagées de artrite psoridsica e/ou
sacroileite.

Além do estudo clinico, radiogréfico e endoscépico,
foi feito o estudo histolégico da mucosa do septo e da
sinovial articular,

Estudaram-se as alteragées da reaccdo imunitaria com
base nos seguintes pardmetros: imunoelectroforese e do-
seamento das imunoglobulinas, complemento sérico to-
tal (C'H50) e fracgdes C’3, C'4 e C'1,. anticorpo antipro-
teinds do leite, anticorpos antinicleo e antimitocondrio,
antigénio HB, antitripsing, estudo da histocompatibilidade,
doseamento de imunoglobulinas nas fezes, transformagéo
blastica dos linfécitos, provas cuténeds in vitro e migragdo
leucocitaria.

Fazem-se considera¢c6es sobre a associagdo de doencga
inflamatéria crénica intestinal e de doengas inflamatérias
articulares e sobre a patogenia desta associagéo.

er—

(*} Nio nos foi enviado o texto integral. — (N.R.}.
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[28 FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

ARTRITE CRONICA POS-FEBRE REUMATICA
(Reumatismo de Jaccound) (*)

A. CASTELO BRANCO, SILVIA PIRES, A. LOPES VAZ, PEDRO VAN-ZELLER
e M. CERQUEIRA GOMES

Resumo: Uma doente do sexo feminino, com 16 anos,
sofre desde os 7 anos, de crises oligo ou poliartrite acom-
panhadas de elevacdo do titulo de anti-estreptolisinas,
atingindo, entre outras articulagbes os dedos das mdos,
associando-se & lesbes valvulares mitroadrticas ¢ com-
plicando-se, no decurso da sua evolugdo, de desvio cubi-
tal dos dedos. A serologia reumatéide foi sempre negativa
e os exames radiolégicos demonstraram integridade osteo-
cartilaginea das articulacées. O caso preenche os crité-
rios de diagnéstico definidos por BYWATERS para & iden-
tificacdo do reumatismo de Jaccoud.

RESUME

Un malade, du sexe féminin, avec 16 ans, souffre dés les 7 ans de crises de oligo
OU  potyarthrite accompagnées d’élévation du titre d’antistreptolysines en atteignant,
Parmi d'autres articulations, les doigts des mains, s'associant & des lésions vasculaires
Mitroaortiques et se compliquant du de cours de son évolution de déviation cubital
es doigts.
X La sérologie rhumatoide a toujours été négative et les examens radiologiques ont
démonstré Fintegrité osteocartilagineuse des articulations.
_ Le cas dccomplit les critéres définis par Bywaters pour lidentification du rhu-
Mmatisme de Jaccoud.

ABSTRACT

A sixteen years old female patient is suffering, since her 7th year of age, from
oligo or polyarthritic crisis, accompanied by raised antistreptolysin, levels, envolving the
Ingers among other joints, in dssociation with mitroaortic valvular lesions and com-
Plicated in the course of their clinical evolution, by cubital deviation of the fingers.

e rheumatoid serology was always negative and radiological examinations revealed
Osteocartilagineous integrity of the joints. This case fulfilles the diagnostic criteria pos-
tulated by BYWATTERS to the identification of Jaccoud's rheumatism.

————

(*) Niao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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29 FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
FORTO — PORTUGAL

REUMATISMO PALINDROMICO — ENTIDADE AUTONOMA? (*)

LICINIO POCAS e A. LOPES VAZ

Resumo:0O problema nosolégico do reumatismo palin-
drémico aguarda ainda esclarecimento completo. A refe-
réncia, na literstura, & evolugdo de alguns casos no sen-
tido de artrite reumatdide, de reumatismo psoridsico
e até de poliartrite lupica leva a pensar que o que se
designa por reumatismo palindrémico mais nédo seja do
que uma forma proviséria de expressao de varias doen-
cas reumdticas. Por outro lado a persisténcia em outros
casos. ao longo de toda & evolugdo, da forma palindré-
mica de sofrimento articular, autoriza a continuar a con-
siderg-lo como entidade auténoma.

Os 7 cdsos estudados pelos autores, todos do sexo
masculino apresentavam tempos de evolugdo desde 2 a
20 anos (médid 8 anos). As articulagbes mais atingidas
foram as metacarpofalangicas, interfaldngicas proximais,
punhos, joelhos e médio-térsicas, sendo de destacar
a auséncia, em todos, de envolvimento das sacroilia-
cas e da 1* metatarso-faldngica. Outros factores salien-
tes foram a auséncia de manifestagbes extra — articulares,
nomeadamente psoridse, nédulos subcutdneos ou envol-
vimento cardiaco e a normalidade de todos os exames
subsidiarios efectuados (velocidade de sedimentagdo glo-
bular, titulo de anti-estreptolisinas, pesquisa do factor reu-
matdide e de células LE, dcido urico e radiografias arti-
culares).

Bidpsias sinoviais efectuadas em trés casos nao
forneceram qualquer informacgao de valor diagnéstico.

A evolugdo destes casos, embora em trés deles com
duragdo inferior a 5 &nos, poderia constituir apoic ao
conceito de reumatismo palindromico como entidade au-
ténoma.

Considera-se, no entanto, necessério o recurso a mé-
todos de diagndsaico mais aperfeicoddos antes de poder
emitir com seguranga aquela concluséo.

(*) Nao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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30 SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
FACULDADE DE MEDICINA
PORTO - PORTUGAL

SINOVITE VILONODULAR PIGMENTADA (*)

SARA FREITAS e JOSE OLIVEIRA

Resumo: £ apresentado um caso de sinovite vilonodu-
lar pigmentada, localizada no joelho direito, numa rapariga
de 22 anos de idade. A negatividade dos dados ana-
liticos e a presenga de liquido articular hematico permi-
tiu levantar a hipotese de diagnédstico. O exame histo-
Iégico da sinovial, obtida por pungdo bidpsica, confirma
o diagndstico ao mostrar células gigantes com pigmento
hcemosidérico. Posteriormente a sinovectomia cirurgica
permite observar uma sinovial intensamente espessada,
de umé& maneira difusa, ndo nodular e com hiperplasia
das vilosidades. A discregdo da sintomatologia clinica,
a localizagao monoarticular no joelho, num adulto jovem
o dspecto macroscopico e histolégico estdo de acordo
com os casos descritos na literatura.

—
(*) Nio nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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31 FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

LUPUS ERITEMATOSO DISSEMINADOC (*)
Revisdo de 30 casos

LISETE CARDOSO e A. LOPES VAZ

Resumo: Os casos submetidos a este estudo foram
classificados segundo os critérios preliminares da Asso-
ciagdo Americana de Reumatologia (1973). Vinte e cinco
casos eram do sexo feminino e cinco do sexo masculino.

A idade dos doentes oscilava entre 8 e 56 anos com
a maior incidéncia para baixo dos 35 anos (19 casos).
A doengéd iniciou-se por manifestagées articulares em 22
doentes e evoluiu para um quadro articular sem deforma-
¢80 na maioria deles (21 casos). Nas manifestagées ex-
tra articulares hé a destacar pela sua frequéncia o apare-
cimento de eritema periungueal (10 casos), eritema
naso-geniano (15 cdsos) fenémeno de Raynaud (9 ca-
sos), alopécia (12 casos), helio-sensibijlidade (17 ca-
sos), nefropatia evidenciada pela associacdo de albumi-
ndria, hematdria e cilindrdria (10 casos), envolvimento
pleural (17 casos), envolvimento pericardico (9 casos),
esplenomegalia (7 casos) e adenopatias (8 casos).

Dos dados laboratoriais merecem destaque os se-
guintes: velocidade de sedimentagéo globular superior a
50 mm na 1° hora em 24 casos, leucopenia (n.° leucécitos
< 4.000/mm3) em 7; trombocitopenia (n° de plaquetas
< 100.000/mm3) em 6, anemia (Hb < 10 g/!) em 6,
fdlsas reac¢bes sorolégicas da sifilis positivas em 2 casos.
um dos quais com manifestagées hemorrdgicas, presenga
do factor reumatéide em 8 casos, hipergamdglobulinemia
(glob « > 14 g/l/) em 24 casos, baixd do complemento
sérico (C'H50)/mi 33,0 U/ml) em 11 casos, linfopenia
(linfécitos < 1500/mm3) em 16, anergia cuténea & tu-
berculina em 6 de 10 casos, e inibicdo da migragdo leu-
cocitégria pela ADN em 5 de 11 casos. E discutido o signi-
ficado destes dados e estabelecido o confronto com os
referidos na literatura.

(*} Nao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.}).
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[32] LISBOA

PORTUGAL

GOTA URICA E HIPERLIPOPROTEINEMIA

VIANA QUEIROS, J. FIGUEIRINHAS e A. PERDIGAO

Resumo: Os autores determinaram os niveis séricos
do dcido urico, dos lipidos e das lipoproteinas em 40 pa-
cientes com Gota Primitiva (diagnosticada segundo os
critérios de Roma), e num grupo controlo numericamente
igual e, tanto quanto possivel, sobreponivel.

Os autores encontraram no grupo de pacientes goto-
sos um aumento significativo dos triglicerideos e das
pré-B-lipoproteinas (p<0,01). 47,5% dos doentes gotosos
pertencem ao grupo IV (10% no grupo controlo) e 25%,
ao grupo lIb (75% no grupo controlo) da Classificagédo
de Fredrickson-OMS.

Estes achados, que nos parece estabelecerem clara-
mente uma perturbacdo do metabolismo dos lipidos na
gota, demonstram a importancia da determinacéo do perfil
lipidico e do lipidograma nesta doenga.

'~ INTRODUCAO

A relagdo gota Urica, hiperuricemia e lipidos séricos tem sido objecto de numerosos
8studos nos Gltimos anos.

A associagdo ‘gota-hipercolesterolemia é assunto controverso.

Parece n3o haver na gota (rica um aumento significativo dos fosfolipidos. Quase
flzcrii(c)js os investigadores s3o undnimes em apontar a elevada frequéncia gota-hipertrigli-

emia.

O objectivo do nosso trabalho foi prosseguir o estude preliminar divuigado aquandc
do Coléquio Internacional de Hiperlipidemias realizado em Lisboa, em 1875, (27) isto é,
estudar 3 relagdo entre a gota Urica e os lipidos séricos, em particular as lipoproteinas.

Il — MATERIAL E METODOS

— Grupo de 40 doentes (37 homens e 3 mulheres) com o diagnéstico de gota
primitiva (critérios de Roma).

— Grupo de controlo numericamente igual e com uma distribuicdo etaria e por
sexos sobreponivel a do grupo estudado.

— Nenhum dos gotosos apresentava insuficiéncia renal e nenhum dos individuos
dgo grupo controlo apresentava hiperuricemia primitiva ou secundéria.
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-~ Nenhum dos individuos de ambos os grupos apresentava uma eventual causa
de hiperlipidemia secundaria.
- Nenhuma das mulheres usava contraceptivos orais.
— Consideramos obesos os individuos cujo pesc é superior em 10 kg a diferenca
entre a altura em centimetros e 100 centimetros.
— Nao foi possivel quantificar o alcool ingerido diariamente pelos diferentes
individuos.
— Ao iniciar o trabalho, nenhum doente fazia, ha pelo menos 20 dias, terapéutica
com alopurinol e/ou uricostricos.
— Os doseamentos do acido Grico e dos lipidos efectuaram-se apds jejum de,
peio menos, 14 horas.
— O acido urico foi doseado pelo método da uricase, segundo a técnica de Prae-
torius. A electroforese das lipoproteinas efectuou-se em acetato de celulose.
— Os valores considerados normais para os diferntes pardmetros em estudo, foram:
scido dri H: 24—7mg%
cido unco | m:. 24 —57mg%
lipidos totais — 400 — 1000 mg %
Colesterol total — 160 — 250 mg%
triglicéridos — 70 — 170 mg%
fosfolipidos — 150 - - 250 mg%
quilomicrones — 0%
s-lipoproteinas — 12 — 28%
pré-S-lipoproteinas — 11 — 29%
p-lipoproteinas — 50 — 70%
il — RESULTADOS
Estao expressos nos Quadros I, I, Ill, IV e V.
QUADRO |
Grupos Sexo Idade em anos Uricemia em mg% Obesidade
32 — 64 2,7 —56 mg%
Controlo 37 O" e3 ? 13
V. Médio = 51 V. M. —4,9%
33 — 65 6,3 —15mg%
Gotosos 37 g e 3 ? 15
V. Médio = 50 i V. M. —9mg%
: T
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QUADRO i

GOTA E HIPERLIPOPROTEINEMIA

LIPIDOS (VALORES MEDIOS)

223

hid w
K] s 3 8 < o
2 e s 2 3 S 5 = 8
o @ @ 3 5 E " -
3 2 s S % © ' & o
a (&) T °© 3 <
5 - * o
Controlo 901.3 261,8 131.4 2284 0% 14,1% 22,5% 61.5%
Gotosos 1013.3 2816 226.4 2303 0% 16.7% 29,9% 61%
0 T
QUADRO 11l
PERFIL LIPIDICO — VALORES AUMENTADOS
Grupos “t%ig?: Colesterol Triglicéridos Fosfolipidos
Controlo 8 10 7 5
Gotosos 10 10 27 4
0
QUADRO IV
LIPIDOGRAMA — VALORES AUMENTADOS
Grupos Quilomicrones a - Lipo Pré - 3 B - Lipo
Controlo 0 5 8 10
Gotosos 0 7 27 1
/P
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QUADRO V
GRUPOS DE FREDRICKSON — 0. M. S.

o ° g
2 2 - = 2 z > > 0%
a o = 0.9
2 5 g 2 o g g g =%
© z F 2 s S - =
©
. 23 Q 7 3 [¢] 4 0 3
Controlo
- '57,6% 17.5% 7.5% 10% 7.5%
8 o] 1 10 0 19 Q 2
Gotosos
20% 2.5% 25% 47,8% 5%
1 1

IV — CONCLUSOES

Comparando os dois grupos em estudo constatamos que, em relacdo aos valores
médios das diferentes fracgoes do perfil lipidico, ndo ha diferengas significativas para
os lipidos totais, o colesterol e os fosfolipdos i(p > 0,06), sendo, contudo, os seus valores
médios mais elevados no grupo gota do que no grupo controlo.

Pelo contrario, para os triglicerideos a diferenga é significativa a favor do
grupo gota.

Para as diversas fracgoes do lipidograma, a (nica diferenga significativa surge nas
pré-f-lipoproteinas cujo valor médio &€ mais elevado no grupo dos doentes gotosos do que
no grupo controlo

Em relagao a classificagéo das hiperlipidemias (tipos de Fredrickson — 0.M.S.) veri-
ficamos uma diferenga significativa no que se refere aos grupos 1V (45% no grupo gota
e 10% no. grupo controlo) e no Il b (25% no grupo gota e 7.5% no grupo controlo).

Estes achados, que nos parecem estabelecer claramente uma perturbagdo do
metabolismo dos lipidos na gota, demonstram a importancia do perfil lipidico e do
lipidograma nesta doenga.

RESUME

Les auteurs ont determiné les niveaux sériques de !'acide urique, des lypides et
des fypoproteines en 40 personnes souffrant de Goutte Primitive (diagnostiquée d’aprés
les critéres de Rome), et dans un groupe-controle constitué par le méme numéro de
personnes. o

Ls auteurs ont trouvé, dans le groupe de malades souffrant de goutte, une
augmentation significative des trigliceridiques et des pre-S-lypoproteines (p < 0,01).
475 % des malades goutteux appartiennent au groupe IV (10 % dans le groupe conrcie)
et 25 % appartiennent au groupe llb (7,5 % dans le groupe controle) de 1a Classification
de Frederickson — OMS.- :

Ces résultats, qui nous semblent établir clairement une perturbation du meta-
bolisme des lypides dans la goutte, démontrent Yimportance de la détermination du
profil typidique et du lypidogramme dans cette maladie,
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SUMMARY

Serum uric acid, lipid and lipoprotein levels were determined in 40 patients with

Pr imary Gout and in 40 controi subjects identical, as far as possible, to the former.

In the lipoprotein spectrum a statistically significant increase of triglycerides levels

and pré-3.-lipoproteins was found in the Goutry patients (p0.01).

47.5% of Gouty patients belonged to Group IV (10% of control subjects) and 25%

to Group 11b (7.5% of control subjects), in terms of the Fredrickson-OMS Classification.

These tindings, which seem to establish a disturbance of the lipid metabolism found

in Gout, reveal the importance of determining plasma lipid levels and of the electrophoresis
OF serum lipoproteins in this disorder.

—
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Imuran®

Artrite Reumatoide
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[33] INSTITUTO CIENCIAS BIOMEDICAS

ACIDO URICO E HIPERLIPEMIAS (*)

M. J. HALPERN

Resumo: Alguns factores levaram certos autores a
pensar numa relagdo entre &cido urico e triglicéridos:
(1) Hiperuricémia na doenga corondria e arteriopatias;
(2) Hiperlipémia na gota.

Os nossos resultados pessoais permitem afirmar estd
correlagdo:

(1) Diminui¢do simultinea de &cido drico e triglicé-
ridos num doente tipo IV sujeito a uma dieta hipoglucidica
e hiperproteica.

(2) Associagdo frequente entre hiperlipémia e hiperu-
ricémia, especidlmente nas hipertrigliceridémias (tipos IV
e lib).

(3) Correlagdo positiva triglicéridos — &cido Urico.
Auséncia de correlagdo acido urico — triglicéridos coles-
terol — dcido urico e dcido drico — colesterol.

(4) Em sobrecargas em fructose e glicose em tipos IV
subidas e descidas simultdneas de triglicéridos e &cido
arico.

RESUME

Il 'y quelques raisons qui ont amené quelques chercheurs & penser dans un rapport
entre acide urique et triglycérides: (1) Hyperuricémie dans la maladie coronarienne et dans
s arteriopathies (2) Hyperlipémie dans la goutte.

Nos resultats permettent afirmer I'existence de ce rapport:

d (1) Diminution simultanée d'acide urique et triglycérides dans un malade type IV
ans une diéte hypoglucidique et hyperprotéique.

e (2) Associdtion fréquente entre hyperlipémie et hyperuricémie, spécialement dans
S hypertriglycéridemies (types IV et Iib).

uri (3) Correlation positive triglycérides — acide urique. Manque de correlation acide
'que — triglycérides, cholestérol — acide urique et acide urigue — cholestérol.

tand (4) Dans surcharges en fructose et glucose dugmentations et diminutions simul-
Nees de triglycérides et acide urique.

\s‘“_

(*) Ndo nos foi enviado o texto integral, — (N.R.).
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ABSTRACT

Some reasons let some Author to think in a correlation between uric acid and
triglycerides: (1) Hyperuricemia in coronary disease and artheriopathies (2) Hyperli-
pemy in gout.

Our results let us to conclude the existence of this relation:

(1) Simultaneous decrease of uric acid and triglycerides in a patient with & type IV
pattern with a hypoglucidic and hyperproteic diet.

(2) Frequent associdtion between hyperlipemy and hyperuricemy, namely with
hyperriglyceridemia (types IV and lib).

(3) Positive correlation triglycerides — uric acid. No correlations uric acid — tri-
glycerides, cholesterol — uric acid and uric acid cholesterol,

{4) In fructose and glucose loads in type IV patients we observed simultanecus
increases or decreases of triglycerides and uric acid.
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[34] PORTO

PORTUGAL

SINDROMES COMPRESSIVOS DOS NERVOS PERIFERICOS (*)
(Alguns aspectos)

JOSE C DE OLIVEIRA

Resumo: Os nervos periféricos possuem zonas de maior
vulnerabilidade, onde a sua compressdo poderd ser pro-
vocada pela disposicdo anatémica ai existente.

A irritagdo mecénicad e a reacgdo inflamatdria conse-
quente corresponde normalmente a regioes onde o nervo
cruza tuneis fibrosos ou osteo-fibrosos, ou entao quando
o nervo muda subitamente de direccdo sobre uma ban-
dicula fibrética ou muscular.

Nalguns casos essd lesdo compressiva segue-se a um
traumatismo da regido, mas na maioria das vezes esse
factor causal ndo existe, ou poderd apends existir sob a
forma de micro-traumatismos repetidos.

Uma vez surgida a lesdo, quer de natureza externa
(traumatismo), quer de natureza interna (irritagdo do
nervo por qualquer estrutura anatémica) a configura¢do
morfolégica local provoca uma repeticdo dessa irritacéo
mecénica, mantendo desse modo a reacg¢do inflamatéria
do nervo.

O diagndstico & quase sempre feito através dum exame
clinico cuidadoso, embora nalguns casos os elementos
fornecidos pelo electro-diagnéstico possam ser uteis.

A dor é um fenémeno sempre presente, mesmo naque-
les casos em que & lesdo em causa diz respeito a um
nervo motor.

Normalmente existe uma exacerbagdo nocturna da dor,
acompanhada de perturbagbes parestésicds. Muitas vezes,
notam-se, da mesma forma, sinais consequentes a uma
hiperdctividade do sistema nervoso auténomo,

O A. selecciona da sua experiéncia pessoal, casos de-
monstrativos correspondentes a lesao dos nervos me-
diano, cubital (no punho} e mediano, cubital e radial
(no cotovelo}. Sdo discutidos os problemas relacionados
com o mecanismo da lesdo, e seus diagndstico e trata-
mento.

——
(*) Nao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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ABSTRACT

«Entrapment neuropathy» is a region of localized injury and inflammation in a
peripheral nerve thdt is caused by mechanical irritation from some impinging anatomical
neighbor. It occurs usualy at the point where the nerve goes through a fibrous or osteo-
fibrous tunnel, or at which the nerve changes its course suddenlly over a fibrous or a
muscular band.

In some cases, entrapment neuropathy follows an external force directly applied
to the region, but in the majority of the cases there is no discernible relationship of the
condition to external trauma.

Once trauma, either exogenous or endogenous, has occurred at the entrapment
point, the anatomical configuration causes repetition of irritation and so maintains an
inflammatory response.

Diagnosis is usually made through a clinical examination, although in special
cases electrical tests of nerve function can be helptull,

Pain in usudlly present even in cases of motor nerve compression. It may become
severe during the night, and is accompained by paresthesis. Almost all neuropathies
present some degree of autonomic system overactivity, Wrist and elbow are the regions
where entrapment neuropdthy can be seen more frequently.

The A. presents several cases of compression of the median nerve in the carpal
tunne!, of the cubital nerve in the Guyon canal, of the median nerve in the elbow
(pronstor syndrome), and of the cubital and rddial nerves in the elbow. The mechanism,
diag;vosis and treatment of the different conditions are discussed as well as the final
results.
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[35] LISBOA

PORTUGAL

DOENCA DE THOMAS G. MORTON

A. M. MEYRELLES DO SOQUTO

Resumo: O A. historia as principais teorias explica-
tivas da doenga e conclui pela dupla etiologia: microtrau-
matismos de repeticdo e isquémia arterial a qual conduz
a alteragbes do nervo plantar,

I~ INTRODUCAO

As metatarsalgias sdo problema de clinica didria, hd que fazer diagndstico dife-
encial para se instituir terapéutica apropriada.

Contudo a designagdo de metatarsalgia de Morton, presta-se a confusdo, pois
C'Qn«hec’em-se duas afecgdes de Morton, ambas causadoras de metatarsalgias — uma,
Gismorfia do pé (pé ancestral de Dudley J. Morton (1927), pés atavicus, metatarsus
Varus, primus brevis, pé pré-histdrico, neanderthal foot) encurtamento congénito, do
Primeiro metatarso e outra, lesdo véasculo-nervosa, aquete de que vamos falar,

A doenga de Thomas G. Morton foi inicialmente descrita como entidade pura-
Mente clinica. Vejamos como foi descrita por aquele autor do qual tomou o nome:
«dor que contrai 0 coragdo provocando sensagdo intolerdvel acompanhada de suores
frios, enfim, incapaciade total de dirigir o espirito e a vontade para qualquer outro
assunto...», a dor é comparavel aquela produzida ao ser atingido o nervo cubital (cubital-
9'a traumatica aguda).

Il — SINTOMATOLOGIA

A dor é sumamente evocadora, pungente, semelhante a facada, sensagdo de
thogue e, nalguns casos (mulheres) desaparece quando se substitui o calgado de salto
alto por outro raso, mas geralmente, persiste apesar disto.

A dor surge apés posigdo bipede prolongada e sobretudo durante a marcha, por
Vezes pelo uso de calgado estreito.

Ao descalgar-se o alivio pode ser imediato, mas, as vezes, had que realizar alguns
Movimentos dos dedos.

O exame objectivo revela um ponto doloroso muito localizado entre as cabecas
Metatarsicas (por detrds ou por diante delas). Tipicamente no terceiro espago, por
Vezes no quadro ou no segundo, excepcicnalmente no primeiro, ndo sendo raro encon-
tarem.se dois nédulos no mesmo pé.
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A irradiagdo da dor & face lateral de um ou dois dedos constitui um excelente
dada semioldgico.

A pressdo num espaco inter-capito-metatarsico (3° ou 2°, raramente em ambas
cu sobre a cabeca) provoca dor ou parastesia irradiadas nos dedos correspondentes
— sinal da campainha. (Fig. 1).

Se a dor for irradiada 3 planta ou ao derso do pé e produzir sensagho de
caibra ao realizar-se a compressido lateral do pé, isto tem significado quase patogno-
mdnico.

Por vezes, em vez de hiper existe hipostesia plantar,

it — ETIOPATOGENIA

Pela primeira vez descrita em 1876 por Thomas G, Morton o qual a atribui a
peculiar and painful affection da 4 articulagdo metatarso-falingica pelo que realizou
a sua recessdo com fins terapéuticos. Nesta recessdo incluia também os tecidos vizi-
nhos, incluindo o nervo plantar (dai o sucesso da intervengéo).

Ouircs autores também dedicaram péginas ao seu estudo tais como Hoodley
(1€93), Tubby e Robert Jones (1818).

Porém, em 1940, Betts reconheceu que este sindrome era motivado por espes-
samento fibroso do 4.° nervo digital plantar e que bastava, portanto, a sua exérese
para a imediata cessacdo da sintomatologia dolorosa. Este autor considerava a etiologia
traumatico do referido nervo pelo estiramento durante os movimentos de flexdo dor-
sal do pé.

Em 1653 Mac Elvenny considerou que a etologia da lesdo do nervo interdigital
nao serig trauméatica mas tumoral (neurofibroma).

Backer e Kuhn (1244) confirmam a origem dupla do 4.° nervo digital plantar 2
partir do ramo mais externo do nervo plan-ar interno e dum ramo proveniente do nervo
plantar externo e admitem neurite post-traumética devido a micro-traumatismos. Dum
modo semelhante Bickel e Dockerty (184%8) defendem a teoria traumética mas atribuem
a causa a provavel uso de calgado apertado, saltos altos e ainda ao peso do corpo
sobre a regido metatérsica, tanto mais que é maior a incidéncia no sexo feminino.

Niessen (1948) pensa que a origem da doenga estaria nas alteracdes da artéria
interdigital nos segmentos dos nervos digitais plantares ressecados em doentes com
Doenga de Morton, pelo que concluiu que as lesdes nervosas eram de natureza isqué-
mica e secundaria as da artéria. Ringertz e Unander-Scharin (1SEC), afirmam, no entanto,
que as lesdes arteriais ndo podem, s6 por si, explicar a afecgdo, porque existem flesdes
semelhantes, embora menos intensas, em artérias e nervos intermetatéarsicos de lindividuos
sem sinais clinicos da Doenga de Morton.

Estes autores pensam que as lesGes arteriais, praticamente constantes acima dos
40 anos, seriam fisiolgicas e, provavelmente, estavam relacionadas com o peso do corpo.

Cortez Pimentel e Armando Ferreira realizaram estudos anatémicos e histolo-
gicos a partir de 38 necrépsias de individuos sem sinais clinicos do sindrome, e chegaram
entre outras as seguintes conclusdes:

«As lesbes parecem ser de natureza isquémica e, pelo menos, na sua maior
parte, secundarias as lesbes arteriais,

«Pensamos, de acordo com outros autores que na génese de lesdes vasculo-
-nervosas da regido plantar estejam vérios factores dos quais o mais importante é 0
peso do corpo sobre a planta do pé. As alteragbes parecem ser compleiamente indepen-
dentes das disposigbes anatémicas que o0s nervos e as artérias podem apresentar na
regiao plantar.

«A Doenga de Morton tem um quadro histolégico particular, vulgarmente designado
com expressdes «neurinoma», «neurcfibromay, «neuroma» ou «nevriten. Qualquer destes
termos é pouco apropriado porque o substracto microscépico da afeccido é completa-
mente diferente dos quadros que caracterizam qualquer das situagdes atras referidas.

_ «0 quadro microscopico da doenga de Morton é constituido por dois tipos de
lesbes: uma, nervosa (processo degenerativo do nervo digital plantar com fibrose
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endoneural e perineural), outra arterial (alteragbes do tipo &tero e arteriosclerotico
Na artéria colateral dos dedos e seus ramos). ;

«A raridade da Doenca de Morton e a frequéncia de alteragbes vasculargs e

Nervosas na regido plantar levam a admitir que aquela afecgdo possa ser consequéncia
dum agravamento das lesdes pré-existentes, em determinados individuos e sob a influén-
Cla de factores que nos passam ainda despercebidosy.
. Os microtraumatismos serdo factor delerminante por o nervo ser relativamente
lmg)bviliza‘clo pelas contracgdes musculares — caso do nervo do terceiro espago (com
Ols ramos, um originado pelo nervo plantar interno e o outro pelo nervo plantar
éxterno), A contraccdo do curto flexor plantar acaba de o imobilizar, enquanto que
a dorsiflexao dos dedos o estira de encontro ao ligamento transverso que é resistente.
Sta explicagdo s6 & valida para o 3.° espaco.

IV — cLinica

Segundo Leliévre a Doenca de Thomas G. Morton é muito frequente pelo que ha
QUe pensar nela em face do doente queixando-se de metatarsaigia.

Normalmente, o doente descreve bem a sintomatologia e o exame objectivo
Permite reproduzir a dor, pelo que o diagnéstico clinico da Doenga de Thomas G. Morton
© relativamente facil. Porém, é, apenas, um diagnostico de presungéo, pois, o diagnéstico

finitivo é s¢ possivel no acto cirGrgico, primeiro e, posteriormente, serd confirmado
Pelo exame histopatolégico. B

! As tentativas de estudo eléctrico do nervo (EMG e Tempo de Condugé@o) nao
teram o resultado que se esprava.

Para se estabelecer correctamente um diagndstico clinico da Doenga de Thomas
G. Morton deve fazer:se o diagndstico diferencial com outras metatarsalgias. Saliento
penas, por mais frequentes e a titulo de exemplo, as seguintes:

Fractura de marcha

Doenca de Freiberg-Koehler (ou Koehler Il)
Osteomielite e tumores 6sseos

Bursite plantar

Tumores: lipoma, nerofibroma de Recklinghausen
Gota, Tabes e Doenca de Friederich

Artrite reumatodide, pelvi-espondilite anqujlosante
Sindrome de Tanel Tarsico

etc.

V — TRATAMENTO

0 Actualmente reputa-se como Gnico tratamento vélido da doenga de T. G. Morton
CirGrgico, Usaram-se infiltragbes, palmilhas, etc., mas com resultados aliatorios.
Aconselha-se a via de acesso plantar por mais ampla e de maior exposicio.
raiz g Incisao arai'fqrme do primeiro espaco ao bordo externo a 1 cm por detras da
'0s dedos. (Fig. 2).
nece ng‘ati.do o plano cutéqeo' plantar cai-se_ no p!anq fi'bro-adiposof o gual se torna
Ssario dissecar para se atingir os espacos intermetatarsicos.
Torna Pro«curva‘se' 0 nervo, ‘n‘o‘ ponto o‘n«de‘.cruza o ligamento imgr-metatérsico transverso.
6xiste~s§ necessario reconhecer a sua bifurcagdo, ver os dois ramos colaterais e se
algum ramo comunicante externo (Leliévre),
em A ‘artéria digital estfg situada profundamente em relagdo ao nervo e serd ressecada
Conjunto com este. (Fig. 3 e 4).
Explorar-se-30 os espagos vizinhos,
Sutura num plano Gnico.
A carga serd precoce.
A cicatriz resultante serd linear e, praticamente, inaparente.
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Fig. 1— Zona dolorosa provocala pelo «neuro-
tibroma» (entre a terceira e a quarta
cabegas metatérsicas).

— A pressédo lateral sobre as cabegas me-

— tatdrsicas (primeira e quinta) desperta
dor no local de «neurotibromay.

— Em ponteado a zona de hipo {ou hiper}
estesia & picada.

Fig. 3 — Relagdo do «neurofibroma» com o liga-
mento intermetatarsico.
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Fig. 2~ Via de acesso e aspecto intra-opera-
tério do neuro-fibroma plantar.
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s it

NERE BANT
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Fig. 4 — Dupla origem do nervo digital do ter-
ceiro espago e relagdo dos ramos cons-
tituintes com o musculo curto flexor
plantar.
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Vi— CONCLUSAO

.. A Doenga de Thomas G. Morton parece ser mais frequente do que aquilo que é
habito supor-se pois pode coexistir com o pé ancestral (ou pé atdvico) e como néo ha
gu‘alq?er meio auxiliar de diagnéstico que a revele, o diagnbstico limita-se & semiologia
> a clinica.

_ Somente a intervengdo cirlirgica e o posterior exame histopatolégico confirmam
o diagnéstico.

Como a maioria dos autores sio de opinido de que a Doenga de Thomas G.
Morton tem dupla etiologia — alteragdo nervosa de origem isquémica e microtraumatismos
de repetigdo —, podendo estar associada @ outras alteragbes estdticas do pé condicio-
hantes de modificagdo biomecéanica deste, em especial @ INSUFICIENCIA DO PRIMEIRO
RAIO entidade descrita e bem valorizada por Viladot Perice.

. Actualmente, autores hd que propdem como nomenclatura desta entidade patold-
gica FIBROSE PERI-NEURO-VASCULAR PLANTAR.

Vil—— cAso cLiNicO

i M.G.C.C., nascida a 12/3/1943, demonstradora de electrodomésticos, casada, a qual
had cerca de 2 anos se queixava de dores intensas no antepé direito, especialmente ao
fim do dia apbs as caminhadas que -era obrigada a fazer devido a sua profissao; as dores
8umentaram progressivamente, a despeito da terapéutica medicamentosa véria instituida,
Guer por generalistas quer por cirurgides.

Foi-me enviada em fins de 1975.

Quer pela descrigio precisa da anamnese quer pela observagdo clinica logo
Conclui tratar-se de Doenga dee Thomas G. Morton e preconizei intervengio cirrgica
Que llogo foi aceite € se realizou pouco depois,

No acto operatério verificou-se existéncia de espessamento do nervo plantar
fo terceiro espago tendo o exame histolégico da autoria do Professor J. C. Pimentel
Confirmado o diagnéstico.

Relatério histolégico da peca operatéria enviada

O fragmento examinado é constituido por tecido do nervo que se apresenta
@normalmente espessado por aumento do tecido conjuntivo finterfascicutar (fig. 5), dis-
Sociagdo dos fasciculos nervosos, espessamento fibroso, por vezes, em «argolan do
Perinervo (fig. 5) e substituigio parcial de parte dos feixes nervosos por edema mucoide
(tig. 6) e proliferagdo fibrosa do ponto de partida endoneural. Observa-se, além disso,
@Spessamente da intima e hipertrofia da camada média duma artéria interéssea (fig. 7) e
SUmento, pelo menos aparente, das arteriolas interfasciculares, com lesdes do tipo
Ateriosclerosen.

Diagnéstico

As lesbes observadas sdo as habituais da «Doenga de Mortony.

RESUME
L'A. passe en revue les théories de la pathogénie de la maladie de Morton. Il est

d A A ) PR T . . .
C“ Meme avis que d’autres auteurs. L'étioJogie est double: microtraumatique et vasculdire.
tte dernére est la cause des lesions nerveuses.

SUMMARY

isque Thomas G. Morton desease has & double origin. Microtraumatic and nervous
mia.
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Fig. 5 — Espessamento do peri-nervo, em «argola» Fig. 6 — Parcial substituicdo do feixe nervoso
dum fasciculo nervoso e lesées arterio- por edema mucoide e por prolifera¢ao
lares do tipo «hipertrotia da médian». do tecido conjuntivo endoneural.

|
§
|
|

Fig. 7 — Artéria interéssea com «hipertrofia_ da
médian e espessamento fibroso da intima.
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[36] CONSULTA DE REUMATOLOGIA
SERVICO DE ORTOPEDIA
HOSPITAL RODRIGUES SEMIDE
PORTO -—— PORTUGAL

VITAMINA D ENDOVENOSA NO TRATAMENTO DA ARTRITE REUMATOIDE

LUIS REGO

Resumo: A oportunidade duma revisdo de 14 doentes
portadores de artrite reumatdide que ha cerca de § anos
foram submetidos a este tratamento, levou-nos a apre-
sentagdo destes resultados.

Utilizou-se uma forma de vitamina D, a 600000 u.i.
15 mgrs.. em solucdo aquosa de 15 c.c. em injecgdo en-
dovenosa, muito lenta, com controle de calcitria imedia-
tamente antes de cada injecgéo.

Completaram-se 15-19 ampolas num periodo de tempo
de 34 a 59 dias, de inicio diérias, depois de 3 em 3 dias
e por fim semanais.

Como resultado terapéutico podemos classificar como
muito bom para 4 doentes, bom para 7 e insuficiente
para 3. Resultados estes que se mantém até cerca de
5 anos ap6s a ultima injecg¢do; apenas um doente repetiu
nova série de 10 ampolas com um &no de intervalo,

Destes 14 doentes 9 obtiveram redugdo aprecidvel da
velocidade de sedimentagéo.

A necessidade de esclarecer o modo de acgédo da
vitamina D administrada nestas doses e por esta via e a
escassez de bibliografia sobre esta terapéutica tem-nos
limitado na continuidade deste tratamento.

144 Tendo-nos sido possive_l, no decorrer destes Oi’timos dqis anos, voltar a observar
oentes, portadores de artrite reumatoide, que nos dltimos cinco anos nos consultaram

se::s quais foi administrado este esquem’a.terapéutico, consideramos oportuno apre-

“Ntar estes resultados, ndo sé pelo beneficio que estes doentes obtiveram, mas tam-

mei:‘ pela escassez de referéncias b’ib‘lizogréficas sobre a utilizacdo endovenosa da vita-
3 D no tratamento da artrite reumatoide,

Foram os trabalhos de H. lesserer que nos levaram a este ensaio.

|~ MATERIAL E METODOS

Submeteram-se a esta terapéutica § homens e 9 mulheres com idades compreendi-

da s .
S entre os 20 e os 58 anos, tendo de antiguidade as suas artrites reumatbides no
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inicio deste tratamento, entre 2 meses e 8 anos e sendo classificadas, 3 no grau |, 4 entre
o grau | e grau ll, 5 no grau W, 1 entre o grau | e o grau Nl e 1 no grau Ii.

Todos estes doentes efectuaram previamente uma andlise de urina tipo I, e uma
urémia, gicémia e pesquisa de calciuria, sendo os resultados normais.

Nos seus antecedentes nao existiam suspeitas de doenga de foro renal, nem
alteragbes das tensdes arteriais e no momento actual do inicio do tratamento ndo esta-
vam sujeitas @ qualquer esquema terapéutico para qualquer outra afecgéo,

A droga utilizada foi uma forma de vitamina D, hidrosolivel, em ampolas de
1,6 c.c., de solugdo aquosa com 15 mgrs., 6C0 CCO u.i., de vitamina D,

A injecgdo foi feita por via endovenosa muito lentamente, de modo a evitar a
chamada reacgdo do «choque vermelho» (congestdo da face, sensagdo de falta de ar
e opressdo) que, segundo os autores, aparece em cerca de 1%, podendo evitar-se injec-
tando inicialmente 0,1 c.c., ¢ um minuto depois o restante, sempre muito lentamente.

Como controle clinico da hiperdosagem além da reaccdo de Sulkowich, efectuads
imediatamente antes de cada injecgao, que, quando formando uma precipitagdo densa ©
leitosa, obrigou a adiar a injeccdo por 1 a 3 dias, uma sériec de pardmetros havia 2
observar 'ap6s cada 5 injecgoes, como indicios clinicos de hiperdosagem: anorexia po-
lidria, polidipsia, cefaleias, fadiga, obstipag@o, ou diarreia, dores adbominais, vertigem.
depressao nervosa, perturbagdes de visdo e era ainda controlada a tensdo arterial.

Il — DOSAGEM

Como esquema de tratamento administram-se 5 ampolas diarias, dois dias dé
intervalo e nova série de O ampolas diérias; de novo dois dias de intervalo e uma sérié
de 5 ampolas de trés em trés dias; de seguida, segundo as melhoras obtidas ou de nove
3 a § ampolas de trés em trés dias ou com intervalos de uma semana € para outr®
duas semanas.

No total efectuaram-se tratamentos com 15 a 19 ampolas e durante um periodo
de tempo de 34 a 59 dias.

. C'o:mo mediqagéo auxiliar os doentes usaram livremente aspirina, corticoterapi?
intra-articular e muito raramente um ou dois dias de fenilbutazona.

Il — RESULTADOS

Nestas 14 artrites reumatdides obtiveram-se resultados que, quanto a capacidad®
funcional, classificAmos como muito bons para 4 doentes, bons para 7 e insuficien”
tes para 3.

Dum (npdo geral as melhoras, subjectivas e objectivas eram jd notéveis ap6s a5
primeiras 10 injecgles.

Apbs um periodo de 2 a 5 anos estes doentes puderam voltar a ser observados
crpnsideran‘do_-'se _estacionérios os de grau H-1li e IHl, apenas com artralgias sem incapad-
cidades funcionais as de grau Il e extintas de grau |,

Quanto acs valores da velocidade de sedimentagdo & de notar que destes 14 doen”
tes, 9 tiveram redugdes aprecidveis dos seus valores no final dos esquemas terapéutico’
apresentados.

IV — CONCLUSGES E COMENTARIOS

A escassez bibliografica sobre a administragio da vitamina D no tratamento dé
artrite reumatbide, tem-nos levado a esporadicamente utilizar este tratamento. Ja sobré
a administragdo oral a bibliografia & mais vasta, mas tem sido abandonada devido a5
curas prolongadas, para além de 3 meses, pelos riscos da hipercalcémia.

E primordial a selecgdo do doente, afastada a minima suspeita de afecgdo rer\'al
g\e%mo nos antecedentes e exigir a garantia de serem observadas as regras da aplicaga?
a droga.
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QUADRO |
RESULTADOS
N
Velocid. sed. Resultados
Obs. Class. Evolugéao
Inicial Final M, Bom Bom ins.
e S,
1 I 4 meses 13 10 x
2 I 2 » 10 4 X
3 " 3 anos 48 20 x
4 11 2 » 52 30 x
5 - 7 » k2 10 x
6 1 5 » 44 15 X
7 11 1 » 22 18 x
8 1 3 » 30 25 x
9 i 2 » 32 18
10 (N} 2 meses 41 27 x
" 1 1 ano 31 34 x
12 f-1f 4 » 10 12 X
13 T 1 » 19 17
14 " 8 » 29 19 x
et ———

N&o devem ser os maiores ou menores riscos desta terapéutica, que nos levem

O coloca-la fora do arsenal da reuma:ologia, pois sdo bem graves os riscos com os corti-

Costerdides, os sais de ouro, os imunosupressores e contudo temos dado continuidade

8 estas terapauticas.

vit  Os diversos autores apresentam a grande analogia da estrutura quimica entre a
aMina D ¢ a cortisona, . . .

d Na administragdo endovenosa da vitamina _D procuraram-se outros.*e‘fehto;s ainda
8sconhecidos, que parecem levar a uma diminuigdo da tendéncia exsudativa e inflama-
Ma dos tecidos.

trag Persiste pois a necessidade de esclarecer o mOc{o de acglo da vitamina D, adminis-

do ‘é nestas doses e por esta via, donde a maior prudéncia na selecgdo e no controle dos
entes a submeter a esta terapéutica.

RESUME

Fadm: Qn a fait une révision de 14 polyarthrites rhumatoides dans lesquels nous avons fait
Ministration de la vitamine D en solution aqueuse {15 mgrs.— 600000 u.i. a 15 c.c.),
NS un total de 15-19 injections, dans un période de 34-59 jours.
Da Les résultats ont été trés bons pour 4 malades, bons pour 7 et insufisants pour 3.
NS la vitesse de sédimentation, on a noté une amélioration significative pour 9.
thri Le mécanisme de I'action favorable de la vitamine D intraveineuse dans la polyar-
"te rhumatoide n'est pas connu.

SUMMARY

of Vi A review made of 14 cases of rheumatoid arthritis, treated by the administration
in thltamm D water solution (15 mg. 600000 IV in 15 ml) on a total of 15-19 injections
€ course of 34-59 days.
A The result were «very good» in 4 patients, «good» in 7 and «insufficient» in 3.
§ to the sedimentation rate, a significant improvement was found in 9 patients.
is The mechanism of action of intravenous Vitamin D in rheumatoid polyarthritis
not known.
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[37] Espana

LONG-TERM EVALUATION OF THE THERAPEUTIC ACTION AND
SIDE-EFFECTS OF IBUPROFEN

A. MANGAS DIAZ

Summary: An evaluation was made of the clinical
symptomatology and gastrictolerance in 2 series, each
of 100 patients, the first suffering from rheumatoid arthritis
and the second from osteoarthrosis.

Over a period of 2 years the patients were treated
with ibuproten in a daily dosage of 800 to 1200 mg.

The author concludes that ibuprofen, when adminis-
tered over a long period of time, is a drug having an
efficacy comparable to that of other nonsteroidal antiin-
flammatory agents but with definitely superior tolerance.

In view of the long period over which antirheumatic
drugs are used, and the possibility of side-effects, to
assess the results we thought it necessary to follow up for
a year 2 series of patients to whom ibuproten was being
administered.

'—~METHOD AND MATERIALS

. We selected 2 groups, each of 1C0O patients, one group with osteoarthrosis and
the other with rheumatoid arthritis, who were being given ibuprofen continuously in a
d"Sage of between 4 and 6 tablets daily.

. It took us 2 years to complete this study, in the course of which we lost various
Patients from the series so that, at the end, the groups were as follows:

Group A (rheumatoid arthritis) ... ... ... ... ... ... .. 78 cases
Group B (osteoarthrosis) .. ... ... ... .. .. o L 82 cases

We adopted the following criteria for assessment:

1 Therapeutic action
(a) Pain
(b) Inflammation
(¢) Morning stiffness
(d) Joint mobility
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Il - SIDE-EFFECTS
(a) Gastrointestinal tolerance
(b) Skin eruption
(c) Renal function

The results are reported separately for each group as regards therapeutic action
but side-effects from both groups are reported together,

The results were classified as follows:

(a) Very good

(b) Good
(c) Fair
(d) Nil

fo- the therapeutic effects, and:
(a) Nil
(b} Moderate
(c) Severe

tor the side-effects,

In both cases the results are expressed as percentages.

Il — RESULTS

The overall fesults for the therapeutic effect are reported in tables 1 and 2.

TABLE 1
THERAPEUTIC ACTION IN RHEUMATOID ARTHRITIS (GROUP A: 78 CASES)
Very good Good Fair Nil
Pain .. ... ... o o .o 21 = 27% 46 = 59% 7= 9% 4 = 5%
inflammation . ... ... ... .. 16 = 20% 39 = 50% 15 = 20% 8 = 10%
Morning stiffness . ... ... ... 24 = 31% 42 = 547 9 = 11% 3= 4%
Joint mobility ... .. .. .. 22 = 28% 40 = 51% 8 = 10% 8 = 10%
TABLE 2
THERAPEUTIC ACTION IN OSTECARTHROSIS (GROUP B: 82 CASES)
Very good Good Fair Nil
Pain .. ... .. ... .. .. . 26 = 32% 44 = 54% 6= 7% 6= 7%
Inflammation . ... ... .. .. 16 = 19% 38 = 46% 16 = 19% 12 = 15%
Morning stiffrness . ... ... ... 24 = 29%, 48 = 58% 8 = T% 4 = B%
Joint mobility ... ... .., .. 23 = 28% 42 = 51% 10 = 12 % 7= 8%
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ataca as dores &V reumaticas

pela base

Massagem suave da zona dolorosa.

Nota-se imediatamente o seu efeito terapéutico.
De novo uma total liberdade de movimentos.
Bayolin ndo mancha nem engordura.

£ absorvido pela pele, sem deixar residuos.
Totalmente inodoro.

Composigéo
100 g de creme contém: Heparindide Bayer

5;000 U/HDB, monossalicilato de etilenoglicol 10 g,
Nicotinato de benzilo 2,5 g.

Indicagées

Todas as formas do reumatismo muscular, sindromes
Cervical e lombar, dores musculares no lumbago,
Ores musculares depois do esforgo, contusdes
Musculares. Terapéutica local de dores musculares

€ articulares na poliatrite reumatica, artroses,
€Spondilose deformante. Lesdes nao expostas
OCasionalmente por acidentes, tais como contusdes,
€ntorses, hematomas ou derrames.

APres«ntau_:éo
Bisnaga com aplicador, contendo 70 g.
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As can be seen, the therapeutic effectvs were comparable to those of other anti-
rheumatic medications (with an advance in osteoarthrosis), but with an obviously better
tolerance since the percentage of instances of digestive intolerance amounted to only 11%.

The moderate cases were of, epigastric pain, which cleared up on suspension of
treatment, and the severe ones were 2 cases of haematemesis and melaena.

The skin reactions were & cases of urticaria, only one of which was serious. In the
others it was not necessary to stop treatment,

There were no severe renal side-effects and only 6 cases of mild albuminuria.

TABLE 3
SIDE-EFFECTS (GROUPS A AND B: 160 CASES)
Nit Moderate Severe
Digestive ... ... .. .. 143 = 89% = 9% 3= 2%
Cutaneous ... ... ... ... 165 = 97% 4 = 25% 1= 05%
Renal ... ... .. .. .. 154 = 96% 6 = 4% 0= 0%
e

IV — CONCLUSION

Ibuprofen is an antirheumatic agent comparable in terms of efficacy with other
NOnsteroidal antiinflammatory drugs but superior in terms of tolerance.

RESUMO

.. Fez-se uma avdliagdo da sintomatologia clinica e da tolerdncia géstrica em 2
Series, cada uma com 100 doentes. A primeira com artrite reumatoide e a segunda com
OSteoartrose.

Durante um periodo de 2 anos os doentes foram tratados com ibuprofen, com uma
dose diéria de 800 a 1200 mg.

O autor conclui que o ibuprofen, quando administrado durante um largo espago
de tempo, é um férmaco com eficécia igual & de outros agentes anti-inflamatérios néo
eSterdides, mas com uma tolerdncia nitidamente superior.

Considerando o largo periodo durante o qual se utilizam os farmacos anti-reumdticos
€ a possibilidade de efeitos secundérios, para avdliar os resultados, pensamos ser neces-
Sdrio seguir as reacg¢bes durante um ano, de 2 séries de doentes aos quais se adminis-
trou jbuprofen.

RESUME

L'on a fait une évalutation de la sintomatologie et de la tolérance gastrique em
2_§éries, chacune avec 100 patients. La prémiere soufrant d’arthrite rhumatoide et la deu-
Xieme de artrosis.

Pendant la période de 2 ans les patients flrent trdités avec lbuprofen avec une
dose moyene quotidienne de 800 a 1200 mg.
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L'auteur conclue que [I'lbuprofen, etant administré pendante une grande période
de temps est un medicament qui est d’une efficace comparable a celle d'sutres agents anti-
-inflammatoires non steroidales, mais avec une tolérance nettement supérieure.

En considérant la grande periode pendant laquelle s'utilisent les drogues antirhu-
matiques et la possibifité d’'effets seconddires pour évaluer les résultats, nous pensons
qu'il serait nécessaire suivre les réaction pendant une année avec 2 séries de patients
auxquels fat ministré I'lbuprofen,
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[3 8] MILANO

ITALIA

MULTICENTRE CROSS-OVER STUDY AND OPEN TRIAL OF TWO FORMS
OF IBUPROFEN SUPOSITORIES IN PATIENTS WITH RHEUMATOID
ARTHRITIS AND OSTEOARTHROSIS

PIER FRANCO

Summary: The results are reported of a series of multi-
centre trials carried out by the cross-over technique du-
ring a total period of 35 days and by the open study
method for 14 days to determine the activity and tolerance
of two formulations of ibuprofen suppositories differing
only in the composition of their bases and identified as
preparations 9 and 51.

The clinical and haematological datd were subjected to
biometric evaluation, local and systemic tolerance also
being assessed.

The results of statistical analysis are reported.

RESUMO

Os resultados de uma série de ensaios muliticéntricos realizados segundo a técnica
Cruzada durante 35 dias e de uma série de ensaios abertos durante 14 dias, foram analisa-
dos, de maneira a determinar a actividade e a tolerncia de duas formulacdes diferentes

no que respeita ao expediente) de supositorios de ibuprofen. As duas formulagbes tinham
98 nimeros de cédigo 9 e 51.

Os dados clinicos e hematolégicos foram objecto de tratamento biométrico e a
tolerancia geral foi também estudada.

Os resultados do tratamento estatistico foram o objectivo deste ensaio.
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INSTITUTO PORTUGUES DE REUMATOLOGIA
[39] LISBOA — PORTUGAL

0S ANTIPALUDICOS DE SINTESE NA TERAPEUTICA DE FUNDO
DA ARTRITE REUMATOIDE

FIGUEIRINHAS, J., e QUEIROS, M.V.

Resumo: N&o obstante empregarem mais frequente-
mente os s&is de ouro na terapéutica de tundo da A.R.,
os autores tém utilizado outros farmacos tais como os
imunossupressores, a D-Penicilamina e os antipalidicos
de sintese em situagodes criteriosamente seleccionadas.

Neste trabalho apresentam os autores os resultados
obtidos com os antipalidicos de sintese na terapéutica
de fundo da A.R. numa série de 50 doentes com A.R.
«cldssican e «definida» diagnosticadas segundo os crité-
rios da A.R.A.

! — INTRODUCAO

Com o aparecimento do vasto arsenal dos novos anti-inflamatorios nao esterdides
Que ultimamente tém invadido os mercados, preocupado as instituigbes de investigagio
N ‘m"o‘bi\li_zado os reumatologistas absorvidos pelos sucessivos ensaios clinicos & pelas
Clicitacbes das casas farmacéuticas e.até pela novidade que essas drogas constituem,
cinrt(?umatolpgista.s parece estarem a dispensar o emprego de outros medicamentos que
part nuam, indubitavelmente, a ter o seu campo de aplicagdo. Estdo neste caso os anti-
‘Udicos de sintese e 0 seu emprego na terapéutica de base da Artrite Reumatéide (A.R.).
cOaS, actuaimente, contamos quase exclusivamente com a hidroxicloroquina e sobretudo
M o disfosfato de cloroguina.
Cias Desde os primeiros ensaios que se verificou a actividade deste grupo de substan-
rel ho tratamento da A.R., t‘en'd~of-§e qonstatado ainda posteriormente que ndo haveria
acdo directa entre a dose e a eficacia.

' —MATERIAL E METODO

Duem@s

ou ‘Fc‘)rm«‘émos um lote de 50 doentes _esqolhidos ao acaso que sofriam de A.R. classica
definida diagnosticada segundo os critérios da A.R.R.
As idades variavam entre os 23 e os 58 anos. Quanto a distribuigdo por sexos,

havia Uma frequéncia superior do sexo feminino (68 %).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA




248 J. FIGUEIRINHAS E M. V. QUEIRGS

Adoptaram-se os seguintes critérios de exclusdo: Ulcera géstrica ou duodenal, af'ec-
¢bes neurologicas, lesbes culneas extensas, hepatopatias, afecgdes oculares, hemopsatias,
lesdes tumorais, gravidez.

Todos os doentes receberarn a medicacdo pelo menos durante dez meses.

Antipaludicos

Apenas foram utilizados dois antipalidcios: o difosfato de cloroquina {Resochin ®)
e a hidroxicloroquina (Plaquinol ®),

Todos os doentes foram inicialmente medicados com resochin. O emprego do
plaquinol foi reservado aos doentes que, eventualmente, ndo tolerassem a raso<hin.

Formaram-se dois subgrupos de doentes: no primeiro, constituido por 15 doenyes,
cmpregou-se unicamente a resochin; no segundo, que incluia 35 doentes, fez-se a aplica-
cao simultdnea da resochin e de outros anti-reuméticos, nos quais se incluiam os sais de
curo, a fenilbutazona e a indometacina.

Procurdmos ‘iniciar o tretamento com 500 mg. diarios de resochin per os e, pas-
sadas trés semanas, baixamos a dose para 250 mg. como dose de manutengao.

Na eventualidade do aparecimento de intolerdncia digestiva fracciondmos a dose
de manutencao em duas tomas diérias de 125 mg. cada uma, administradas sempre ap0s
as duas principais refeicbes. A manter-se, mesmo assim, a intolerncia, faztamos a substi-
“uicdo da resochin pelo plaquinol.

Todos os doentes foram sujeitos a controle oftalmolégico de trés em trés meses
¢ faziam trinta dias de jejum medicamentoso de seis em seis meses.

Metodologia

Estudaram-se os seguintes pardmetros de avaliag@o: estado geral, estado funcional
geral, dor, rigidez matinal, hemoglobina, velocidade de sedimentagdo, contagem globular,
RAT o Waaler-Rose.

1l — RESULTADOS

Os primeiros resultados favoraveis comecaram a aparecer apOs as primeiras 5,9,15
semanas de tratamento e sobretudo apés os primeiros dois meses depois do iniciC
do tratamento.

Os melhores resultados obtiveram-se nos casos em que se iniciou precocemente
a terapéutica.

Nao se notou repercugdo sobre o estado geral dos doentes, sobre o peso ou sobre
3 pressao arterial.

No que toca ao estado funcional geral obtivemos bons resultados em 16 casof
(32 %), sobretudo ncs doentes em que utilizdmos a 'esochin em associagdo com outfo>
medicamentos, nomeadamente com os sais de ourc em periodos alternados. .

A velocidade de sedimentacdo sofreu variacbes diversas, embora no santido
da diminuigdo.

As queixas dolorosas diminuiram em 19 casos (38 %).

As alteragoes do RAT e do Waaler-Rose nédo foram significativas. .

Num dos casos (2 %) encontraram-se lesdes fundoscoOpicas que o oftalmologistd
ligou a utilizagio da droga. Nao se encontraram escotomas. Um dos doentes abandonou
o tratamento por queixas funcionais: viséo «turvan desde o primeiro dia do tratamento.
A substituicdo pelo plaquinol resolveu a situagdo. Alguns meses depois reinicidmos 2
utilizacdo da resochn sem que tivesse surgido alguma reacgdo secundéria.
Detectamos efei*os colaterais digestivos em 22 doentes (44 %): epigastralgias, nauseas.
vémitos, azia e enfartamento. Em cinco casos (1C %) tivemos que suspender a resochin
em virtude da intensidade dos efeitos digestivos indesejaveis. .

VerificAmos ainda que doentes que haviam tolerado mal o difosfato de cloroquind

suportaram razoavelmente bem o plaquinol, embora nos parecesse que a actividade desté
era menor.
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Oito doentes (16 %) abandonaram voluntariamente a utilizagdo da resochin por
falta de répida acgdo terapéutica ou pelo aparecimento de acentuada toxicidade.

IV — DISCUSSAO

Os resultados favordveis s6 comegam a verificar-se algum tempo depois do inicio
do tratamento. A acglo € lenta e, por vezes, é necessério esperar-se dois meses ou mais
Para que comecem a notar-se os primeiros sinais favoraveis. Quer dizer, a acgio deste
9rupo de medicamentos ndo é imediata e, portanto, deve aguardar-se pacientemente o
Periodo normal do aparecimento dos primerios sinais favoraveis para podermos avaliar do
Meresse na continuagdo da tsrapéutica.

Os melhores resultados foram obtidos com a utilizagdo da resochin em associagio
Com outros medicamentos. Sendo a actividade dos antipalidicos e dos sais de ouro em
Parte condicionada peios depdsitos tissulares, compreende-se muito bem como o trata-
Mento associado mas em periodos alternados pode dar bons resultados.

A frequéncia de bons resultados terapéuticos varia consoante os autores, chegando
Mesmo alguns a verificarem 80 % de melhoria da A.R. A nds parece-nos, contudo, que
Os resultados positivos sdo menos frequentes que os insucessos, Nos obtivémos 32 %

¢ bons resultados, frequéncia es'a sobreponivel & encontrada por SEZE ¢ DEBEYRE 34,
_ Ha autores que, nalguns casos, acham preferivel a utilizaggo dos antipalGdicos em
Telagdo aos sais de ouro 11.

Nos primeiros ensaios que se efectuaram com es‘e grupo de medicamentos, a
d"Sa‘ge'm didria era extraordinariamente versatil, a ponto de alguns autores espanhois terem
Cqmegado a utilizar a resochin em dose 'de 750 mg. e mais didrios até ao aparecimento dos
Primeiros sinais de melhoria 2. 3. 4. 5. 15, Entretanto, comegaram a surgir referéncias a toxi-
eade destas substancias o que veio alterar os esquemas terapéuticos até entdo seguidos

8 obrigar a sujeitar os doentes a determinados exames periédicos.

Nos cncontramos efeitos adversos em 22 doentes (44 %), frequéncia sensivel-
Mente cobreponive! & encontrada por outros autores 34,

Os efeitos indesejaveis mais frequentes e evidentes foram de ordem digestiva,
0 Que ali4s ests de acordo com a quase totalidade dos trabalhos publicados.
val. Os efeitos potencialmente ma«i; graves séo os ofta!molégicps, até porque se desen-
ohvom torpidamente. As queratopatias sdo benignas mas, as retinopatias sdo considera-

8s como iirreversiveis 6. Daqui, o indispensével cuidado no controle destes doentes o qual
eve ser feito inicialmente de trés em trés meses e depois de seis em seis meses se
N30 tiverem surgido alteracbes que, a aparecerem, implicam a imediata suspensdo da
sir:tga até completo esclarecimento da sm{agéo. E esta também a razdo que nos leva
€maticamente a suspender a administragdo da droga por um periodo de trinta dias em
2 seis meses, tenham ou ndo surgido complicagbes retinianas.
com Em to’dq 0 caso, num trabalho de 1669 em que foram tratados 65 doentes de A.R.
trag Uma meédia de 1.211 gr. de cloroquina (1.006 doentes com 1.886 gr.) ndc foi encon-
@ toxicidade ocular mensuravel. Também outros autores 2. 3. 4, 5, 7, 11, 18, 19, 34 reco-
€Ceram serem as intolerdncias normalmente sem gravidade.
cas Parqce-nos, pois, tratar-se de drogas a utilizar na terapéutica de fundo». dq A.R. nos
ainas de intolerdncia aos sais de ouro ou no caso destes estarem contra-indicados ou
nda nos casos em que ndo se observem resultados favoraveis com o seu emprego.
AR P‘odje-‘se afirmar, pois, que estas drogas sdo uma das terapéuticas de fundo da
‘H. perfeitamente valida, embora implique determinadas precaugdes.

RESUME

d Bien qu'ils utilisent plus fréquemment les sels d'or dans la thérapeutique_de fond

€ la PR, les auteurs ont utilisé d'autres produits, comme par éxemple les imunosu-

Pésseurs, Ja D-Penicilamine et les antipaludéens de synthése dans les situations judi-

*®usement selectionnées.

lude Dans ce travail, les auteurs présentent les résultats obtenus avec les antipa-
€ens de synthése dans la therapeutique de fond de la PR., dans une série de 50 mala-

g:sl’ :guffrant de A.R. «classiquen et «définien diagnostiquées selon les critéres
i A,
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ABSTRACT

In spite of using more frequently gold sdits in the «ground» treatment of R.A.

the Authors also use another drugs as for instance immuno-supressants, D. Penicillamine
and anti-malarial compounds, in careffuly selected cases.

In this present paper the Authors report the results obtdined with synthetic anti-

-malarial compounds in the treatment of R.A. in a series of 50 patients with «classic»
and «definite»n R.A., according to the A.R.A. criteria.

-
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DICLOFENAC NA ARTRITE REUMATOIDE

FIGUEIRINHAS, J. e QUEIROS, M.V,

Resumo: O diclofenac é um novo anti-inflamatorio
nao esteréide (ANE) que, nd experimentagdo em animais,
revelou acentuadas propriedades antipiréticas, analgésicas
e anti-inflamatérias, inibindo a sintese das prostaglandinas
(PGE;).

Neste trabalho, os autores avaliaram e eficacia e a
toleréncid da droga através do seu emprego em 16 doentes
com artrite reumdtéide (AR) diagnosticada segundo os
critérios da ARA, tendo alguns desses doentes efectuado
tratamento prolongado (6 meses).

O medicamento foi administrado na dose de 75-150
mg. didrios e os doentes foram sujeitos a exames clinico,
laboratorial e gamacintifotogrdfico com *"Tc-pertecnetato
antes, durante e apds o trdtamento.

A avaliagdo dos resultados finais confirmou a eficé-
cia do diclofenac na terapéutica da AR e a boa tole-
réncia, particularmente no que toca ao S.N.C.

Palavras chaves: Artrite Reumatdide — Diclofenac
Voltaren.

I — INTRODUGAO

. Nos Gltimos anos muitos anti-inflamatorioes ndo esteréides (ANE) foram introdu-
;‘dOS no mercado em nimero tal que os reumatologistas comegam a ter dificuldades em
S Manejar devidamente.

O GP - 45.850, comercializado com o nome de Voltaren ® & um dos que mais recente-
Mente foi langado. Quimicamente é um derivado do acido fenilaminofenilacético, mais pro-
Priamente o sal sédico do acido { O-[dicloro-26-fenil) -amino]-fenil } acético cuja formula

"ita é C,,H,CLNO,Na. A substincia é conhecida internacionalmente por Diclofenac sodico.
ing Difere quimicamente dos esterbides, qqs salicilatos, dos pirazéis, dos derivados do

ol & até dos derivados do acido antranilico, embora com estes se possa descobrir
Certo parentesco.

Os estudos efectuados em animais15. 17 demonstraram que o Diclofenac tem
Propriedades analgésicas, antipiréticas e anti-inflamatérias mais intensas que outros ANE,

R N - . L er s , .
I;:ta?;:io 0 mecanismo de acg¢do relacionado com uma inibicdo da sintese de prostaglandi-
§$17, 18
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Figura 1 — Formula do Diclotenac

Trabathos anteriores abordaram o medicamento sob diversos aspectos, predominan-
temente clinico 3. 4 11. 14,17, 19, 20, 34, 39, oy estabeleceram comparagbes com pla-
cebo 1.9.11, com a indometacina 7. 20,25, 32, com o ibuprofen 1. 20, 30, 32, com os salicila-
tos 1. 13,20, 36, com a butazolidina 37, com o paracetamol 1, etc., apontando para uma baixa
frequéncia de efeitos colaterais. Isto nos levou a estudar o medicamento num grupo de
doentes com A.R.

Il — MATERIAL E METODO

Planedmos um ensaio clinico de tipo aberto, controlado, para avaliagio da eficacia
e da tolerancia. Para tal organizdmos um grupo de 30 doentes cujas caracteristicas em
relagio ao sexo, idade, peso, duragdo da doenga e caracteristicas 27. 29 se reproduzem
no Quadro 1.

O grupo foi formado por doentes com A.R. classica e definida 27. 29. Adoptdmos
como critérios de includo e de exclusdo os que habitualmente sdo seguidos neste tipo dé
ensaio. Ndo foram considerados como critérios de exclusio a intolerncia aos salicilatos,
3 indometacina ou a qualquer outro ANE,

A todos os doentes foi devidamente explicado o objectivo deste estudo e obtida
a sua anuéncia.

No exame pré-inicial os doentes foram submetidos a interrogatorio e registou-s¢
a rigidez matinal. Seguidamente, o exame objectivo deu-nos indicagdes quanto 3 avaliagao
da dor, as mobilizagdes activa e passiva, ao grau de limitacdo da moblidade articular,
da forca de preensdo, da circunferéncia das articulagdes interdigitais das maos, etc. 08
doentes foram também submetidos a testes laboratoriais (hemograma, velocidade de eri-
trossedimentagdo, contagem de plaquetas, doseamento da azotemia. da glicémia, da
uricémia e da criatininémia, curva electroforética das proteinas franccionamento PO’
imunodifusdo radial das IgA, 1gG e IgM, bilirrubinémia e exame sumario de urinas).

O interrogatério e os exames foram repetidos no fim de todas as semanas e, pard
os doentes submetidos a tratamento prolongado, mensalmente ap6s as primeiras quatr@
semanas. Quer dizer, durante o primeiro més, os doentes foram controlados semanalmenté
e, a partir de entdo, apenas mensalmente.

A avaliagéo dos sintomas foi feita em cinco graus: 0 - ausente, 1 - ligeiro, 2 - mode-
rado, 3 - intenso, 4 - muito grave.

Em todos os controles foram registados os efeitos colaterais e as avaliagdes feitas
separadamente pelo doente e pelo médico e, no final, & avaliagao global.

) A .dr«o»ga foi administrada em comprimidos doseados a 25 mg. de substénci@
activa. Iniciou-se o tratamento com 75 mg. diarios, dose esta que se foi aumentando
progressivamente conforme as necessidades até um maximo de 50 mg. em trés tomas
diarias, logo apds as refeigbes. Seguimos ainda alguns doentes dura.nte seis meses:

Ndo associamos durante o tratamento qualqu ili -
nte er outro ANE; apenas utiliza o parace
tamol quando necessario. penas mos o P
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QUADRO
Caracteristicas dos doentes
[ ——————
Caracteristicas N.» de casos Taxa
masculino ... ... 3 10 %
Sexo .
feminino .. ... ... 27 90 %
maxima ... ... ... 67 anos —_—
ldade ... ... ... .. .. ..lmiima ... ... .. 25 anos —
média ... ... ... 52 anos —_
LKoo L 61 kg —_
Peso ... ... ... ... . .minimo ... .. .. 47 kg —
médio ... ... .. 52.5 kg —
< 6 anos ... ... 7 23.33%
Duragdo da doenga ... ... .. |B-10 anos ... ... 18 60.00%
> 10 anos ... ... 5 16,67 %
classica ... ... ... 14 46,67 %
Classificagio da doenga .
definida ... ... ... 16 16,33%
\
Il — ResuLTADOS

dos dQuanto a toleréncia observaram-se a‘pés' as primeiras quatro semanas, 16,33 %
apreseﬁfmes apresentaram 1 efeltos colaterais, portanto doentes houve em que se
tiv aram mais do que um sintoma, Foram predominantemente de natureza diges-
@ (Quadro 11):
no Quilduanto a gravi’dqde dos efejtps colatefais detectados, o panorama esta resumic_jo
evido ro lil. Num dnico caso foi interrompido o tratamento por medida de precaugio
a epigastralgia de certa intensidade.
Citolo if‘lo‘hterr)w das primeiras quatro semanas r_lé,o _obse‘rvém,o.s repercps‘séo sobre a
epéti%a er:natlca e sohre as ~pl?quetas, ureia, glicémia e sumaéria de. .ur»mazs.’ 0.sr testgs
transiy 0s néo revglaram alteragbes excepto num caso em que a ‘bnllrrub’mem—ra subiu
se y Oriamente até 1,4 mg. Os testes renais e cardiacos nao.revelaram.alteragoes. Nao
erificaram alteragbes significativas, em qualquer dos sentidos, das imunoglobulinas.
gfadUaN~0 Quadro IV resume-se a evolucdo dos par@metros clinicos estudados com a
€ao antes (A) e depois (D) de gquatro semanas de tratamento.
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QUADRO i

Efeitos secundarios surgidos durante o tratamento com Diclofenac

Efeitos N.o de casos Taxa
Azia . .. 2 6,67 %
Enfartamento . 2 6,67 %
Digestivos ... ...| Epigastralgias 2 6,67 %
Nauseas .. 1 333 %
Pirose 2 6,67 %
Neurolégicos — Cefaleias . 1 3,33 %
Céardio-circulatérios — Pressao arterial .. 1 3,33 %
QUADRO 11!
Avaliagao global da gravidade
Grau de gravidade N.o de casos Taxa
Ausentes ... 25 83,33 %
Ligeiros 3 10,00 %
Moderados . 1 3,33 %
Severos 1 3,33 %
Total ... 30 1000 %
QUADRO IV
Evolugdo clinica
Graus
Parametros o 1 2 3 4
A D A D A D A A o]
Dores em repouso .. ...} — i 2 7 20 17 8 _— —
Dor & pressdo. ... ... — 1 4 8 21 17 4 1 1
Dores & mobilizagéo ...| — 2 6 7 20 20 3 1 —_
Mobilidade articular ...| ~— — 5 7 1 18 18 7 — —
Tempo de marcha .. ...| — 3 10 12 18 14 2 — -—
Forga de preensdo . ...| ~— 1 8 10 18 19 3 1 —

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA




DICLOFENAC NA ARTRITE REUMATOIDE 257

No que diz repseito & avaliacdo pessoal e pelo doente da acgho do Diclofenac
fez-se comparacao através do Quadro V.

QUADRO V
Avaliagéo
Graus Doente Médico
Melhorados ... ... 22 20
Piorados 5 4
Nulo ... 3 6
Totais ... ... 30 30

A velocidade de eritrossedimentagdo sofreu as alteragcbes representadas no
Quadro VI

QUADRO VI
Evolugdo da eritrossedimentagéo
v.s,
80 .\‘
70 — \
%o \t\
\

50
4
30
20
10

1 2 3 4 1 2 3 a 5 6

Semanas Meses

Resumindo, e fazendo uma apre_ciagéo global relacionando todos os resultados
Apresentados, podemos fazer uma apreciacdo global da actividade da substéncia.

QUADRO Vi
Avaliagdo global
Resultado N.o de casos Taxa
Melhorados ... ... 20 66,67 %
Piorados ... 5 16,67 %
Invariaveis .. 5 16,67 %
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IV — DISCUSSAC

O Diclofenac nas doses utilizadas revelou-se muito bem tolerado na quase
totalidade dos casos, pois apenas num doente se fez a suspensdo da sua admi-
nistragdo e por medida de precaucdo. Quer a frequéncia, quer a gravidade dos efeitos
colaterais mostraram que a agressdo que os doentes sofreram ndo foi grande, so-
bretudo no que diz respeito ao aparelho digestivo e ao sistema nervoso central, as
areas mais sensiveis dos ANE.

No que toca aos testes laboratoriais devemos referir as repercussdes sobre @
velocidade de sedimentacdo eritrocitaria. Assim, verificou-se que essa acgdo ndo & muito
acentuada, sobretudo durante os primeiros tempos de tratamento, o que alids ndo esta
totalmente de acordo com o que se verificou no tocante a evolugdo dos pardmetros
clinicos. A baixa da eritrossedimentagdo foi mais acentuada nos doentes submetidos @
tratamentos prolongados, o que ‘sugere que a acgdo anti-inflamatéria é mais tardia e
talvez menos potente que a analgésica.

Nos doentes em que o estudo se prolongou por seis meses, houve um caso de
hematdria maciga nunca esclarecida satisfatoriamente; levou 3 suspensdo preventiva da
droga até completo estudo renal com a ajuda de um urologista, o qual se revelou inteira-
mente negativo, sugerindo-se a hipbtese de origem infecciosa, embora ndo se tenha iso-
lado qualquer agente suspeito. Reiniciado o tratamento, nada mais de anormal voitou
a detectar-se.

Parece de aconselhar prudéncia quanto 3 utilizagdo do Diclofenac em situagdes de
insuficiéncia hepética.

Dos resultados obtidos quanto a evolugdo clinica deduz-se que o Diclofenac sédico
é activo no tratamento da A.R.

Podemos concluir, pois, que esta nova substancia ANE é geralmente muito bem
tolerada e de utilidade evidente no tratamento da Artrite Reumatéide.

RESUME

Le diclofenac est un nouveau anti-inflammatoire non steroidien (ANE) qui, dans
"expérimentation avec des animaux, a révélé des accentuées propriétés antipirétiques,
analgésiques et anti-inflammatoires, en inhibant la synthése des prostaglandines (PGE:).

Dans ce travail, les auteurs ont étudié Vefficacité et la tolérance de la drogue.
par son emploie dans 16 malades soufrant de I'arthrite rhumatoide (AR), diagnostiquée
selon les critéres de I"ARA, dont guelques uns de ces malades ont effectué un traite-
ment prolongué (6 mois),

Le médicament a été administré la dose de 75-150 mg par jour, et les malades
ont ét¢ soumis a des éxamens clinique, laboratorial et gamacyntiphotographique avec
9¢m Tc- Pertechnetate, avant, pendant et apres le traitement,

L'évaluation des résultats finaux a confirmé Iefficacité du diclofenac dans 18
thérapeutique de I'Arthrite Rhumatoide et la bonne ‘ollérance particuli¢rement en ce qui
concerne le- S.N.C.

ABSTRACT

Diclophenac is a new non-steroidal anti-inflammatory compound (NSA) that in
animal experiments has shown a marked anti-piretic, analgesic and anti-inflammatory pro-
perties, inhibiting the prostaglandin synthesis (PGE).

In the present paper the Authors have evaluated the efficacy and tolerability of
the compound through its utilization in 16 patients with Rheumatoid Arthritis (R.A.)
defined according to the ARA criteria, some of those patients being submitted to long

term treatment (6 months). Patients treated with Diclophenac sodium were compared
with a group of placebo treated patients.
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The compound was given at a dose range of 75-150 mg daily and the patients

We.fe submitted to clinical and laboratory examinations as well as to & gamma cintigra-
Phic study with 89 m tecn, before, during and after treatment.

The final evaluation of the therapeutical effects has confirmed the efficacy of

Diclophenac sodium in the treatment of R.A. and its good tolerability particularly with
fegard to the C.N.S.
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[41] POLICLINIQUE UNIVERSITAIRE VITAN
BUCAREST — ROUMANIE

CLINICAL RESULTS OF TREATMENT
OF ABARTICULAR RHEUMATISM WITH
IBUPROFEN

ST. SUTEANU, V. BLAJA, and M. MONGA

Summary: lbuprofen was administered at a rate of
1200 mg./day in a short term open trial to 100 patients
suffering from abarticular rheumatism or vertebral disc
pain. The product quickly proved to be effective, with
good or very good results being obtained in 84% of cases.
Tolerance was good with side effects being recorded in
only 12% of cases and interruption of treatment only being
necessary in one patient.

Key Words: ibuprofen — anti-inflammatory agent —
abdrticular agent.

'~ INTRODUCTION

ailm Abarticular rheumatism and ver.t‘ebnal disc pathology are some of’ the rhegmatic
u &nts frequently encountered, both in the young and old. The suppression qf pain and
‘nc}tlonal lameness within the shortest time, to enable a return to normal activity to be
gc 'eved, is an important objective of treatment to which ibuprofen has responded with
004 results (1, 2, 3).

0
|~ CLINICAL MATERIAL AND METHODS

Our study was carried out on 100 patients of whom 65 were men and 35 were
an, aged from 18 to 75, presenting with various forms of abarticular rheumatism and
8bral disc complaints,
days The study was an open one using initial doses of 12060 mg. per day for 7 to 14
Tt and then where there was an improvement 6C0 mg. per day were used for a further
d °Se21 days. if there was no clear improvement after the first treatment period the initial
Was continued in the second period. The mean duration of treatment was 14 days.
t The patients were examined at start, at 7 day intervals and at the end of the
Teatment,
of no: In ev_aluaing the results we took into account the reduction or the disappearance
Pain (pain at rest, during active and passive movement and tiredness with effort), the

Wom
Vert

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



262  ST. SUTEANU E COL.

objective improvement (increase in active and passive mobility evaluated using a gonio-
meter) and the favourable response of the patients (if they stated that «they feel well»)..
The results were expressed as very good (disappearance of pain, normalisation of
mobility and favourable verdicts by the patients) good (significant reduction of pain
and improvement in mobility, favourable response by the patients), mediocre (reduction
of pain without objective improvement) and zero (unchanged clinical picture).
Tolerance to medicament was also evaluated by noting possible side effects.

il — RESULTS

Treatment started with 1C0 patients continued to term in S8 cases. In one case,
treatment had to be interrupted because of side effects (allergic skin reaction) and another
patient refused to continue without giving any explanation. The results were very good
or good on 84 patients, mediocre in & and zero in 6 others.

Abarticular Rhematism
The results obtained in the cases of abarticular rheumatism are shown in
Table 1.
TABLE |
RESULTS OF TREATMENT WITH IBUPROFEN IN ABARTICULAR RHEUMATISM

Results
. . No. of
Diagnosis Cases
g(f(?é Good Mediocre Zero
Subacromial bursistis:
-~ Supraspinal tendinitis ... ... .. 9 6 2 1 —_
— bicipital tendinitis . e 3 2 — 1 —_
— subracrom’al deltoid bursistis ... 3 —_ 1 1 1
Periarthritis of the hip ... .. .. 3 2 1 - —
Achilles’ tendinitis . ... ... ... .. 2 1 1 — —
Tenosynovitis of the hand .. ... .. 4 2 1 —_ 1
Tennis elbow .. ... ... ... .. .. 8 6 1 1 1
Epitrochleitis ... ... ... ... ... .. 1 — 1 — -
Carpal tunnel syndrome ... ... ... 3 1 1 —_— 1
Talalgias (osteofitosis o} the hecl
bone) cee e e e e 3 2 1 — -
Total ... ... ... 40 22 10 4 4
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Patients with vertebral disc pathology

in T The effects of treatment in patients with vertebral disc pathology are shown
I Table I1.

TABLE 11
RESULTS OF TREATMENT WITH IBUPROFEN IN PATIENTS WITH VERTEBRAL DISC PATHOLOGY

[ ———
Results
. . No. of
Diagnosis Cases v
G:?é Good Mediocre Zero
T
ACute torticollis - oo .o eee e 2 1 1 — —
Cervical-brachial neuralgia .. ... ... 4 1 2 — 1
Dorsaigia ... ... «oo oo e o 2 1 1 e —
Acute lumbago .- o e e e ] 6 2 1 —
Sciatica ... ... .. e aee e 19+ 9 7 1 —
Chronic lumbago -« o« o .. 22 1 ] 2 —
Crural neuralgia ... .vc oo o . 2 — 1 — 1
Total ... ... .. 60 29 23 4 2
——————

Two patients interrupted the treatment: one tor side elfects, the other for no stated reason.

Tolerance

Ibuprofen was well tolerated by the large majority of the patients. The side effects
Was seen in 12 cases.

'V — bIscussioN

infl Abarticular rheumatism is characterised by mixed lesions (degenerative ar_1d
@Mmatory) of soft tissues. Since the acute episodes, accompained by marked pain,

'® caused by the intensity of the inflammation they can constitute indications for ibu-

Tofen which is recognised as a good antiinflammatory and analgesic agent.

of The results have confirmed our hopes. The good and very good effects noted in 84%
the patients constituted an excellent balance-sheet (Table HI).

p As the duration of treatment in these forms of rheumatism is relatively short (com-

Q?r_ed with prolonged treatment in rheumatoid polyarthritis) we consider that the doses

di Duprofen we used (1200 mg./day maximum) could be increased, without significant

'Sadvantages.
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TABLE 111

CONCLUSIONS ABOUT THE TREATMENT WITH IBUPROFEN IN
ABARTICULAR RHEUMATISM

1. Very and good results, obtained in 84% of the patients, and so an excellent balance sheet.

2. Good tolerance and relatively short period of treatment in these types of rhumatic diseases,
allowing the use of quite high doses (more than 1200 mg./day).

3. Abarticular rheumatism is one of the principal indications for ibuprofen.

The product was perfectly tolerated with side effects being rare (in 12% of
cases), even though we had administered it even to patients with a history of gastro-
-duodenal ulcer (although of course only with care and under clinical and radiological
surveillance).

The high efficacy of ibuprofen noted in our patients, allied to its good tolerance
leads us to conclude that abarticular rheumatism is one of the principal indications for
this non-steroidal anti-inflammatory agent,

RESUMO

Num ensaio clinico aberto de curta duragio realizado em 100 doentes com padeci
mentos reuméaticos ndo articulares ou com patologia disco-vertebral estudou-se o efeito
de doses diarias de ataque de ibuprofen (1200 mg). O medicamento foi rapidamente
eficaz, conduzindo a resukados bons e muito bons em 84% dos doentes. A tolerdncid
foi satisfatoria, sendo pouco frequentes as reacgdes colaterais (12%) e tendo sido neces-
sario suspender a terapéutica apenas num caso.

RESUME

Un essai clinique ouvert dc courte duration a eté entrepris chez 100 malades
portant des affections rhumatiques non-articulainres ou de la pathologie discovertébrale:
Ll'ibuprofen a été administré dans des doses d'attaque de 1200 mg. Le traitement a eté
rapidement efficace, des résultats bons et trés bons ayant été obtenus chez 84% des
malades. La tolérance au médicament a eté bonne, des effets colateraux survenant cheZ
12% des malades; seulement dans un cas il y a en besoin d'interrompre la médication.
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KETOPROFEN* EN EL TRATAMIENTO DE LOS REUMATISMOS

USOBIAGA MARCHAL, J.L.

Resumen: Con el fin de valorar la eficacia terapéutica
del ketoprofen en su forma de inyectables liofilizados,
se ha tratado con este producto a um grupo de 48 enfer-
mos con diversos procesos reumdticos. La medicacion
ha evidenciado, a través de la valoracién de la sintoma-
tologia subjetiva y objetiva, una eficacia terapéutica satis-
factoria, por sus acciones analgésica y antiinflamatoria, en
el 89'59% de los casos. En el 10°41% los resultados fueron
medianos y no se obtuvo ningun resultado nulo.

En 21 pacientes se administré el ketoprofen por via
iim. y por via oral (cédpsulas), simultaneamente, con
buenos resultados; se considerd esta forma de administra-
cién especialmente Util en tratamientos de cierta dura-
cién o ambulatorios, asi como en los casos menos agudos.

La administracion im. exclusiva estd especialmente
indicadd en cuadros agudos con intensa sintomatologia
y predominio del dolor.

En 6 pocientes se ha utilizado el producto por via
intraarticular o en infiltrdciones locales en tejidos blan-
dos, con resultados satisfactorios.

La tolerancia clinica puede considerarse satisfactoria,
habiéndose observado una baja incidencia de trastornos
géstricos (4% ). La tolerancia local y biolégica es muy
buena.

'~ INTRODUCTION

fica El ketoprofen es un antiinflamatorio no esteroide, derivado de la benzofenona, cuya
aﬁosC'ba.terapeuuca ha sido ‘s~ufncl‘entemente investigada y comprobada en los Gltimos
tna n ajo la forma d(—‘{ a-dmrmstracrén. oral (cépsulas), Recnentemien-.tc'e ha sido elaborada
. ueva forma medncame»nto»sa'en inyectables de ketoprofen liofilizado, recomendada
Pecialmente para su uso por via i.m.

com Ly fi~'n‘a‘lida'd de este .ftraba‘u'o‘ clinico es investigar la eficacia terapéutica, asi

0 la tolerancia clinica, biolégica y local de esta nueva forma de ketoprofen, den-
\_‘

En | * PROFENID (Vitoria). En Espafia: ORUDIS (Rhodia ibérica). En Francia: PROFENID {Specia).
Nglaterra: QRUDIS (May & Baker).
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tro del campo del tratamiento de diversas enfermedades y sindromes de origen
reumatica, y

Aunque el objetivo del estudio consiste en valorar fundamentalmente {a accion
del producto administrado por via i.m., hemos considerado que una de las ventajas queé
ofrece la forma inyectable puede ser la de utilizarla simultineamente con la forma capsulas,
lo que podria conllevar una mejor relaciéon efectividad-tolerancia. Por ello, se ha tratado
un grupo de enfermos con esta forma combinada de administracion en la manera en qué
més adelante se detalla.

Asimismo, se ha realizado un tratamiento de algunos pacientes en forma local,
administrando inyectables liofilizados intraarticularmente, o mien en tejidos blandos.

Il — CASUISTICA Y METODOLOGIA

Se ha administrado el ketoprofen a un total de 57 pacientes, 19 varones y 3?
hembras. De ellos, 6 pacientes, 2 varones y 4 hembras, fueron tratados por via ‘intraarti-
cular o en tejidos blandos, exclusivamente. De los 51 enfermos restantes solamenté
finalizaron el tratamiento 48, que son lo que se valoran en el anélisis de resultados.

Antes de iniciar esta expermentacidn controlada, se habia utilizado el product®
en dosis muy diversas, llegando a la conclusién de que no son eficaces las poso'logi.‘ﬂs
inferiores a 1 inyeccion i.m. diaria, por lo que en este estudio no se ha incluido nin-
¢Gn caso con dosis inferiores a las citadas,

A continuacién los datos que se exponen se refieren a los pacientes tratados por
via i.m. y/o via oral. Al final se hard una mencién relativa al tratamiento exclusiva-
vente local.

Los 48 pacientes tratados se distribuyen segin sus diagnésticos de la manerd
siguiente:

Periartritis escapulo-humeral

-
E-Y

Artritis reumatoide ...

Artrosis de rodilla ..

Artrosis cervical .

Ciatica por hernia discal ..
Espondiloartrosis

Coxartrosis ..

Gota .
Lumbago por dismorfogénesis
Poliartrosis ..

Sacroileitis ..

Artrosis pelvis y coxartrosis ...
Fibrositis

- RN NN WKLo

Suman 49 porque una paciente (historia clinica n° 26) padecia periatritis de
hombro al mismo tiempo que artrosis de rodilla.
La posologia y forma de administracion ha sido la siguiente:

1 inyectable im. diario ... ... ... ... ... ... 12 casos
2 inyectables im. diarios ... ... ... ... 16 casos
(un paciente fue ademas inflitrado en el hombro)
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1 inyectable i.m. diario més 2 capsulas diarias ... 19 casos
(dos pacientes fueron ademd&s tratados periarti-
cularmente en el hombro e intraarticularmente
en la rodilla, respectivamente).

2 inyectables i.m. diarios mas 2 capsulas diarias ... 2 casos

Se realiz6 un control clinico basal antes de comenzar el tratamiento y varios
C?"t.ro'les hasta finalizar el mismo. Los pardmetros clinicos en que se basaron las apre-
Claciones del estudio del enfermo fueron los siguientes:

— Inflamacioén articular medida en cms.
— Dolor espontaneo

— Dolor a la movilizacion

— Entumecimiento matutino

— Calor local

~— Opini6én subjetiva del enfermo

a Analizando estos parametros se establecié un juicio para cada paciente de
Cuerdo con los siguientes criterios:

— Resultado terapéutico muy bueno: Remision completa de la sintomatologia,
mantenida durante un periodo minimo de 3 semanas.

— Resultado terapéutico bueno: Mejoria subjetiva y objetiva importante, valorada
por el médico y el enfermo como superior al 50% de la sintomatologia
inicial, y mantenido asimismo durante el mismo periodo minimo de
3 semanas.

— Resultado terapéutico mediano: Mejoria global inferior al 15%, mantenida du-
rante el mismo periodo minimo,

— Resultado terapéutico nulo: Ausencia de mejoria, o empeoramiento,

W VALORACION TERAPEUTICA
Los resultados globales del estudio han sido los siguientes:

~— Resultado terapéutico excelente: 17 casos (3542%)
— Resultado terapéutico bueno: 26 casos (54,17%)

— Resultado terapéutico mediano: 5 casos (10,41%)

~— Resultado terapéutico nulo: 0 casos

factu.-u Consideram«o_s los resu«lgados excel-enotes y bueno§ como terapéuticamente satis-

Const '0s, cuyo conjunto constituye ~e«.| 89,59 /? =d~9 la causistica. Nos parece un porcentaje
Siderable que, unido a la valoracién cualitativa de la sintomatologia clinjca remetida

un;?'stlepsiblemeq.te mejorgda, permite enjuiciar el producto como un eficaz agente
gesico y antiinflamatorio.

Mas Ademés de la mejoria observada en 'lps pardmetros clinicos que _he‘mos mencionado

o arrlba, es de des.tacar el efecto beneficioso del producto al regularizar las alteraciones
Suefio de los pacientes, producidas por la exacerbacién nocturna del dolor.
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El siguiente cuadro refleja los resultados en funcién de los diferentes diagnosticos:

CUADRO 1

Diagnostico Né(;s?)es Excelente Bueno Mediano Nulo
Periartritis escapulo-humeral ... ... 14 8 5 1 —
Artritis reumatoide . ... ... ... .. 9 1 5 3 —
Artrosis de rodilla .. 5 1 4 — —_
Artrosis cervical ... ... ... ... ... 3 — 3 Ja—. .
Ciatica, hernia discal ... ... ... ... 3 1 2 — —_
Espondiloartrosis ... ... ... .. .. 3 2 1 _— —
Coxartrosis ... ... . . e e 2 — 1 1 —
Gota ... ... e e e e e 2 1 1 —_ —_—
Lumbago ... ... .. e e e 2 1 1 — —_
Poliartrosis ... ... ... .. .. .. 2 2 —_ — e
Sacroileitis ... ... . o 2 1 7 - .
Artrosis pelvis y coxartrosis ... ... 1 — 1 . _
Fibrositis ... .o cov aer e eee e 1 — 3 o _

TOTALES ... ... ... 49 18 2% 5
(87,75%)
e

NOTA — Como ya se indicé, una paciente presentaba a la vez una periartritis de hombro y una artrosis
de rodilla. En el cuadro se consideran como diagnésticos diferentes, lo que hace que [l POT
centaje global de resultados excelentes y buenos no coincida exactamente con el que $°
indica en la pagina 267 cuyos resultados globales han sido considerados por el nimero d°
pacientes.

Dependiendo de la forma de administracion y de la posologia, los resultados 58
distribuyen del modo siguiente:

QUADRO 11
e}
Posologia forma N.e d .
de adgmini)s{tracién casose Excelente Bueno Mediano Nule
1 inyectable i.m. diario ... ... ... ... 12 2 8 2 —
_———-—-—-—‘/
2 inyectables i.m. diarios ... ... ... .. 15 10 5 — ——
-
1 inyectable i.m. diario + 2 céapsulas
diarias ... 19 4 12 3 —
—————
2 inyectables i.m. diarios + 2 cépsulas
diarias ... ... ... .. . .0 . 2 1 1 —_ B
e m——
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Aunque la casuistica desglosada por formas de administracién no es suficiente-

Mente elevada para ser significativa, hemos concluido, teniendo en cuenta ademés
Nuestra experincia anterior al estudio, que en algunos casos la dosis de 1! inyectable diario
Buede resultar insuficiente, sobre todo en cuadros agudos e intensos, y que 2 inyectables

larios es una dosis en general suficiente, de tal forma que rara vez es preciso

Sobrepasarla.

. En tratamientos mas prolongados nos parece Gtil la administracién combinada de
Un inyectable y dos cépsulas por dia. Cuando se ha utilizado este tratamiento combinado,
‘3‘3 ha administrado el inyectable por la mafana y después dos capsulas: una al mediodia
Y outra por la noche. Cuando se han utilizado dos inyectables diarios éstos se han admi-
Ristrado con un intervalo aproximado de 12 horas.

. La duracién del tratamiento ha sido variable, pero siempre, como es légico, ha
:.Obrepasado el tiempo suficiente para permitir el control de las tres semanas de per-
SIstencia de la mejoria obtenida, segn los criterios expuesto al principio. Por otro lado,
va fuera del control del estudio, algunos pacientes han continuado en tratamiento de
Mantenimiento a largo plazo, solamente con cépsulas.

. La rapidez de accion del producto, es decir, el tiempo transcurrido entre la admi-
Ristracion y la aparicion del efecto terapéutico, constituye una caracteristica interesante
A destacar, especialmente en lo relativo a la rapida sedacién del dolor que se ha obser-
Vado.. En nusstra expericncia esta rapidez de accion se sitla en un promedio de unos

minutos.

'V — TRATAMIENTO LOCAL

- En 6 pacientes hemos utilizado el ketoprofen liofilizado en tratamiento local sin
8handir anestésicos ni ninguna otra sustancia. Hemos realizado inyecciones intraarticulares
®n la rodilla e infiltraciones en tejidos blandos, periarticulares en el hombro y en la
Musculatura dorsolumbar.

i La posologia media ha sido de V2 inyectable tres veces por semana. La tolerancia
ocal ha sido buena; dos pacientes se quejaron de un dolor vivo después de la inyeccién,
Gue cedié en 1 6 2 minutos. El efecto analgésico fue casi instantineo.

Los resuitados globales son los siguientes:

— 3 artrasis de rodilla: resultado excelente en los 3 casos.
— 2 periartritis escapulo-humerales: 1 resultado excelente y 1 bueno.
— 1 fibrositis dorsolumbar: resultado excelente,

' Aunque esta experoiencia en tratamiento local es muy reducida, la impresién
frapéutica es muy buena y pensamos que puede constituir una forma de administacién
& ketoprofen ciertamente interesante.

V—ToLERANCIA

_ - Como indicamos al principio, hubo tres enfermos que no finalizaron el tratamiento
Pievisto, uno de los cuales se quejé de una reaccién local en el lugar de la inyeccién,
g“e No pudo ser comprobada en el curso de una inspecci{)n: aunque el paciente se negd
. Continuar la medicacion, estimamos que se deve a un influjo psiquico mas que a una
':l;lerapci‘a. En los otros dos pacie‘ntes‘ aparecieron molestias géstrica_s.que«, aunque no
ai On intensas, indujeron a abandonar &l tratamiento; uno de ellos recibié una inyeccién

ara y el otro una inyeccién y dos céapsulas por dia.

Si consideramos estos dos pacientes frente a Jos 48 restantes en los que no se
Bpreciaron efectos secundarios, las intolerancias suponen tan sb6lo un 4% de los casos.
cSé Otra parte, la buena tolgrancia clinica del productg.es de ’de‘sta«car si se.tixene en
an Ma que se trataron 7 pacientes con problemas gastriticos, asi como un paciente con

ecedentes ulcerosos y dos con antecedentes de hemorragia géstrica, todos los cuales

Udieron realizar el tratamiento sin problema de efectos secundarios,

La tolerancia local del ketoprofen liofilizado administrado por via i.m. ha resultado
Muy satisfactoria,
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Se han efectuado anélisis de sangre y orina anes del tratamiento y a los 15 dias
de iniciarse el mismo, sin haberse observado alteraciones de las constantes biologicas.
Se manifesto un descenso moderado de la velocidad de sedimentacion en los casos en qué
estaba previamente elevada.

VI — CONCLUSIONES

‘1.°—En nuestra experiencia clinica el ke:oprofen liofilizado, administrado intra-
muscularmente, se ha comportado como un agente anti-inflamatorio eficaz, con accion
analgésico muy rapida en diversas enfermidades de origem reumatic.

2°— Creemos que estd especialmente indicado en procesos inflamatorios agudos
con predominio de dolores intensos, tal como hemos podido comprobar en las periartnitis
de hombro y en Ja gota, cuadros en los que habitualmente se registran los dolores
espontaneos mas fuertes dentro del campo de la Reumatologia.

3.°— La posologia mas eficaz ha resultado ser de 2 inyectables al dia. En casoSs
de tratamiento largos o ambulatorios, en los que al enfermo resulta incébmodo inyectarsé
por la noche 0, como hemos observado en nuestro medio, teme administrarse mucho$
inyectables en antencién a su estémago, sistema nervioso, etc., resulta especialmente
util {a combinacién inyectable-cépsulas, asi como para casos menos agudos.

4° — Nos parece que la via intraarticular o la infiltracién en tejidos blandos puede
resultar de gran utilidad a la vista de la positiva experiencia que hemos recogido en un
grupo de pacientes.

5°—Una vez pasada la fase aguda, el enfermo puede mantenerse estabilizado
con tratamiento por via oral, tal como lo hemos en algunos casos, con buenos resultados-

6.°— E! ketoprofen liofilizado produce un minimo de intolerncias gastricas y 12
tolerancia local ha sido muy satisfactoria, tanto por via i.m. como en inyeccién intraarti-
cuiar e infiltraciones locales. La tolerancia biolégica es buena, pues no se han encontrado
variaciones patoldgicas en las diversas constantes analizadas en el laboratorio,

RESUMO

Com o fim de valarizar a eficdcia terapéutica do Ketoprofen na sua forma d¢
injectéveis liofilizados, tratou-se com este produto um grupo de 48 doentes com diversos
processos reumdticos. A medicacdo evidenciou, através da valorizagdo da sintomatolog.?
subjectivd e objectiva, uma eficdcia terapéutica satisfatéria, pelas suas acg¢bes analgésic?
e anti-inflamatdria, em 8959% dos casos. Em 1041% dos casos os resultados foram
médios e ndo se obteve nenhum resultado nulo.

Em 21 pacientes administrou-se o Ketoprofen por via i.m. e por via oral (cépsuias).
simultaneamente, com bons resultados; considerou-se esta forma de administragdo espe-
cialmente Gtil em tratamentos de certa duragdo ou ambulatérios, assim como nos casos
menos agudos.

A administragdo i.m. exclusiva ests especialmente indicada em quadros agudo$
com intensa sintomatologia e predominio de dor. )

Em 6 pacientes utilizou-se o produto por via intra-articular ou em infiltra¢des locals
em tecidos moles, com resultados satisfatorios.

A toleréncia clinica pode considerar-se satisfatéria, tendo-se observado uma baixé
incidéncia de transtornos gastricos (4°%). A tolerdncia local e bioldgica é muito boéd

RESUME

Afin de mettre en lumiére I'efficacité thérapeutique du Ketoprofen sous forme
d’ampoules injectables lyophylisées, 48 malades souffrant de rhumatismes divers ont
été soignés a laide de ce produit. La médication a mis en evidence, au moyen de
l'appréciation de la symptomatologie subjective et objective, une efficacité thérapeutiqué
satisfaisant par ses effets analgésique et anti-inflamatoire dans 89'59% des cas. Dans
10°41% les résultdts ont été moyens, mais il n'y a pas eu lieu d’enregistrer de résultat nul.
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. On a administré le Ketoprofen par voie intra-musculaire et par voie orale (capsules)
Simuftanément, en obtenant de bons résultats. Cette forme d'adminisration a été
tout particulierment utile dans les traitements de longue durée et les traitements ambula-
toires, ansi que dans les cas moins aigus.

L'administration du produit exclusivement par voie intra-musculaire est spéciale-
Ment indiquée dans les cas aigus, présentant une intense symptomatologie et une prédo-
Minance de douleur.
~ Des résuitats satisfaisants ont été obtenus sur six malaces auxquels le produit
avait été administré par voie intrd-articulaire ou en infilrations locales & travers les
1Ssus mous.

. La tolérance clinique peut étre considérée satisfaisante car on n'a obsevé qu'une
:’?S faible proportion d’altérations gastriques. La tolérdnce locale et biologique est
'es bonne.

SUMMARY

, In order to test the therapeutical efficiency of Ketoprofen under the form of

Yophilized injections, a group of 48 patients with different forms of rhumatism have been
"eated with this product. Through the study of the subjective and objective semeiology,

'{ned:cation showed a satisfactory therapeutical efficiency in 89'59% of the cases, due to

as analgesic and antiphlogistic effects. In the remaining 10.41% the results were medium
nd there were no negative results.

In 21 patients, Kotoprofen was given simultaneously I.M. and orally (capsules) and
900d results were obtained; this form of administration was deemed especially useful
Or treatments of a certain duration or ambulatory treatment, as well as in less acute cases.
. LM. administration is especially designated for acute cases where there is an
Intense semeiology and & predominant pain.

. In 6 patients, this product was used LA, or through the local infiltration in bland
tissues, and satisfactory results have been obtained.

Clinical tolerance may be deemed satisfactory and there was little incidence of
gastric trouble (4% ). Local and biological tolerdnce is very good.
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CLINICAL TRIALS WITH DIFTALONE.
SUMMARY OF THE INTERNATIONAL EXPERIENCE (*)

V. BACHINI; A. LUVARA

Summary: A comprehensive programme of clinical
trials on diftalone, a new non-steroid anti-inflammatory
compound, was initiated about three years ago on grounds
of the promising results obtained in the pre-clinical and
clinicdl pharmacology studies.

Up to now more than 2.000 cases have been included
in these trials and treated for an average period of
about 75 days, up to a maximum of 24 months.

The main results of the following experiences are
presented:

-— Compdrison of diftalone and indomethacin in R.A.

— Comparison of diftalone and placebo, diftalone
and ASA in O.A.

— Special studies on G.l., hepatic and renal tolerance.

— Special studies on endocrine and metabolic in-
fluences.

— Special studies on immunosupressive #nd antiag-
gregant effects.

The whole evidence so far cumulated seems to con-
firm that diftalone is a valuable compound and be inclu-
ded among the main non-steroidal antiinflammatory drugs.

Aside of the specific results obtained, attention is
drawn to the vaiue of good methodology and careful moni-
toring of the tials for the correct evaluation of new
drug's effectiveness and sdfety.

More thant three years ago diftalone, a new non-steroidal antiinflammatory com-
?:.’u”d commercially known as Aladione, was admitted to Phase Il or extended clinical
als, conclusive stage of a long way to become a therapeutic reality.
Since then a comprehensive and complex programme of studies has been carried
Out on the basis of an international research planning, involving 61 experimental Centers
"N 24 Countries. Up to now more than 20C0 cases have been treated -according to different
Protocols, for an average period of 75 days, up to a maximum of 24 months.

——

(*) A mé# qualidade da reprodugéo das gravuras deve-se a deficiéncias do original. — (N. da R.).
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| have obviously no pretention to make a complete and detailed review of such
a cumulative work, but just to provide an orientative synopsis of the knowledge so far
acqu.red on this promising new drug.

When diftalone passed over to Phase lll clinical trials the available data at that
time gave the following image of the compound:

«... a non-steroidal moyety showing the typical characteristics of an atiinflammatory
drug, faily analgesic, practically devoid of any antipyretic activity but endowed with
a remarkably reduced influence on the hydro-mineral balance, a minimal ulcerogeniC
potencial and a positive toxicological featuren (Table 1 and 2).

These interesting characteristics, evidenced in the pre-clinical studies, had been
also confirmed by the first short-term studies in man, where diftalone compared favou-
rably with placebo first and ASA 3 g later on (Table 3).

Besides, sufficient information on its metabolism and kinetics was available sO
that a rational plan of further studies could be undertaken.

The nucleus of the whole programme is represented by two multicenter, controlled
trials aimed to confirm and quantify the long-term effectiveness and tolerability of
diftalone ECC mg, as a maintenance dose, in comparison with two classical reference
drugs like indomethacin and phenylbutazone in R.A.

Both trials were planned and carried out according to a simiar experimental
design (Table 4), ased on randomized groups and double-blind conditions. .

Their standard duration was 3 months, but in the indomethacin trial the Investi-
gators were asked to continue the treatment as long as they could in those patients
who showed clinical improvement and good tolerability to treatment,

A wash-out period of one week, during which the patients were given placebo,
preceded the initiation of active treatment, in order to provide reliable baseline values
and minimize the carry-over effect of previous treatments.

Eight Centers took part in the IND trial and, globally, 235 cases were allocated
to either of the two experimental groups (Table ), which finally resulted well balanc_ed
as regards the main characteristics of the patients as well as the duration and severity
ot their disease.

In brief, the results obtained showed a significant and roughly equivalent effect
on both compounds on most of the usual parameters of evaluation (Table 6), although
in the diftalone group a more prompt and long-lasting decrease of ES.R, (Table 7) an
a slightly better tolerability could be detected.

Relative rates of severe side-effects were 19 % for diftalone and 25 % for indo-
methacin, whilst the rates of drop-outs due to intolerance were 8 % and 14 % res-
pectively.

A valuable and objective confirmation of these results came from a different and
highly specialized study performed in ltaly by Grimaldi, who measured the articular
technetium uptake before and after 5 days of treatment, in comparison with indome-
thacin and ASA. In this test which is generally considered a fairly sensible technique for
measuring inflammation at the articular level, there was a significant difference in favour
of diftalone, as it can be appreciated comparing the mean variations of uptake after
treatment in the different groups (Table 8). Similar resuls, at least as regards effecti-
veness, were obtained in the controlled trial versus phenylbutazone carried out in 234 cases:
selected in 15 Centrs, In this trial diftalone appeared to be more effective than the
reference compound not only on ES.R. (Table 8) but alsc on grip streng:h (Table 10)-

On the other side, phenylbutazone appeared to be better tolerated (Table 1)
in fact, too well tolerated, not only in comparison with diftalone but also in comparison
with what could have been reasonably expected according to literature and common
knowledge. :

Othe( multicenter studies were performed in England and in the U.S.A,, comparing
diftalone with placebo and ASA, by adopting, in short-term trials, a more sensible.
cross-over experimental design. .

_ The British study tested 750 mg of diftalone against placebo and ASA 4 g in 72
patients. It was a triple cross-over trial and the duration of the three subsequent periods
of treatment was 14 days each.

In summary, both active treatment were significantly different from placebo
and globally equivalent between themselves, even if some parameters, mainly related
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DEPO-MEDROL

— proporciona um alivio acentuado da dor e do edema.
— ajuda a restabelecer a mobilidade.
— produz accgao localizada e intensa.

PPSOIQgia: Varia com o tamanho da articulagdo e com a gravidade da situagdo. Nas
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10 pain, responded better to ASA than to diftalone. This seems to be quite a reasonable
Svent, considering the limited lenght of treatment and the expected superiority of ASA
'm the analsegic point of view. No significant difference was noticed as regards
tolerabiljty

] In the American studies diftalone was used at three different doses, 500 mg,
750 mg and 1 g per day, in a cross-over comparison with placebo on one side and in
8 parallgl group trial versus ASA 4 g on the other side. Globally, the results confirmed
3 overall equivalence of ASA and diftalone in terms of effectiveness and a better
Ylerability of diftalone. Again, a slight advantage for ASA could be detected in relation
© its more prompt pain-killing effect. ) _ ' '

. At this respect it has to be noticed that the symp‘omatic relief obtained with
diftalone  ig mainly a consequence of iis intense antiinflammatory effect, since the
Specifig anaigesic effect that was evidenced in the animals did not find clear confirma-
'on in man (Table 12). _

This peculiar feature may cause some delay in the onset of a clear therapeutic
'®sponse when using diftalone in those degenerative diseases where pain is the first
& More important element of the clinical picture. On the other hand, in most of those
'Seases and particularly in O.A, it is reasonable to suspect, aside of the underlying
8enerative and microtraumatic pathogenic components, the presence of a reactive
tse Cause of pan. In any case, and beyond any speculative controversy, a definite
Sonfirmation of the usefulness of diftalone in 0.A. and allied rhumatoclogical disorders can
only derive from practical experience. Three preliminary controlled trials have failed to
9ve unanimous evidence at this respect (Table 13), but the strong and coherent testimony
8 wide case-list collected in more real therapeutic conditions (Table 14) seemed
'o be 4 valid justification for further studies in this field. Some of them are already
Unning anqg the interim results seem to support our trust in the clinical usefulness of
dlft.ak)"e in O.A. and in any other condition where inflammation of articular and/or
Peri-articular tissues can be suspected. _ o .

Now, let us talk very brefly, but more specifically, of clinical tolerability. At this
"Sspect, the global evidence so far cumulated confirms that diftalone is in line with
t € most recent antiinflammatory drugs, which in general represent a valid alternative to
sa"'C”a‘te‘s, steroids and gold in terms of therapeutic index.

Main reasons for complaint during treatment with diftalone are G.l. disturbances,
f"rau»sea' sometimes vomiting and diarrhoea. _Somnoleqce and dizziness are relatively
treq”e‘”t when high doses are used. A transient and in general moderate increase of
dnsaminases is rather common during the first week of treatment. A slinght decrease
"e’ukOCytes counts have been noticed in a significant number of cases, most of them
v:'th fow ‘or borderline initial values. In the great majority of the cases who complained
teom Side-effects, the treatment with diftalone could be continued and disturbances
di’?tde‘d to disappear sponaneously. In 1617 cases analyzed who had been treated with
imalone at doses varying from £C0 mg and 1 g per day and for variable periods of
Onle' the average rate of drop-outs due to intolerance has been 5.6 %. Even considering
of Y the cases treated for more than one year the rate remains at an acceptable level
about 7 o/ .

hay Two cases of agranulocytosis, one of acute anemia and one of thrombocytopenri‘a
ande been reported during clinical trials. Two additional cases, one of agranulocytosis
ona.2Ne of thrombocytopenia have been detected by means of a field-monitoring system
rei;er«atmg since the product was launched in ltaly and Portugal, 18 and 4 months ago
Pectively,

diff In conclusion, on grounds of the global evidence so far acquired thrm._ug«h.'ghe
to rent stages of Clinical Pharmacclogy and extended Clinical Trials it seems justified
th State that diftalone is an active drug in R.A. and, conditionally at the moment, in O.A.;
a - e usual maintenance dose on long-term treatment should be 5§00 mg, even though
- Priming dose of 750 or 1CCO mg during the first days of treatment is probably necessary
f?n Order to get an earlier therapeutic response and/or more evident relief of pain;
fi ally, that the tolerability of diftalone is good in general and possibly better in compa-
O with other well esiablished compounds, at the G.l. and C.N.S. level However, a
Periodical control of the hematological picture seems to be an advisable attitude to

Opt, especially during long fasting treatment periods.
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TABLE 1

CUMULATED EVIDENCE ON DIFTALONE UP TO iTS PASSAGE TO
PHASE 1II. CLINICAL TRIALS

1. PHARMACOLOGY

1.1. Antiinflammatory activity confirmed in classical pharmacological tests:

— carragenin oedema i . ASA
— Nystatin cedema globaily considered, 2-3 times higher than iND
~— cotton pellet granuloma cquivaient to PHB, 10-20 times lower than

— adjuvant arthritis

probably on postaglandin activation and mono-

mechanism cytes migration

analgesic activity 30-50 % more potent than ASA and PHB in he
(Randall-Selitto) inflammed paw

antipyretic activity . A
(peptone induced fever) twice less potent than PHB and AS
1.2. Reduced influence on mineral and water balance: 4-5 times lower than PHB.

1.3. Minimal ulcerogenic effect: ratio between mean ulcerogenic and antiinflammatory doses
{UED:s AEDsn) higher than ASA, PHB and IND - 10 to 60 times.

TABLE 2

CUMULATED EVIDENCE ON DIFTALONE UP TO ITS PASSAGE TO
PHASE 111, CLINICAL TRIALS

~

TOXICITY
2.1. Low acute toxicity: 8000-1400 mg/kg

2.2, Subecute and chronic toxicity: limited and in fine with accepted standars in four animal species
(rat, rabbit, dog, monkey), but:

-— gident sedation in rabbits
— global toxicity in one dog strain (idiosincrasy?)
— renal toxicity in one rat stran (strain peculiarities)
2.3. Effects on pregnancy and fertility tested in mouse, rat, rabbit with satisfactory results.

2.4. Teratogenicity excluded in rat and rabbit.

TABLE 3

CUMULATED EVIDENCE ON DIFTALONE UP TO INTS PASSAGE TO
PHASE {11, CLINICAL TRIALS

S;)

THERAPEUTIC ACTIVITY (CLINICAL PHARMACOLOGY)
3.1, In R.A.: significantly ditferent from placebo and approximately equivalent to ASA 3 g.
3.2. in other rhumatological entities (O.A. and minor rheumatoid disorders): as above.
3.3. Tested doses: 0.5 g X 3/die (NON MICRONIZED)

0.250 g/single dose/die (MICRONIZED)

0.500 g/single dose/die (MICRONIZED)

0.250 g X 2/die (MICRONIZED)

3.4 Maximum ienght of treatment: 2 months.
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4 TOLERANCE {CLINICAL PHARMACOLOGY)

4.1. Globally goad: significantly better than ASA, at the G.l.

fevel, even in patients with G.)
antecedentes,

4.2, Type of S.E. detected:

G.1. ~~ nausea, pyrosis, gastric discomfort
C.N.S. — headache, dizziness
Others — pruritus, skin rashes

TABLE 4
MULTICENTRE CONTROLLED STUDIES OF DIF. VS. IND. (PROT. 2/72)) AND

VS. PHB (PROT. 8/72)
EXPERIMENTAL DESIGN:
1~ DOUBLE BLIND, RANDOMIZED GOUPS

2~ TREATMENT CONTROLS SCHEDULE:

A P 1 2 3 4 5
— w w w X ? 7 iiw Sm_-__::n’_‘
“W.0.P-
DIF. D
21y 500 ? »
IND. 50, 75, 100 N ..., e
V4
DIF.: 1000 750 500 l.........-.>
8/72 ' ' 7
PHB.: 400, 300, 200 AN
7/
3
= SAMPLE s12€: (IND) (PHB)
90-150 150-200
per group per group
in order to detect: diff. 15 % Efficacy
diff. 25 % Tolerance
any side effect: with 25 % Incidenca

W.0.P. — Wash-out perioa
A — Admission
P — End Placebo
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TABLE &

CENTRES INVOLVED IN THE DOUBLE-BLIND COMPARATIVE STUDY

BETWEEN DIFTALONE AND INDOMETHACIN

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA

N.c of patients allocated to the group
Country
L 5418 indomethacin
Austria 15 15
Argentina 12 13
Brazil .. 7 7
Czechoslovakia 18 19
France 9 8
ltaly 27 26
Roumania . 16 16
Spain 14 13
TOTAL ... ... .. 118 17
TABLE 6
RESULTS OF THE COMPARATIVE EVALUATION VS, IND IN R.A
— BOTH DRUGS EXERT SIGNIFICANT AND COMPARABLE EFECT ON: i
GRIP STRENGTH / w8s
No. OF ACTIVE JOINTS l PLATELETS L
MORNING STIFFNESS E
PATIENTS ESTIM. OF PAIN SGOT/SGPT /
DOCTOR AND PATIENT'S GLOBAL ASSESSMENT
— BOTH DRUGS CAUSE A COMPARABLE INCIDENCE OF S.E. IN GENERAL.
— DIF AND IND BEHAVE DIFFERENTLY AS REGARDS:
. a) EFFECTIVENESS:
1—ESR : DIF ~
b 2 — FAILURES : IND ~ %
b) SAFETY:
1 — BASOFILS : IND
) 2~ BUN D IND S % /
| 3 C.N.S. SIDE EFFECTS : IND ~ % (not sign).
i 4 — INCIDENCE OF SEVERE S.E. : IND ~ %
§ - INCIDENCE OF DROP-QUTS : IND = % (not sign).
g R
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TABLE 7
© - moomer
*® = Lo
|
g 4
§ g///:%ﬁe/\”\//\v/\/\
) . ‘ =T
: B RN

f

2 x, \.//\\

GO M W 2W W W W EW W BW M I S M BN DM B WM e Gy

TABLE 8

g?’“TC counting (Pip joints of the hands): individual (e) and mean ) percentage variations
‘ the base values after 5 days of treatment with ASA 3g, indomethacin 100 mg, and diftalone 500 mg.
{Grimaldi et AL)

ASA INDOMETHACIN DIFTALONE
+ 35 4
30 . ¢
2 T+
Q
E + 20 .
!t
§ + 15
+ 10 .
+ 8 — .
.
[}
§ - £ .
’i —1C .
w .
g - 15 [ [}
E - 20 *e
[ .
- 25
.
- 3¢ .
[
- 35
— 40 ]
- 45
.
- 50 .
— 55
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TABLE 9
DOUBLE-SLIND STUDY OF DIFTALONE VS. PHENYLBUTAZONE IN R.A.
E.S.R.
I
TREATMENT GROUP
DIFTALONE PHENYLBUTAZONE
Ne of cases mean + s.e. N° of cases mean I s.e.
END PLACEBO W. 121 43,5 + 2,22 121 470 + 2,17
1w 117 41,3 4- 2,45 *+ 117 50,5 -+ 5,88
2w 100 42,7 + 2,67 * 100 45,4 + 2,60
3w 104 39,4 + 2,39 *+ 110 46,4 + 2,70
4w 89 39,0 1 2,63 #« 94 453 + 2,77
5w 81 37.8 + 2,63 ** 83 40,6 + 2,58 **
6w 62 34,0 + 2,55 #» 66 41,9 + 3,44 **
Tw 75 31,8 + 2,01 *+ 78 38,6 + 250"
8w 42 30,7 + 2,82 ** 44 37,6 + 3,64 **
3m 79 25,7 & 1,87 **A 76 34,0 2,04 %2
R

Within groups significance: «paired t test» on the mean of the values at any given time and th)e

Teanoof the values of the same patients at. «placebo time» (all times):
p O.

** p 0.01

Between groups significance: «! test» on group means (all times).
A p 008
AA p OOt

TABLE 10
DOUBLE-BLIND STUDY OF DIFTALONE VS. PHENYLBUTAZONE IN R.A.
GRIP STRENGTH

TREATMENT GROUP

DIFTALONE PHENYLBUTAZONE
Ne of cases mean + s.e. Ne of cases mean + s.e.
END PLACEBO W. 123 1097 + 7,97 119 96,5 + 7,37
1w 17 1183+ 7,23 116 13,1 £ 6,34*
2w 114 15,0 + 6,21 113 111,2 + 6,14
3w 102 109.6 + 6,00 * 109 106,8 + 6,30
4w 104 1150 + 6,48 * 109 1126 + 6,06
5w 81 1146 + 6,99 * 84 119,3 + 7,35
6w 75 118,1 + 7,35 *+ 82 10,4 + 7,05
7w 75 120,2 +- 7,09 *« 78 1154 + 748
8w 45 145.5 + 10,58 ** 45 129,4 + 10,33 **
3m 72 128,5 + 7,99 ** 76 122,7 + 762 **
Within groups significance: «paired t test» on the mean of the values at any given time and the
mean of the values of the same patients at. «placebo timen (all times)-
* p 0.05
** p 001
Between groups significance: «i test» on group means ({all times).
A p 005
AN p 001
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CLINICAL TOLERABILITY OF TREATMENT DURING THE DOUBLE-BLIND
STUDY OF DIFTALONE VS. PHENYLBUTAZONE IN R.A.

TOTAL PATIENTES AT RISK

3,

SEVERE ADVERSE REACTIONS

N. of patiants with at least 1 A.R.
any  time

Total N. of reports for A.R. any
time

SLIGHT ADVERSE REACTIONS

N. of patients with at deast 1 A.R.
any type

TJotal N. of reports for A.R. any
tme e e e e e e

DROP-OUTS DUE TO INTOLERANCE

DIFTALONE PHENYLBUTAZONE
127 127
18 (14%) 8 (6%)
56 13
3 (25%) 32 (25%)
123 86
10 3
TABLE 12

ANALGESIC ACTIVITY N MAN

MEAN PAIN SCORING AT VA.
RIOUS TIMES IN 80 TRAUMA-
TiIC AND POSTOPERATIVE PA-
TIENTS AFTER SINGLE DOSES
OF PLACEBO, ALADIONE 500
AND 1000 MG, AND ASA 600
MG,
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DIFTALONE IN O.A. — SEQUENTIAL ANALYSIS
IN THREE DIFERENT TRIALS

M =065

TABLE 13

P=035 20005
B
A BETTER THAN

OF PREFERENSES

4 1-B o095
fy 080

®
v.““"ﬂ
K

13- 085
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TABLE 14
DIFTALONE IN O.A. — RESULTS OF A MULTICENTER OPEN STUDY (BRAZIL)

DIFTALONE: 15t week  — 1000 mg
» -~ 750 mg
3rd and 4th — 500 mg

TOTAL PATIENTS ADMITED: 140 (IN 7 CENTRES)

No. o AFFECTED JOINTS STUDIED:

2:\;5 - 12: 80 % TAGE 2 OF
ACTIVITY
EFECTIVENESS: G F D B
62 % 26,5 % 15 %

TolgRaNCE - 73 % 21,5 % — 55 %
SIDE EFreCTS: Gl  —  36/140 (25.7 %)

C.N.S. — 32/140 (22.8 %)

CUTANEOUS 3/140 (21 %)
PRoP.ouTs - 7 CASES
'AB. vARIATIONS: | VES 22/140
(SIGNIFICANT) J URIC ACID 15/140

RESUMO

~ Com base nos resuitados promissores obtidos em estudos farmacoldgicos pré-
“Clinicos foi iniciado hé cerca de trés anos um vasto programa de experimentagées clinicas
Com diftalone, um nove composto anti-inflamatério.
Até agora foram incluidos nestas experimentacbes mais de 2.000 casos e tratados
durante um periodo médio de cerca de 75 dias até ao maximo de 24 meses.
Sdo apresentados os principdis resultados das seguintes experimentagées:

— Estudo comparativo de diftalone e indometacina na artrite reumatéide.

— Estudo comparativo de diftalone e placebo e diftalone e 4cido acetilsalicilico na
osteoartrose.

— Estudos especificos da tolerdncia gastro-intestinal, hepética e renal.

- Estudos especificos da influéncia enddcrina e metabdlica.

— Estudos especificos dos efeitos imunosupressivo e anticoagulante.

Os resultados até agora acumulados parecem confirmar que o diftalone é um com-
Posto valido e pode ser incluido entre os principdis anti-inflamatérios néo esterdides.

A par dos resultados especificos obtidos, chama-se a atengcdo para a necessidade

de uma correcta metodologia e cuidadoso «monitoring» das experimentagées, d fim de
Obter yma avaliacdo correcta da eficdcia e seguranga do novo produto.

RESUME

Basé sur les promettants résultats obtenus dans des études pharmacologiques
g{é-chniques et cliniques, un vaste programme d’expérimentations cliniques avec le
iftalone, un nouveau composé anti-inflammatoire, a été initié il y a a peu prés trois ans.
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Jusqu'd ce moment plus de 2000 cas ont été inclus dans ces essais et traite_és
pendant une périod e moyenne de.pr_és de 75 jours jusqu'au maximum de 24 mois.
Ci-aprés sont presentés les principaux résultats des essais suivants:

— Etudes comparatif entre le diftalone et I'indomethacine dans ¥arthrite rhumatoide.

— Etude comparatif entre le diftalone et le placebo et le diftalone et lacide
acetylsalicylique dans I'osteo-arthrose.

— Etudes specifiques de la tolerance gastro-intestinalle, hépatique et renalle.

— Etudes specitiques de [l'influence endocrine et métabolique.

— Etudes specifiques des effets imunosupreseurs et anticoagulants.

Les résultats réunis jusqu'a present semblent confirmer le diftalone comme étant
un composé valide et qui peut étre inclu entre les principaux anti-inflammatoires non
steroides. .

A cété des résultats spéncifiques obtenus, nous atirons I'attention pour le besoin
d'une correcte méthodologie et soigneux «monitoring» des essais, a fin de permettré
une correct évaluation de I'efficacité et securité du nouveau produit.
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[44] PARIS

FRANCE

RESULTATS DE «L'EXPERIMENTATION DU NAPROXENE
EN RHUMATOLOGIE COURANTE PRATIQUE»

D. BELAICHE

Résumé: Nous retenons de l'expérimentation sur 314
patients, les conclusions suivantes:

— La rapidité d’'action du NAPROXENE

L’efficacité antalgique: de 15 minutes & 2 heures

L'éfficacité anti-inflamatoire: elle débute dés la
1ére heure et se poursuit jusqu'd la 8éme heure
au minimum, jusqu'a la 14éme heure &u ma-
ximum.

— Sa remarquable tolérance

Environ 7 % d’intolérance seulement.
— Sa grande maniabilité
La prise de 2 comprimés par jour suffit & domner
aux patients son confort thérdpeutique cons-
tant durant le nycthémere.

Ces remarques nous conduisent & penser que nous
disposons, en thérapeutique rhumatologique, d'un pro-
duit anti-inflammatoire majeur qui a une place privilégiée
parmi les produits les plus efficaces et les mieux tolérés.

'~ INTRODUCTION

(NAP Je rapporte ce jour les résultats de l'expérimentation clinique du NAPROXENE
még ROSYNE), chez un groupe de 300 patients environ, étude faite par un groupe de
ecin thumatologues de PARIS et Région Parisienne.

Notre protocole d'expérimentation a respecté le schéma suivant:

1° — Sélection des patients et clasification en & grands groupes:

1) Rhumatismes inflamatoires

2) Rhumatismes abarticulaires

3) Rhumatismes dégénératifs (arthroses en poussés douloureuse et/ou
inflammatoires)

4) Syndromes douloureux rachidiens

8) Accés de goutte.

2° — Respect de la posologie préconisée, c'est-a-dire, la prise de 2 comprimés,

1 : €
c‘o:r\et matin et 1 le soir, (en tenant compte du taux plasmatique), et en respectant fes
findications suivantes: nous avons évité d'employer le NAPROXENE chez les malades
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ayant des an‘écédents digestifs de type ulcéreux; chez les femmes enceintes, au cours
des premiers mois de la grossesse; enfin, chez les patients sous traitement anti-coagulant.
et chez linsuffisant rénal, nous avons multiplié les précautions d'utilisation et la sur
veillance.

3° — Surveillance médicale clinique réguliere:

Examen articulaire et somatique complet:

Mesure des périmeétres articulaires

Mesure de la température cutanée ,

Mesure des distances limites de ta mobilité rachidienne (surtout dans le ¢@5
de pelvispondilite thumatismate)

Mesure 'des angles de mibilité articulaire et mesure des périmétres de marche
(surtout dans le cas de rhumatismes dégénératifs)

4° — Une surveilance biologique réguliére
Phlogogramme
Sérologie rhumatoide.

5° — Surveillance radiologique dans certains cas,

6° — Nous avons essayé, dans la plupart des cas, surtout chez les patients atteints
de rhumatismes inflammatoire, de diminuer, voire de supprimer les traitements cortiso”
niques; nous avons supprimé tou: autre traitement anti-inflammatoire non-stéroiden pou’
ne garder que les derivés salycilés ou pyrazolés, les antipaludéens de synthése et €5
sels d'or.

Il — ANALYSE DES RESULTATS

TB: Restitutio ad integrum des signes cliniques (disparition des douteurs et dés
signes inflammatoires).

Normalsation de la V.S.
Stabilisation de I'état clinique & V'arrét du traitement.

B: idem avec nécessité d'un traitement d‘entretien,

MOYEN ou MEDIOCRE: Normalisations temporaire des signes cliniques, récidivé
ou rechute dés la diminuition ou a {'arrét du traitement,

NUL: Aucune eficacité thérapeutique, accentuation des signes cliniques, élévatior
de la V.S.
Nécessité de recourir & un autre traitement.

Nous avons obtenu les résultats suivants:

TB/B MOYEN NUL

1)} Rhumatismes inflammatoires 84 cas

Polyarthrite rhumatoide séro-Positive 40 27 9 4
séro-Négative 15 7 [ 3
Rhumatisme Psoriasique 9 2 6 1
Pelvi-spondylite rhumatismale 19 g 4 6
Divers autres 1 0 1 ‘_0__,

(5357%) 45 (29.78) 25 (16.66) 14
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TB/B MOYEN NUL

2) Rhumatismes abarticulaires 88 cas

(pathologie sportive et traumati-
que)

Tendinite, bursite, épicondyilalgie 60 45 10 5
S H/forme tendinite du sus-épi-

neux
forme’ tendinite du long-bi- )
ceps 10 8 1 1
E forme calcifiante 8 7 1 0
Norses ou séquelles d'entorses 10 2 7 1
(7045%) 62  (21.60) 19 (79) 7
3) Rhumatismes chroniques
dégénératives .................. 90 cas
(poussées douloureuses et/ou
inflammatoires)

Rachis 14 6 4 4
anche coxarthrose unilatérale 12 14 8 4
anche coxarthrose bilatérale 14
®noux coxarthrose unilatérale 11 29 12 3
€noux coxarthrose bilatérale 26
Utres (mains surtout) 13 3 6 4

(50%) 45 (33) 30 (16.8) 15

%) Syndromes rachidiens ...... 30 cas

L‘"‘"bago (accés aigu discal) et

Né sciatique 18 0 9 9
Cvralgie cervico-bracchiale 12 1 6 5

1 15 (466) 14

%) Goutte (acces aigu) ........ 22 cas

ler accas 7 5 1 1
Cces rgcidivants 15 6 6 2

(50%) 11 (31.8) 7 (188) 4

Soit globalement:

164 52.22 % de bons résultats

€8 2557 % de résultats moyens ou médiocres
54 - 17.21 % d’'échecs.

314

Incidents de traitement:

~ Gastralgies traisitoires 17

—Nausges, vomissements 2

~ Prurit 5

La plupart des incidents ont disparu dés l'arrét de la prise du médicament; dans
Certains cas, les gastralgies n‘ont pas réapparu lors d'une deuxiéme prescription.
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Recul Thérapeutique:

Actuellement de 12 & 18 mois pour tous les patients en ambulatoire

-—soit en traitement continu: rhumatismes inflamatoires
— soit en traitement discontinu: rhumatismes chroniques dégénératifs.

s,

Remarques particuliéres relatives & cette expérimentation:

1° — Il existe & notre avis, une notion de foi du «tout ou rien», c'est-a-dire que i€
NAPROXENE agit efficacement ou pas du tout, les réslutats moyens ne sont que des
résuitats diffici'es & interprBter dans I'absolu (comparaison des résulta's par rapport
a d’'autres médications tels INDOMETACINE, KETOPROFENE, dérivés de la butazolidine).

2° — || existe souvent une plus grande efficacité du NAPROXENE quando les signes
inflammatoires locaux sont importants, et le NAPROXENE serait d'autant plus efficace qué
Uinflammation locale est importante: ce fait serait, 4 notre avis, lié au fait que [e
NAPROXENE agit plus nettement au niveau de la phase inflammaoire précoce.

Il — CONCLUSION
Nous retenons de cette expérimentation sur 314 patients, fes conclusions suivantes:

- La rapidité d'action du NAPROXENE
L'efficacité antalgique: de 15 minutes a 2 heures X
L'efficacité cnti-inflammatoire; elle débute dés ia 1ére heure et se poursuill
jusqud la 8éme heure au minimum, jusqu'ad la 14éme heure au maximum

- Sa remarquable tolérance
Environ 7% d'intolérance seulement.

— Sa grande maniabilité
La prise de 2 comprimés par jour suffit 3 donner aux patients son confort
thérapeutique constant durant le nycthémeére.

Ces remarques nous conduisent & penser que nous disposons, en ?rérapemiq\“?
rhumatologique, d’un produit anti-inflammatoire mejeur qui a une place privilégiée parm!
les produits les plus efficaces et les mieux tolérés,

RESUMO

Obtivemos da experimentacdo em 314 pacientes as seguintes conclusées:

- A rapidez de ac¢do do NAPROXENE
Eficdcia antalgica de 15 minutos a 2 horas
Eticécia anti-inflamatéria: comeca desde a 1° hora e prossegue até & 8* horéd
no minimo, ou até a 14* hora no méximo :

— A sua notavel tolerdncia
Somente cerca de 7 %% de tolerdncia

— A sua grande facilidade de manejo X
Bastam 2 comprimidos por dia para dar aos pacientes um conforto terapéutico
constante durante o nictémero.

Estas conclusdes levam-nos a pensar que dispomos, em terapéutica reumatoldgica
de um produto anti-inflamatdrio que tem um lugar previlegiado entre os produtos mals
eficazes e os mais tolerdveis.
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[45] LISBOA

PORTUGAL

O SULINDAC NO TRATAMENTO DAS AFECCOES REUMATISMAIS

A. DE OLIVEIRA SOARES

Resumo: O Sulindac é um novo medicdmento anti-
-inflamatério ndo esterdide que também possui proprie-
dades analgésicas e antipiréticas. A baixa toxicidade que
evidenciou nas experiéncias de farmdcologia animal pos-
sibilitou a sua experimentacdo no homem. Ensaiado em
grandes estudos de d&mbito internacional que incidiram em
doentes com artroses, espondilite anquilosante ou reu-
matismos &b-articulares, o medicamento revelou-se muito
eficaz ¢ bem tolerado. Em Portugal, realizou-se recente-
mente um ensaio multicéntrico deste féarmaco, levado &
efeito por 432 clinicos gerais e internistas que observaram
1090 doentes. A aprecid¢do dos resultados deste estudo,
relativamente a8 eficacia terapéutica e tolerdncia do Su-
lindac permite concluir que estds sdo, em linhas gerais,
sobreponiveis as verificadas nos ensaios internacionais.

. Desde que o acido acetil-salicilico foi sintetizado, ha mais de cem anos, a investi-
gzgaOA quimica e farmacolég~ca tem percorrjc!o um caminho ininterrupto na procura de
» Stancas com methor acgao angl-mﬂama}tong e menos efeitos secundarios que aquele
ef;\“at_:o. 0 pnmgi’rq deste's o.«bjecnvos esta hp;e largamente cpncretizado, mas o segundo
osa Sldq mais dlflClol de atingir. Com efeito, dlspomos de mgd:camentos dotados de pode-
.8 actividade antiflogistica, mas os seus efeitos colaterais limitam muito a sua utiliza-
9, particularmente em administragbes prolongadas, Este ébice assume importancia crucial,
a yez que a maior parte dos doentes reumaticos padecem 'de afecgdes cronicas cuja
or:"*]Deupca exige medicacao de bease com caracter permanente ou prolpngado. O problema
**i-mﬂ; aln’dg outro aspecto, que € © factg de algumas gias mais enérgicas drogas anti-
case Matdrias modernas terem escassa ac¢éo analigésvca‘:dwe»cta, o que € inconven.ente nos
dolos de doencas reumatismais fie caracter d;egenera'r'nvo, que produzem quadros muito
rosos mas que nao sdo mediados por fendmenos inflamatérios relevantes.
rece De uma ;érie de 4cidos aril-alcanoicos do. grupa do 4&cido indeno-acético, foi
Ntemente obtido um composto de estrutura policiclica, com um atomo de fluor ligado

SB 5° atomo de carbono de um anel benzénico, que recebeu o nome genérica de
LINDAC (Fig. 1).
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Fig. 1 - Férmula do SULINDAC
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O Sulindac, quando administrado por via oral, é rapidamente absorvido, :an“"dta
um pico plasmético muito elevado & 1 ou & 4. hora apbs a ingestdo, consoante e$
for feita em jejum ou ap6és uma refeigcdo, respectivamente (FIG. 2).
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Fig. 2 — Niveis plasmaticos de SULINDAC
{Adaptado de McMAHON )
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No homem, detectam-se dois metabolitos principais, um suifureto e uma sulfona,
Pensando-se que € o primeiro a forma farmacologicamente activa, porquanto, in vitro,
Mibe a prostaglandina-sintetase e a agregagéo plaquetaria, ac¢do de que a sulfona nao par-
tilha, © sulfureto do sulindac mantém niveis plasméaticos consideravelmente elevados
durante 10 a 12 horas, o que explica o carécter prolongado dos efeitos terapéuticos do
Produto, A eliminag8o faz-se sobretudo pela urina, mas também pelas fezes.

. Os estudos de farmacologia animal efectuados com o sulindac revelaram uma boa
dcedo analgésica, muito superior & da indometacina, uma boa accéo antipirética, analoga
da indometacina e superior & da fenilbutazona e uma actividade anti-inflamatéria muito
SUperior 3 do 4cido acetil-salicilico e, em termos de avaliagdo semi-quantitativa, cerca
© metade da da indometacina. A investigacio toxicolégica mostrou que o produto &
Uo pouco téxico e, em estudos a longo prazo, manifesta poucos efeitos colaterais,
sf’”dO de salientar que a ocorréncia de lesdes hcomorradgicas ou ulcerativas do tubo
‘gestivo dos animais é muitissimo mais rara do que a que ocorreu nas experiéncias
€om a indometacina, a fenilbutazona e o 4cido acetil-salicilico. Por outro lado, nao
se demonstraram interacgbes com os anticoagulantes cumarinicos, nem com os antidia-
béticos orais, nem com os antidcidos. Contudo, a administragdo concomitante de acido
3Cetil.salicilico diminui a actividade anti-inflamatéria do sulindac, tal como acontece
oM a3 generalidade dos anti-flogisticos ndo esteréides.
res .Das conclusbes .dos estudos me?abéli\cos e da experimentagao a_nimal, que acz’ab.o de
Umir, deduz-se, assim, que o sulindac, em virtude das suas propriedades analgésicas-
’?““Diréticas-antiﬂogisticas, do seu efeito relativamente prolongado e da sua baixa toxi-
Gidade ¢ boa toleréncia, oferece perspectivas de constituir uma excelente medicagao de
8¢ para muitas afecgbes reumatismais.
O produto entrou, assim, na fase da experimentacdo humana.
i Vou fazer uma breve analise da experiéncia clinica, com base em dados em arquivo
'r':;‘labongt@ios ‘gie investigagdo da Merck, Sharp & Dohme e nos trabalhos gque enume-
I na bibliografia.
Num estudo duplamente cego, realizado por 11 investigadores de diversos paises,
ndac, dado em duas ou quatro doses diarias, foi ensaiado, versus placebo, em
con de artrose @a anca. O f.érrrjgcoprovou ser muito supgn:iqr ao pl.acebo e verifi-
re "Se que ndo ha vantagem significativa nas quatro doses diarias rel;‘trvamente a um
Sime de duas administracbes, tal como os estudos sobre o metabolismo do produto
aviam sugerido (Quadro 1).

0 sulj
caSQS

QUADRO |

‘SULINDAC VERSUS PLACEBO, NA COXARTROSE
ESTUDO INTERNACIONAL POR il INVESTIGADORES

Excelente ou Bom Fraco ou Nulc
Suindac em duas doses diarias ... ... 84 % 16 %
Sulindac em quatro doses didrias ... ... 88 % 12 %
Placebo ... ... ... ... .. .. . . 34 % 66 %

Num estudo internacional feito por 25 investigadores, ensaiaram-se 200 a 4C0 mg

ndac, em 2 doses diarias, versus 2000 a 4000 mg de éacido acetil-salicilico, em

g:[a‘m _doses didrias, em 418 doentes com artroses. O sulindac teve menos efeitos

‘'3terais e a sua eficdcia foi superior 3 da aspirina, quer pelos critérios dos doentes,
UYadro 1l), quer pelos critérios dos investigadores (Quadro lii).

de sy

%
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QUADRO 11

SULINDAC VERSUS ACIDO ACETIL-SALICILICO, EM ARTROSES
ESTUDO INTERNACIONAL POR 25 INVESTIGADORES (418 doentes)
RESULTADOS EXCELENTES OU BONS

(CRITERIOS DOS DOENTES)

Sulindac ac. a-s
Artrose da anca ... ... ... ... .. .. o .. 87 % 73 %
Artrose do joelho ... ... ... ... . ... . .. 85 % 70 %

SULINDAC — 200 a 400 mg em 2 doses disrias
ASPIRINA — 2000 a 4000 mg em 4 doses diarias

QUADRO 111

SULINDAC VERSUS ACIDO ACETIL-SALICILICO, EM ARTROSES
ESTUDO INTERNACIONAL POR 25 INVESTIGADORES
RESULTADOS EXCELENTES OU BONS

(CRITERIOS DOS INVESTIGADORES)

Sulindac 4c. a-s
Artrose da anca ... ... ... ... .. oL .. 81 % 87 %
Artrose do joetho ... ... ... ... ... ... . .. 80 % 65 %

Ensaiado por 13 investigadores em 195 doentes com artroses de anca ou do
joelho e em comparagio com o ibuprofene, o sulindac, em doses de 200 a 400 M9
por dia, em duas tomas, foi ligeiramente superior, em eficdcia, ao ibuprofene em
doses de 300 a 600 mg por dia, em trés tomas, tanto pelos critérios dos doentes (Qué#"
dro IV), como pelos critérios dos investigadores (Quadro V). A tolerancia de qualque’
dos farmacos foi boa e sem diferengas significativas entre um e outro.

QUADRO IV

SULINDAC VERSUS IBUPROFEN EM ARTROSES
ESTUDO INTERNACIONAL POR 13 INVESTIGADORES (195 doentes)
RESULTADOS EXCELENTES OU BONS

(CRITERIOS DOS DOENTES)

Sulindac Ibuprofen
Artrose da anca ... ... ... .. ... ., .. .. N % 76 %
Artrose do joetho ... ... ... ... ... .. ... .. at ¢, 82 %

Sulindac ~— 200 a 400 mg em 2 doses diarias
Ibuproien —— 300 a 600 mg em 3 doses diarias

QUADRO VvV

SULINDAC VERSUS IBUPROFEN EM ARTROSES
ESTUDO INTERNACIONAL POR 13 INVESTIGADORES
RESULTADOS EXCELENTES OU BONS

(CRITERIOS DOS INVESTIGADORES)

Sulindac Ibuprofen
Artrose da anca ... ... ... ... . . . .. 73 % 68 %
Artrose do joetho ... ... ... ... ... . ... .. 2 % 61 %
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Em 30 doentes com espondilite anquilosante, dois investigadores americanos
e’\Sgsiarram 300 a 400 mg diadrios de sulindac, em duas doses por dia, contra 75 a 150 mg
de Indometacina, em trés doses por dia. A eficdcia da indometacina parece superior,
Pelo menos pelos critérios dos doentes, ndo se podendo tirar conclusdes muito definitivas

ada a pequenez da série (Quadro VI).

QUADRO VI

SULINDAC VERSUS INDOMETACINA
NA ESPONDILITE ANQUILOSANTE (30 doentes)
ESTUDO REALIZADO NOS E.U.A. POR 2 INVESTIGADORES
RESULTADOS EXCELENTES OU BONS

Sulindac Indometacina
Critérios dos doentes ... 64 % 86 %
Critérios dos investigadores ... ... ... .. 73 % 57 %
SULINDAC — 300 a 400 mg em 2 doses diarias

INDOMETACINA ~— 75 a 150 mg em 3 doses diarias

Mais vélido parece um estudo internacional levado a cabo por 13 investigadores,
Que estudaram as acgdes de 200 a 400 mg de sulindac em 2 tomas, conta 300 a 600 mg
?e fenilbutazona em trés tomas diarias, nos casos de 149 doentes com espondilite anqui-
Osante. Ambos os farmacos foram eficazes, a fenilbutazona um pouco mais que ©
Sulindac, mas este revelou menor incidéncia de efeitos colaterais (Quadro Vil).

QUADRO v

SULINDAC VERSUS FENILBUTAZONA
NA ESPONDILITE ANQUILOSANTE
ESTUDO INTERNACIONAL POR 13 INVESTIGADORES (149 doentes)
BENEFICIO NITIDO

Sulindac Fenilbutazona
Critérios dos doentes ... 72 % 80 %
Critérios dos investigadores ... ... ... ... 66 % 72 %
SULINDAC - 200 a 400 mg em 2 doses diarias

FENILBUTAZONA - 300 a 600 mg em 3 doses diarias

Em 216 doentes com reumatismos ab-articulares, 13 investigadores de vérias
Nacdes ensajaram 400 mg de sulindac, em duas doses, contra 600 mg de oxifenbutazona,
em trés doses. Ndo houve diferengas estatisticamente significativas entre os dois
drmacos, mas alguns dos investigadores ficaram com a convicgdo clinica de que, em
‘luadros de ombro doloroso agudo, o sulindac era um pouco mais eficaz (Quadro Vill).

QUADRO VIl

SULINDAC VERSUS OXIFENBUTAZONA
EM REUMATISMOS AB-ARTICULARES
(«OMBRO DOLOROSO»)
ESTUDO INTERNACIONAL POR 13 INVESTIGADORES (216 doentes)
RESULTADOS EXCELENTES OU BONS

Sulindac Oxifenbutazona
Critérios dos doentes 84 88 %
Critérios dos investigadores ... 72 % 81 %
SULINDAC — 400 mg em 2 doses diarias

OXIFENBUTAZONA — 600 mg em 3 doses diarias
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Especificando um pouco a incidéncia de efeitos colaterais nestes estugios, apre-
sento um quadro comparative: do sulindac com o &cido-acetil-salicilio, que salienta bem

a muito menor ocorréncia quer de quadros digestivos altos; quer de diarreias, com o
sulindac (Quadro 1X). : . .

QUADRO IX

COMPARACAO DOS EFEITOS SECUNDARIOS DO SULINDAC E
DO ACIDO ACETIL-SALICILICO L -

Sulindac ~ 4c. a-s

Ne de Doentes ... ... ... . o L e e 263 258
’Dor, dispepsia, vémitos e Ulcera péptica ... ... ... . VQB ) 149
‘Diarreia .. e i R
Obstipagao i 28 23
S. N. C. . 33 48
Efeitos cutdneos ... ~... . .o o L 9 12

Quanto ao ibuprofene, a comparagao parece permitir que se conclua que ambos- 08
farmacos sdo bem tolerados, com pequenas diferencas na ocorréncia de acgbes secum™
darias de um sistema orgénico para outros sistemas organicos, sendo de frisar qut
nenhum deles provocou o aparecimento de lesdes ulcerativas do estdmago ou
duodeno (Quadro X). : :

QUADRO X
COMPARACAO DOS EFEITOS SECUNDARIOS DO SULINDAC E DO IBUPROFEN

Sulindac 1puprofe”
e
Namero de doentes 145 147
-
Dor, dispepsia, vomitos {(n&o ocorreram {lceras pépticas) 38 23
/
S. N. C. 9 11
Efeitos CUMBNBOS .. v v o o oo e e 1 o6
EoSinofilia .. oo oo o e e e T 3 T8
Namero de doentes excluidos pelos efeitos secundarios ... 15 14
__/

Por Gitimo, umas referéncias'a um ensaio clinico cooperativo multicéntiico, reac‘"
zado recentemente por 432 clinicos gerais e internistas portugueses, que tratarcm 19“
doentes reuméticos com 200 a 400 mg de sulindac, administrados em duas tomas diaria:

O Quadro X! dé& uma ideia da dimensdo do ensaio portugués, pouco vulgar erm
estudos desta natureza. ,

Os doentes completamente estudados e cujos casos foram analisados, em o’
mero de 991, pois houve que excluir para todas as avaliagbes com excepgdo da dof
efeitos colaterais, €9 fichas muito deficientemente preechidas, em re'agao aos dado®
n?SOlOgICOS e ao esquema terapéutico, apresentavam afec¢des muito’ variadas, como s6
vé no Q_uadro Xil). E interessante salientar que a artrite reumatdide aparece neste map
nosoldgico com frequéncia quase exactamente igual & verificada no rastreio de afec”
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§6e134 :/eumatismais que a Sociedade Portuguesa de Reumatologia promoveu, (cerca

e o).

d 0 _Que_zdro.XIH mostra os resultados obtidos no ensaio, que, em ndmeros arredon-
ados, sdo iguais pelos critérios dos doentes e médicos.

QUADRO X1

SULINDAC

ENSAI0 CLINICO COOPERATIVO MULTICENTRICO
DIMENSAO DO €NSAIOD

—————
Médicos participantes ... ... .. ... o i e e 432
Médicos coordenadores .. ... ... .. .. . 2
Médico relator ... e
Paramsdicos ... 26
Doentes estudados dentro do prazo ... ... ... oo e e e el e e e e e 1090
D°°mes cujas fichas chegaram fora do Prazo ... ... ... . . o e e el 185
D”ﬁmes estudados quanto A eficacia do farmaco ... ... ... .. .. . o e 991
Doentes estudados quanto & tolerdncia do farmaco ... ... .. . .. o ol . 1090
Duragao do ensaio ... ... e e e e e el e e e e . 90 dias
e ———
QUADRO XiI
SULINDAC
ENSAIO CLINICO COOPERATIVO MULTICENTRICO
PATOLOGIA DOS DOENTES ESTUDADOS (991 casos)
———
Espondilartrose ... ... ... .. o a0 e e e e e 135
GONArtroSe ... ... .. e e e e e e e e e 78
COXATrOSE ... . oo e e e e e e e e e e 40
Artroses maGltiplas ... ... ... . ol 135
Artrite Reumatéide ... ... o o aeh e er e e el e 140
Espondilite Anquilosante ... ... ... ... .. . o oL 96
GOtA . cor eer e eee e e e e e e e e e 64
Reumatismos Ab-articulares ... ... .. oo o e e aeraee el 113
Lumbago . oo .. e o e e e e e e e e e 16C
Intervengdes ortopédicas ... ... - o o el e el €
Outras afecGdes ... ... .. cee e e eee e e e e e 24
S ———
‘ QUADRO Xl
| SULINDAC
ENSAIO CLINICO COOPERATIVO MULTICENTRICO
APRECIAGCAO DA EFICACIA DO FARMACO
e ————
Critério do goente Critério do médico
Resuitade muite bom ou bom ... ... .. 67% Resultado muito bom ou bom ... ... ... 67%
Resultago regular ... ... ... ... ... .. 20% Resulftado regufar ... ... ... ... .. .. 20 %
Resu"ado nulo L. e e 8% Resultado nulo ... ... ... ... . .. 8 %
Res““ado ndo especifticado ... ... ... 5 % Resultado ndo especificado ... ... ... 5%
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Resumindo a evolugdo da sintomatologia dos 991 doentes tratados com o sulindaG
(Quadro XIV), concluimos qu2 ela foi positiva em $0 % dos casos, nula em 6 % e nega-
tivo em 4 %.

Quanto & tolerdncia do sulindac nos doentes do estudo portugués, observamo$
no Quadro XV que ocorreram efeitos colaterais em 144 dos 1080 doentes, o que representd
uma percentagem de 13,2. A maioria destes efeitos, ou seja 116 casos, corresponde 2
fenémenos gastro-intestinais. Nenhum investigador assinalou efeitos secundérios graves
e ndo houve refréncia alguma a hemorragias digestivas nem a processos ulcerativos:
Um pormenor para o qual o Dr. Braz Nogueira, médico relator deste ensaio ja chamou 2
atengdo ¢ a pequena ocorréncia de efeitos neurolégicos, presentes apenas em 2 % dos
doentes, o que contrasta com o que tem ocorrido nos ensaios da indometacina.

QUADRO Xiv

SULINDAC

ENSAJO CLINICO COOPERATIVO MULTICENTRICO
RESUMO DA EVOLUCAQ DA SINTOMATOLOGIA DOS 991 DOENTES

Evolugdo positiva ... ... .. . e e 90 %
Evolugdo nula ... ... ... .o Lo 0 il el e e e e 6 %
EVOlUCED Negativa ... ... vii cireer e it e e e 4 %
R
QUADRO XV
SULINDAC
ENSAIQ CLINICO COOPERATIVO MULTICENTRICO
APRECIAGAO DA TOLERANCIA DO FARMACO
NGmero total de doentes ... ... ... ... .. .. .. .. 1090 — 100 %
Numero de doentes com efeitos colaterais ... ... ... ... 144 — 13,2°%
Efeitos gastro-intestinais ... ... ... ... ... ... .. .. 116 — 10,6 %
Efeitos neurolbgicos 22 — 2%
Efeitos dermatolbgicos ... ... ... ... .. . .. . 6 — 0,55 %
Retencdo hidro-salina ... ... ... ... ... .. ... .. . 1 — 0,09 %
Qutros efeitos ... ... ... .. L L0 o 11— 1%
Efeitos considerados graves pelas investigadores ... ... Q - 0 %
—

Eu permito-me salientar a insignificancia dos fendmenos de retengao hidro-salind
apenas patenteados em um doente, facto de flagrante oposigdo relativamente ao com-
portamento clinico de outros farmacos anti-inflamatérios ndo esteréides como, por exem”
plo, a fenilbutazona.

Concluindo, de posse da experiéncia internacional e nacional com o SulindaC
creio poder afirmar que temos & nossa disposicdo um medicamento analgésico e ant”
-inflamatério eficaz, utilizavel em esquema posolégico de duas tomas dirias, muito bem
tolerado e que parece constituir uma excelente medicagdo de base para um grande
nimero de doentes afectados por doengas reumatismais.

RESUME

Sufindac est un nouveau médicament anti-inflammatoire non-stéroide, lequel a auss’
des proprietés analgesiques et antipyrétiques. La baisse toxicité qu’il a eprouvé dans les
éssais de pharmacologie animal a possibilité son expérimentation dans 'homme. Essf?'yé
au cours de grands études internationaux en des malades avec arthroses, spondylités
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anquilosantes et rhumatismes abarticulaires, il s'est révélé trés efficace et bien toléré.
€cemment, il a eu lieu du Portugal un essaie multicentric, accompli par 432 practiciens
e internistes qui ont examiné 1090 malades. L'appréciation des résultats de cet étude,
€n ce qui concerne I'efficace thérapeutique et la tolérance de Sulindac permet de con-

c’“’_e que les mémes, en général, sont similaites & ceiles verifiées aux études inter-

Nationayx.

ABSTRACT

Sulindac is a new non-stéroidal anti-inflammatory drug which, in addition, has
nalgesic  and antipyretic properties. Its low toxicity, evidenced in the experiments
Made in the animal pharmacology, enabled its trial in man. Studies carried out at inter-
National level, which involved patients suffering from arthroses, ankylosing spondylitis
97 abarticular rheumatisms, showed that the drug is very effective and well tolerated.
ecently, in Postugal, a multincentric trial with this drug was carried out by 432 G. P-'s
énd internists who examined 1090 patients. The evaluation of this study concerning

Ulindac therapeutical efficacy and tolerance are, in general terms, similar to those of
the international studies.
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[46] , FACULDADE DE MEDICINA
SERVICO DE PROPEDEUTICA MEDICA
PORTO — PORTUGAL

INTERACCOES MEDICAMENTOSAS NO TRATAMENTO DAS
DOENCAS REUMATICAS (*)

A. LOPES VAZ

Resumo: O uso simultdneo de varios medicamentos
no tratamento das doengas reumdticas e a aplicagdo de
novas técnicas de investigacdo ao estudo dos seus efei-
tos farmacoldgicos e clinicos tem levado ao conhecimento
de interferéncias entre diversos agentes quimioterdpicos
nos doentes polimedicamentados.

Neste capitulo da Medicina que nado cessa de cres-
cer, interessa-nos apenas referir alguns exemplos no
campo da terapéutica anti-reumética.

- E j& classica a interferéncia dos pirazolados com os
anticoagulantes por competigcdo de fixagdo as proteinas
plasmaticas.

— Em relagdo a ceretos antidiabéticos orais, sabe-se
que os pirazolados ndo sé competem com eles na fixa-
¢do as proteinas do plasma, aumentando a concentragdo
da sua frac¢do activa, mas possuem também acgdo inibi-
dora sobre & sua inactividade metabdiica.

— O uso de salicilatos associado ao metotrexato pode
exaltar a ac¢do deste, enquanto & associacdo com a indo-
metacina, parece interferir com a sua absorg¢do intestinal
reduzindo-lhe deste modo o efeito terapéutico.

Estes e outros factos apontam para a necessidade de
adoptar uma atitude prudente na quimioterapia das doen-
¢as reumdticas evitando tanto possivel as associagdes
medicamentosas sobretudo as que j3 se apresentam
como tal ao clinico, cabendo a este a decisdo sobre a
oportunidade de associacdo de medicamentos.

ABSTRACT

appli The simultaneous use of several medicines in rheum{atic ilness treatment and the
e)f»"'catlon of new investigation tecnics &t the study of its pharmacologic and clinic
8Cls have taken to the knowledge of interferences between several drugs polimedi-

ate‘! patients. At this Medicine chapter which don’t stop increasing, only interest as

re p h .
fe””g some exemples on the antirheumatic therapeutics way.
\‘\__.
(*) Nao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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It's already common (classic) the interference of pyrazols with anticoagulative by
competition of fastening at plasmatic proteins.

In relation with some oral antidiabetic, it's known that pyrazols not only compété
with them on the fastening to plasm proteins, increasing the concentration of its active
fracion, but they also have inhibition action on its metabolic inactivity. The use 0
salycilates associated to the metotrexato, may excite this one, while the association with
indometacyn seems to interfer with its intestinal absorption, reducing in this way the
therapeutic effect. These and others factors separate to the necessity of adopting @
wise attitude at the therapy of rheumatic diseases, avoiding the most as possible (he
drug associations, specially those what appear just like that to the clinicion concerning
him the decision on the oportunity of drugs association.
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PORTUGAL

ENSAIOS PRELIMINARES COM NOVOS ANTI-INFLAMATORIOS
NAO ESTEROIDES NO TRATAMENTO DA ARTRITE REUMATOIDE (*)

ROBERT PEREIRA MARTINS

Resumo: O autor depois de justificar a pesquisa de
novos anti-inflamatérios ndo esterdides no tratamento dos
reumatismos inflamatdrios, apresenta os resultados preli-
minares obtidos em 3 séries de doentes com artrite reu-
matdéide, tratados com diclofenac sodium, ketoproféne e
sulindac, respectivamente, e analisa-os.

RESUME

Aprés avoir justifié la recherche de nouveaux anti-inflammatoires non stéroidiens
da{?s le traitement de la polyarthrite rhumatoide, I'auteur présente et analyse les résultats
Préliminaires obtenus en trois groupes de malades traités avec diclofenac sodium,
etoproféne et sulindac.

ABSTRACT

_ After justifiyng the research of new non-steroidal anti-inflammatory drugs in rheu-
Matoid arthritis, the Author presents the preliminary results obtained in three groups of
Patients, treated with diclofenac sodium, ketoproféne and sulindac.

————
(*) Nao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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0S ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES
E A NOSSA VIVENCIA DA TERAPEUTICA MEDICAMENTOSA
DA ARTRITE REUMATOIDE

VIANA QUEIROS e J. FIGUEIRINHAS

Resumo: Iniciando o trabalho com uma andlise essen-
cialmente clinica dos anti-inflamatdrios ndo esterdides na
terdpéutica da Artrite Reumatdide, os Autores debru-
cam-se, posteriormente, sobre a problemética da corti-
coterapia nesta doenga.

Abordam, em seguida, a terapéutica de base, valo-
rizando particularmente & crisoterapia, para terminarem
concluindo que a terapéutica medicamentosa é, tdo so-
mente, mais uma das muitas armas de que o médico hoje
dispée no combate deste flagelo social que na perspectiva
dos dutores s6 pode ser minorado com uma colaboragéo
estreita e activa entre varios técnicos de saude: Genera-
listas, Reumatologistas. Ortopedistas, Fisiatras, Psicélogos,
Psiquiatras, Enfermagem Diferenciada, Técnicos de Ser-
vico Socidl, etc.

|~ INTRODUCAO

divi Os farmacos anti-reuméticos usados no tratamento da Artrite Neumatoide podemn
Vidir.se, de uma maneira simplista mas esquematica, em anti-inflamatdrios ¢ medica-
Mentos de fundo, embora estes possam ter, também, efeito an'i-inflamatorio,
aly, Podem subdividir-se os anti-inflamatérios em ester6ides e ndo esterdides, e estes
Mos em menores e maiores.
. No grupo dos anti-inflamatérios ndo esterdides, que nos Gltimos tempos tém sur-
9ide a um ritmo perturbador, individualizaremos os salicilatos, os antranilatos ou fena-
mat(_)s. os derivados do acido propiénico, os derivados do acido fenil-acético, os derivados
O indeno, as pirazolonas e a indometracina.
Con: Antes de passarmos a anélise dos diferentes grupos, parece-nos util tecer algumas
Onsideragbes que sio comuns a todos eles. Assim sabemos que ndo ha correlagio entre
in\;n\festigagéo experimental e a avaliagdo clinica, o que, obviamente, de modo nenhum
alida o ‘interesse dos estudos em modelos animais,
Com efeito, a experfimentagdo animal permite eliminar os farmacos com mais
0s tbéxicos, chegar ao conhecimento de algumas propriedades e de alguns dos
0s adversos das drogas e, ainda, dar achegas sobre 0 seu mecanismo de acgéo.

efgje
8faiy
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O proceso inflamatério, extremamente complexo e envolvendo um grande nimero
de mediadores quimicos, ndo estd completamente esclarecido e, portanto, ndo surpreende
o relativo desconhecimento acerca do mecanismo de acgdo dos «anti-reumaticos».

Alguns aspectos, contudo, t8m sido mais estudados ultimamen'e, e a eles nos
vamos referir de modo sumario.

1) Efeitos sobre o metabolismo do colagénio, glicoproteinas e proteoglicanos:
com ‘inibigdo da sintese dos hialuronatos, subs-ancias importantes na estru-
tura do tecido conjuntivo, como acontece com os salicilatos, os corticéides
e 0S imunossupressores-

2) Estabilizagio da membrana dos lisossomas (esterdides, acido acetilsaticilico,
indometacina, cloroquina, fenilbutazona), ou inibicdo e neutralizagdo de en-
zimas hidroliticos libertadas pelos lisossomas (sais de ouro).

3) Neutralizagdo de aiguns dos mediadores quimicos de inflamagédo, como 2
histamina, a serotonina, a bradiquinina e as prostaglandinas. A inibigdo d@
sintese ‘das prostaglandinas, progressivamente valofizada no mecanismo dé
actuagdo de alguns dos anti-infloamatdrics ndo esterbides, poderd explicel
a toxicidade gastrintestinal comum aos anti-inflamatérios, uma vez que S€
sabe que a PGE; inibe a secrecdo gastrica.

4) Inibigdo parcial da sintese dos anticorpos, o que na.uralmente significa
«abortarn o processo imunolégico desde o seu inicio (corticéides e imunos-
supressores).

5} Inibigdo da formagdo dos imunocomplexos e dissolugdo dos ja formados.
Deste modo, actuariam os imunossupressores e a D-penicilamina,

6) Inibigdo da fagocitose dos imunocomplexos e activagdo do sistema do com-
plemento (salicilatos, indometacina, cloroquina, esterdides).

7) Inibigdo da imunidade celular: corticbides (?), imunossupressores, soro anti-
linfocitico.

Este é, de modo esquematico, o programa geral, e, como se constata, é impoSs-
sivel, no momento actual, encontrar um anti-inflamatério ideal, isto é, um farmaco que
actue a diferentes niveis, resolvendo assim o problema da inflamacdo em Reumatologia.
sem prejudicar a funcdo normal do orgenismo.

Outro ponto que nos parece important: consiste em recordar que os anti-inflama-
térios, por via de regra, ndo modificam a dosnca em si, 0 que ndo quer dizer que nao
possam modificar as suas manifestacdes. Sendo assim, é de utilizar estes farmacos nas
quantidades minimas compeztiveis com a actividade anti-inflamat6ria e ir subindo as doses
progressivamente, até um nivel terapéutco de eficacia e de tolerancia.

Naturalmente, salvo em situagbes particulares a que mais adiante nos referiremos,
sera 16gico iniciar o tratamento pelos farmacos com menores efeitos adversos (antl
-inflamatorios 'menores) e reservar os anti-inflamatérios maiores (pirazolonas, indome-
tacina e corticdides) para as situagOes ndo controladas pelos primeiros. Tratar, por exem-
plo, uma forma de artrite rcumatdide moderada com corticéides «ab fnition parece-nos, de
facto, um verdadeiro absurdo.

A finalizar estas consideragdes gerais queremos fazer referéncia ao problemd
das ‘interaccdes medicameatosas. As intracgdes dos andi-inflamat-rios com outros far-
macos serdo analisadas acuando do estudo dos diferentes grupos de anti-inflamatorios-
Aqui, interessa-nos chariar a atencdo para as interacgdes dos anti-inflamatérios entré
si, e destas recordar que a aspirina diminui a absorgéo intestinal de, praticamente, todos 05
outros anti-inflamat6rios, em particular da indometacina, e que, quando associada 80
metotrexato, pode aumer.er a acgio deste, Os corticéides aumentam a eliminagao ren@
dos salicilatos, pelo que, em doentes submetidos a tratamento com doses altas de aspi”
rina e corticoides, a paragem destes pode produzir intoxicagdo salicilica.

Passaremos, agora, a abordar sucintamente os diferentes grupos de farmacos qu®
podem ser utilizados no tratamento da artrite reumatéide, iniciando o seu estudo peloS
anti-inflamatérios ndo esterdides, prosseguindo com os esterdides e terminando com 0%
medicamentos de fundo.
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Il — ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES

1 — SALICILATOS (8, 19, 32, 42, 43)

O farmaco-padrdo do grupo é o é&cido acetilsalicitco.

Absorvido ao nivel do estémago e do intestino, combina-se no plasma ccm as
Proteinas em proporgdes da ordem dos EC %, sendo totalmente eliminado pelo rim
20 fim de 48 horas. A sua semivida é de 6 horas, podendo estar aumentada em doentes
hepaticos e renais.

O farmaco s6 tem actividade an‘i-inflamatéria quando se obtém niveis de salici-
lemia de 15.2C mg %, 0 que se traduz na pratica clinica, segundo a maioria dos autores,
Por doses de 4,5 a 7,5 g/dia.

Em criangas, uma dose de 70 mg/kg/dia tem actividade anti-inflamatéria, mas nos
P.ocessos activos é preferivel administrar o {armaco em doses maiores: 100 mg/kg/dia.

A fim de se conseguirem niveis eficazes de salicilemia, o produto deve ser
administrado ‘de 4 em 4 horas, podendo o esquema posoldgico ser adaptado, sempre que
Dossivel, as horas das refeicdes e 'do sono (a dose ao deitar deve ser maior, a fim de
%8 manterem niveis eficazes no sangue durante a noite).

A eficacia terapéutica do acido acetilsalicilico no tratamento da artrite reumatodide
Cstd comprovadissima em numerosos ensaios efectuados segundo o método da dupla
Ccultagdo, Por via de regra, os doentes com A.R. mostram-se cépticos quando o médico

es administra um medicamento para «dores de cabega e constipagdes» e, por isso,
EOVNa-se necesséario explicar-lhes que este farmaco ndo é s6 um analgésico, pois, doutro
Modo, rapidamentz a abandcnam.

Em doses baixas (€ 3 g/dia), o acido acetilsalicilico é hiperuricemiante, e em
doses 5 3 g/dia & hipo-uricemianie.

. Dos seus efeitos adversos destacam-se as queixas dispépticas e as hemorragias
digestives agudas e crénicas. As queixas dispépticas surgem em 10 % dos doentes
8 tomar doses altas. Curiosamente (?) as hemorragias agudas por erosbes gastricas sdo
Mais frequentes em individuos que tomam o produ’o esporadicamente do que em doen-
tes submetidos permanentemente a doses altas de salicilatos. Este facto sugere que um
Mecanismo idiossincrasico pode eventualmente estar envolvido na génese da hemor-
'agia aguda.

. Mais de 70% dos doentes com artrite reumatdide que tomam salicilatos apre-
“entem, sistematicamen’e, sangue ocuilto nas fezes. Esta perda sanguinea ndo tem rela-
$20 com a idade. o sexo, processos gastricos eventualmente coexistentes ou alteragdes da
Crase sanguinea induzidas pelo farmaco. Uma vez que, em casos raros, é possivel que
S¢ percam mais de 10 cc de sangue por dia, os salicilatos podem desempenhar um certo
pape_l no desenvolvimen:o de uma anemia ferropriva, sobretudo em mulheres. Nesta pers-
Pectiva, os niveis de hemoglobina devem ser determinados com frequéncia em doentes
QUe tomam, prolongadamente, doses altas de tais substincias. Do mesmo modo, a
‘Pesquisa de sangue oculto em doentes reumatdides anémicos deve ser feita de quando
:’“f Vez, e a sua positividade pode lev‘arﬂé r)ecessi‘da»de’«de utieli;ar‘wout‘ro anti-inflamatério,
@ ‘aZC_Jr pensar na possibilidade da existéncia de uma Ulcera péptica que, como se sabe,
3ndmars frequente nos doentes com artrite reumatdide do que na populagdo em geral,

€pendentemente da terapéutica utilizada.

Os salicitatos produzem alteragbes nos mecanismos da coagulagdo que s6 rara-
Mente (?) revestem interesse clinico. As doses elevadas prolongam o tempo de pro-
trOmbina, mas ndo se observa uma marcada hipoprotrombinemia com hemorragia, salvo
Nos pacientes tratados simultaneamente com anticoagulantes, ou naqueles que sofrem
& hepatcpatia grave. Mesmo em pequenas doses, o acido acetilsalicilico diminui a agre-
8acdo das plaguetas, o que, quigd, explica a raridade de acidentes “rombcembélicos em
O¢ntes com artrite reumatdide tratados com esta droga, nio obstante os periodos de
Prolongada imobilizagdo a que por vezes es‘do sujeitos,
ou Estéo descritos -alguns casos, raros, de depressio medular, com trombocitopenia

pancitopenia consecutivos ao uso de &cido acetilsaticilico.
lone.. A nefrite >i‘n;3t~ervs.t'i‘ci‘a'l e a necrose paqialﬂ‘ar renal foram associadas ao emprego pro-
'19‘5~J0 de comprimidos contendo salicila‘os, fenacetina e outras drogas. No homem,
Parece que os primeiros raramente provocam nefropatia quando utilizados isoladamente,
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embora pessam aumentar, pelo menos transitoriamente, o namero de células tubulares
renais excretadas pela urina. Supbe-se que es e facto pcde traduzir a acgdo descamativd
dos salicilatos sobre os epitélios. Trabalhos recentes sugerem uma diminui¢do da C’?a'
rance da creatinina da ordem dos 25 %, em individuos normais que iniciaram terapéutic@
setcilada, ndo parecendo, contudo, que esta diminuicdo seja devida a um distdrbi0
da func@o glomerular.

As manifestacdes de hipersensibilidade acs salicilatos (asma, rinite vasomotord
edema aginoneurdtico, urticaria, *ém sido descritas em doentes susceptiveis. Adm’ite-’se
que a reacgdo ndo é de origem imunolégica e pode estar relacionada com uma alteragd®
produzida pelo fA&rmaco na acgdo das aminas vasoactivas sobre os seus quimiorrecep‘ores
N&o obstante serem raras, 'mas porque podem ser mortais, estas manifestagbes de
idiossincrasia devem ser inquiridas e, em caso afirmativo, é aconselhavel substituir a
droga por outra. Qutro efeio adverso possivel & o salicitismo, que se manifesta prodro-
micamente por cefaleias e zumbidos, i

No que diz respeito as interaccbes medicamentosas com outros farmacos, ©
sobejamente conhecida a accdo potenciadora dos salicilatos sobre os an‘idiabéticos orais
(sulfonilureias), os anticoagulantes orais, a penicilina e as sulfamidas, arsim como 2
diminuicdo do efeito anticonvulsivo dos barbitdricos.

2— 0S ANTRANILATOS OU FENAMATOS

Sio derivados do 4cido antranilico e os mais utilizados na préatica clinica sdo ©
acido metandmico, o &cido Hufendmico e o &cido niflumico. Bons analgésicos, possuerm
uma modesta actividade anti-inflamatério no homem, pelo que o seu uso no tratamento
da artrite reumatéide tem um interesse limitado.

3 — DERIVADOS DO ACIDO PROPIONICO (22, 23, 24, 32)

Constituem um dos mais véaldos grupos de anti-inflamatérios sintetizados noS
Gitimos anos para o tratamenio das doencas reuméticas. Tém vindo progressivamente
inclusive nos paises anglo-saxénicos, a destronar os salicilatos no tratamento da A.
O primeiro farmaco do grupo, o ibufenac, foi rapidamente abandonado em consequénci -
da sua hepatovoxidade. O ibuprofen, o mais antigo dos actualmente exictentes, ating®
niveis max.mes no plasma ao fim de noventa minutos, e tem uma semiv.la de 2 horas
pelo que se iecomenda a sua administragdo fraccionada em quatro tomadas diérias
G ibuprofen liga-se, no piasma, avidamente as proteinas, e é eliminado em parte pelo i
(30 %) e em parte pelas fezes. No tratamento da artrite reumatdide, a dose activa varid
entre as 1.2¢g e os 249 por dia. Doses compreendidas entre 1200mg e 1800 MY
t3m uma actividade anti-inflamaténia equivalente a 5 g de acido acetilsalicilico. O f?"
maco tem-se revelado menos toxico do que este 4cido, sobretudo no que diz respeit®
acs efeitos adversos sobre o tubo digestivo, sendo bem tolerado por alguns doent®s
com Ullcera péptica.

Tem 'interacgbes com os antidiabé'icos orais e ccm os anticoagulantes, poten”
ciando a sua acgéo,

O naproxen, idéntico ao anterior, tem a vantagem de possuir uma semivida de
12 a 15 horas, pelo que a sua administragdo se faz em duas tomas diarias. A doseé
terapéutica na arrite reumat6ide oscila entre os 5C0 mg e os 10C0 mg diarios, doseés
essas que tém uma actividade anti-inflamatéria equivalente a 5 g de salc.latos. Dos seus
efeitos adversos tal como para o ibuprofen, destacam-se a toxicidade digestiva, rafd"
mente manifestagdes neuroldgicas e cutdneas e, excepcionalmente, retengdo de 5610
e &gua e aumento do tempo de sangria.

Potencia, *ambém, os antidiabéticos orais e os anticogulantes orais.

O ketoprofen, similar aos anteriores, tem uma semivida curta, ¢ a sua dose
activa na artrite reumatéide oscila entre os 150 e os 300 mg/dia, administrados em quatfr®
tomadas parcelares. Os efeitos adversos e as interagbes medicamentosas sdo semethante$
as dos outros farmacos do grupo.
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4 — DERIVADOS DO ACIDO FENILACETICO

4 O diclofendc sédico possui todas as caracteristicas de grupo, isto é, trata-se de um
armaco anti-inflamatério, analgésico e antipirético, com accdo sobre a agregacdo pla-
Quetaria, diminuindo-a. As suas doses activas no tratamento da artrite reumatbide osci-
M entre os 75 e os 180 mg/dia, segundo a maioria dos autores. Parece preferivel
iNiciar o tratamento com doses da ordem dos 160 mg/dia e, em seguida, passar & dose
de 75 mg/dia. Dos seus efeitos adversos destacam-se os digestivos e, mais raramente,
®8 cutaneos.

Dada a sua ligagdo as proteinas, potencia os antidiabéticos orais e os anticoa-
9ulantes orais. ‘

— DERIVADOS DO INDENO

. O sulindac tem uma semivida longa (8 a 18 horas), o que facilita a sua adminis-
tragao, pormenor de interesse pratico no tra'amento dos doentes com artrite reumatdide.
f Sua dose activa oscila entre os 2(0 e os 400 mg/dia; como efeitos adversos mais
"quentes apontam-se os gastrintesiinais. Potencia a accdo dos antidiabéticos orais
© dos anticoagulantes orais. Tal como o diclofenac, o sulindac constitui uma boa aqui-

Sicdo no arsenal terapéutico em Reumatoiogia.

8 — PiRAZOLONAS (8, 19, 32, 42)

185 O farmaco-padrdo do grupo € a fenilbutazona, introduzida em Reumatologia em
“30. Tem uma potente acgio anti-inflamatéria e é um uricostrico pouce potente.
y alﬁtlcu~x~a,\mente Gtil no tratamen:o das espondiloartropatias seronegativas, tem, ainda,
Ndicagdo no tratamento da artrite reumatbide quando os ouros anti-inflamatdrios
Menos téxicos se mostram ineficazes. Apresenta numerosos efeitos adversos, o primeiro
re(;S quais, pela sua gravidade, € a depressdo medular que, podendo, embora, ser de natu-
rata idiossincrasica, estd na maioria dos casos relacionada com a dose e duragio do
A a"mento\ Este aspecto pde-se, de resto, para outros efeitcs adversos, como as queixas
'Spépticas, @ Glcera péptica, as hemorragias digestivas, a revencio de sodio e agua e
rash cutaneo. Os individuos idosos toleram pior o farmaco. Actualmente, é muito raro
;‘;l‘bmarmo‘s esta droga no tratamento da artrite reumatéide. Porém, parece Otil, na préatica,
SCordar que as doses diarias n3o devem ultrapassar os 300-400 mg, e que se devem
aze‘r,pausavs de 1 ou 2 dias por semana na sua administragado, dado o efeito cumulativo
SO farm.a\co. Em tratamentos prolongados, como é o caso da artrite reumatdide, devem
r pedidos, quinzenalmente, um hemograma com plaquetas e uma anélise de urina tipo 1l
tox; C'cmo e‘fe‘itos‘adve'rsos mais .raros,‘séo» de referir, pela sua ‘i«rpportén‘ci‘a, a hepatite
As iCa, a insuf.ciéncia renal e a muo»carnd‘nopanma..A fgmlbu‘tazona, I‘x»ga‘n‘do-%s’e .»av'ud‘amenﬁae
> Proteinas, no plasma, compete com os hipoglicemiantes e com os cumarinicos, poten-
e'a‘“'dO a sua acgdo. Potencia, também, a acgao das barbitGricos, da difenil-hidantoina
da digoxina.

A oxifenilbutazona e a monofenilbutdzona ndo apresentam, na prética clinica,
Quaisquer vantagens em relagdo ao farmaco-padréo.
R A pirazinobutazona parece ter uma actividade anti-inflamatoria ligeiramente inferior
2 da fenilbutazona e melhor tolerdncia clinica, particularmente digestiva,

7~ DERWADOS DO INDOL (8, 18, 32, 42)

A indometacina é, na nossa perspectiva, um dos farmacos mais validos introduzidos

m Re‘umatozlog:a nos Ultimos anos. Tem uma potente acgdo anti-inflamatéria, é um bom
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Dos inimeros corticdides sintetizados nos UGltimos anos, a prednisona e a
Prednisolona continuam a ser os mais utilizados em Reumatologia, por serem os mais
aratos, activos e bem tolerados.

; No que diz respeito & administrago intra-articular de'co«rticéiqes, ha hoje algumas
fgras estabelecidas e praticamente aceites por todos, Além da rigorosa assepsia, os
Esterdides por via intra-articular devem ser utilizados, apenas, nas formas mono e
9'190‘a*rricu>lares, scbretudo quando estdo comprometidas grandes articulagbes (ombros e
ioelhos, por exempulo) e, ainda, nas situagbes de sinovite persistente que respondem
{E?' @0 tratamento geral da A.R. injecgdo de esterbides nas coxofemurais é desaconse-
avel, dada a possibilidade de induzirem uma necrose asséptica da cabeca do fémur.
cul _As injecgbes i-ntra—art‘icu\largs d'evem repetir-se o menos possivel (2-3 por arti-
8¢a0) e nunca com intervalos infericres a duas semanas.

'V — TERAPEUTICA DE FUNDO

o Ao contrario da terapéutica anti-inflamatéria, a terapéutica de fundo visa modificar

Mecanismo causal da doenca. Os farmacos utilizados com este objectivo sio os anti
’:a"udrcos de sintese, os sais de ouro, os imunossupressores, a D-penicilamina e o
Vamisol.

! — ANTIPALUGICOS DE SINTESE (31, 47)

hidr Os dois antipalidicos de sintese utilizados em Reumatologia séo a cloroquina e a
-Toxicloroquina. Rapidamente absorvidas por via oral, sdo depositadas nos tecidos
'9ado, baco, rim, pulmbes, othos, e'c.) em concentragdes vérias centenas de vezes
Uperiores 4s do plasma. A sua excrecio faz-se pela urina,
tuin A cloroquina e a hidroxicloroquina concentram-se nos 'li‘sosso‘mgs e nos consti-
tes nucleares das células, o que condiciona a sua actividade terapéutica. De facto,
Seu poder anti-inflamatério parece dever-se & estabi‘l‘jzagéo da me.m"br.ana dos lisossomas,
dve°~[s' Seus efeitos antipal(dico e antibacteriano e, quica, a sua eficacia nalgumas formas
Upus eritematoso sistémico, se devem & acgio destes farmacos sobre o A.D.N. nativo.
Reu No tratamento de formas leves de artrite reumatoide, a hidroxicloroquina, que em
rodmato‘logrra se emprega mais do que @ cloroquina, pode ser Gtil- A melhoria clinica
o féUz~se de forma lenta, raramente antes de quatro semanas de tratamento, devendo
efenrnr\avco ser administrado, no minimo, durante 3 a 6 meses, afim de se verificarem
a Se?s ‘benei,«‘fm.cos. Se sdo obtidos resultados positivos, a hrdroxrcloroqqlxna pode continuar
dias T ‘administrada em doses menores, da ordem dos 250 mg (1 comprimido), em
alternados.
o < Os efeitos adversos incluem eventuais a‘cg’ée.s tc’)xﬁcas’ sobre o tiubo gasmri:nt‘esti‘n‘azl,
nasrstema nervoso central e a pele (os antipalidicos tc‘ie sintese estdo contra-indicados
artrite psoriasica, por poderem originar uma dematite esfoliativa).
cuts Em tratamentos prolongados estdo descritos, ainda que raramente, casos de erupgéo
sae nea liquendide, bem assim situagbes de_hiperpigmentacdo da pele e das muco-
Cérm Os seus efeitos adversos mais terriveis sdo, contu@o: de natureza ocular: lesdes da
€a, reversiveis com a paragem do tratamento e retinites pigmentares por vasculite,
g Quais podem ser irreversiveis e conduzir & cegueira. Por estas razdes, os doentes que
Mam antipatudicos de sintese devem fazer exames oftalmolégicos trimestrais. Sabe-se,
dgje' que existe uma relagdo entre a frequénf:ia da.s_retino‘p*atias e a 'dose'e duragdo
qui tra‘tamento, sendo nessa perspectiva preferivel utilizar doses baixas de hlxdFOX'i!?!oro-
esrga. Amfd.a em tratamentos _\prolong»a:c_jos, como no caso das doentes reumatbides,
cgmo descritas algumas situagbes de miopatia Pperiférica. Estes produtos também estdo
ra-indicados nas criangas, por poderem originar paragens céardio-respiratéias.

N
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Na Fig. 1 entramos, esquematicamente, em consideracbes com as vantagens e 05
inconvenientes dos antipalidicos na A.R., cujo balanco final é, como vemos, negativo.

+ “\J/ +

*  Administragio facil 0
* Poucos efeitos
colaterais agudos * Digcreta actividade
#* Possiveis acidentes
graves a longo prazo
Fig. 1

(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

As principais perguntas e respostas que se pdem, no momento actual, quanto
ao uso destes farmacos, sintetizam-se no Quadro |,

QUADRO |
(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

Devem continuar a usar-se 0s Muitos autores pensam que, pro-
antipalidicos nas A.R. moderadas? vavelmente, nao.

Que indicagbes continuam a ter A.R. benigna, durante um periodo
os antipal(dicos? de 12-18 meses,

2 —SAIS DE OURO (5, 6, 7, 13, 14, 15, 17, 18, 19, 34, 35)

Utilizados pela primeira vez, no tratamento da artrite reumatbide, ha cerca de
50 anos, por Forestier, os sais de ouro continuam a ser um dos farmacos mais validos
no controlo desta doenca. Depois dos estudos multicéntricos controlados, do tipo de
dupla ocultago, efectuados pela American Rheumatism Association (A.R.A.), nos Estados
Unidos, e pelo Empire Rheumatism Council, no Reino Unido, desapareceram as ultimas
davidas acerca do seu interesse no tratamento da artrite reumatdide.

Apés a administragdo intramuscular, sdo rapidamente absorvidos, combinando-$€
com 4as proteinas plasmaticas, em particular com a albumina, € acumulam-se depois, @0
nivel dos tecidos, especialmente no sistema reticulendotelial e sinovial. Segundo LawW-
rence, as articulagbs clinicamente dolorosas parecem concentrar duas vezes e mer@
mais ouro do que as articulagdes assintomaticas.

A excrecdo faz-se, de um modo muito lento, pelos rins e, em menor grays
pelas fezes. :

O ‘mecanismo de acgdo é desconhecido. Depois dos trabalhos de Ziff e colabor@
dores, sabe-se que ndo actuam por mecanismo imunoldgico (imunidade humoral e cqlwla‘f
e, quicd, estabilizem a membrana dos lisossomas, impedindo, assim, a libertagao de
mediadores quimicos e de enzimas responsdveis pela inflamagdo da sinovial ¢ pelas
alteragbes da cartilagem articular,
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~ S&o benéficos em 6C-70 % dos casos de A.R., parecendo que a sua acgdo é tanto
Mais eficaz quanto mais precocemente se iniciar a terapéutica, Por isso, o método
de utilizar os sais de ouro apenas nas situacbes em que todas as outras armas falharam
Tepouso, fisioterapia, anti-inflamatérios, etc.), estd a ser posto de parte por cada
Vez maior nimero de autores.

O efeito benéfico do ouro sb6 se faz sentir no termo de dois-trés meses de trata-
Mento, no minimo. Parece-nos importante recordar este facto, pois j& temos visto doen-
tes abandonar os anti-inflamatérios convencionais quando iniciam a crisoterapia, o que
tem levado, obviamente, ao abandono posterior do ouro, por agravamento brutal das
dores. Antisinflama*6rios e sais de ouro nio se substituem, completam-se, pelo menos
"uma fase inicial do tratamento. Com o decorrer dos meses, e se a crisoterapia se
Mostrar eficaz, ¢ entdo possivel, muitas vezes, reduzir os anti-inflamatérios.

. Dos véarios compostos existentes, o aurotiopropanossulfonato de s6dio e o auro-
tiomalato de sodio, ambos hidrossoliveis, sio os mais utilizados,

Ha véarios esquemas posoldgicos cuja metodologia é diferente. O ouro pode ser
administrado em séries descontinuas separadas por intervalos varidveis (Forestier),
Ou entdo em regime continuo (Freyberg). Utilizamos o esquema de Freyberg, ligeira-
Mente modificado.

‘Assim, iniciamos o crisoterapia com uma dose de 25 mg na primeira semana,
S0 mg nas segunda, terceira e quarta semanas, e 1C0 mg a partir da 6 semana, até
Uma dose total de 1-1,5 g, o que se verifica pelo fim do 4.° més de tratamento. A partir
€ entdo, e se os resultados sdo positivos, continuamos 0 tratamento com doses mensais
¢ 50 mg. Devidamene controlados clinica e {aboratorialmente, temos doentes submeti-
Os aos sais de ouro, hd vérios anos, com a doenga aparentemente estabilizada. A criso-
lerapia implica controlos clinicos e laboratoriais apertados, sobretudo no seu inicio,
em virtude dos efeitos adversos que surgem, em 25 % dos casos, segundo a maioria

0s autores. H& casos de morte pelos sais de ouro.

E importante referir que, uma vez aparecidos, os efeitos adversos s&o, por via de
'egra, reversiveis desde que, obviamente, se pare a administragio do farmaco. Os efeitos
8dversos mais importantes sdo as dermatites, as estomatites, as nefopatias e as dis-
Crasias sanguineas.

A dermatite é a reacgdo toxica mais frequente, podendo assumir vérios aspectos
(entem‘atosa, liquendide, eczematoéide, esfoliativa, etc.). Em geral, as dermatites auricas sdo
Pruriginosas, e este facto é de tal modo importante que alguns autores consideram que
3 manifestagbes cutdneas que se ndo acompanham de prurido ndo sdo produzidas pelo
Ouro. Estas lesbes, que por vezes sio precedidas de weosinofilia, regridem com a
Paragem do tratamento. A dermatite esfoliativa implica paragem definitiva.

A estomatité, que pode surgir sem dermatite, traduz-se, em regra, por Ulceras
Superficiais da mucosa bucal. Por vezes, a estomatite é precedida por um gosto meta-
€0 na boca.

As complicagbées renais podem ir desde a proteindria a um sindromo nefrético.
A Proteinaria pode prevenir-se doseando igualmente as proteinas na urina das 24 horas,

suspendendo o tratamen:o quando atingem valores da ordem dos 3C0-500 mg/litro.

Uando surge, a necrose *ubular aguda é, invariavelmente, fatal,

A depressdo medular, com anemia, trombocitopenia e leucopenia, isoladas ou
em associagdo, pode surgir, o que implica uma vigilancia hematolégica apertada.

Estdo descritas complicagbes gastrintestinais, particularmente diarreias, que podem
2‘“ graves, e hepatites, havendo neste Gltimo caso dlvidas quanto 3 sua relagdo com

ouro.

Podem surgir complicagdes oculares (depdsitos e ulceragbes da cbrnea). Em caso
de reacgdes tdxicas, podem utilizar-se os corticoides, o BAL e a D-penicilamina.

As contra-indicagées ao uso dos sais de ouro incluem a gravidez, as nefropatias,
8 prévia toxicidade pelo ouro e a falta de resposta & crisoterapia. Pensou-se, em tem-
Pos, que o l0pus eritematoso sistémico constituia uma contra-indicagdo ao uso dos
Sais de ouro, mas as comunicagbes a esse respeito sdo simplesmente anedéticas. Do
Mesmo modo, a crenga de que os portadores de A.R. com células L.E. positivas eram
Mais susceptiveis aos efeitos adversos do ouro, carece também de confirmagio estatistica.

Na Fig. 2, esquematizamos as principais vantagens e desvantagens dos sais de
Bure, cujo balango &, como vemos, positivo.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



312 VIANA QUEIROS E J. FIGUEIRINHAS

+

L .

- 0 ¥ Frequéncia relativamente
elevada de efeitos adversos

¥ Actividade irregular,
incompleta e temporaria.

Eficdcia comprovada em
estudos controlados

* 50 anos de experiéncia

* Possibilidade de tratamento
prolongado

Fig. 2
(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

No Quadro Il apresentamos algumas das questbes mais actuais que se pdem em
relagdo aos sais de ouro, assim como as respostas possiveis,

QUADRO If
(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

Mecanismo de acgdo? Desconhecido
E possivel prever o apareci- IgE
mento de efeitos adversos? Eosinofilia

Devem todos os reumatdides Muitos autores pensam que
fazer crisoterapia? sim.

3 — D-PENICILAMINA (1, 12, 20, 24, 29, 39, 46)

Descoberta em 1242 por Abraham e col., a D-penicilamina é um amionécido resul-
tante da hiirélise da penicilina. Em 1956, Walshe e ¢il. demonstraram que o farmac?
originava 'a excregdo do cobre em individuos saudaveis e em pacientes com doenga de
Wilson. Foi posteriormente wtilizada com sucesso no tratamento das intoxicagdes PO
metais pesados e na cistindria,

A verificagdo, por Deutshe e Morton, de que certos tidis podiam wdissociar as
macroglobulinas levou Jaffe, em 1965, a utlizar o farmaco no tratamento da AR, O s€Y
mecanismo de acgdo nesta doenga permanece desconhecido. Inicialmente utiiliza'd_a'
apenas, nas artrites reumatéids fortemente seropositivas, em virtude da sua acgd®
despolimerizante sobre os factores ruematbides IgM e IgG, a D-penicilimina é activ®
em todas as formas de artrite reumatéide e usa-se hoje, também, nas formas seronegativas:
Depois dos trabalhos do «Multicentric Trial Group» e, ultimamente, de Huskisson:
sabe-se que os resultados obtidos com a D-penicilamina no tratamento da A.R. 599
sobreponiveis aos obtidos com os sais de ouro, com tolerancia provavelmente methor.
Tal como os sais de ouro, a D-penicilamina é tanto mais eficaz quanto mais precccen)e"?,e
utilizada. O emprego da D-penicilamina é compativel com todos os tratamentos habitud!s
da A.R. n@o sendo, contudo, oportuno associar este farmaco aos sais de ouro (efeito
quelante) nem aos imunossupressores (toxicidade medular). .

Inicialmente utilizada em doses altas, a D-penicilamina tem vindo progressivé
men‘e a usar-se, com muito melhor tolerdncia, em doses mais baixas, raramente §
ultrapassando, hcje, os 1000-12C0 mg/dia. O esquema posolégico mais seguido €
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Preconizado por Jaffe: 250-3C0 mg/dia, durante o 1.° més, subindo para 5C0-600 mg/dia,
S¢ nao houver intolerncias no decurso do 2.° més e, depois, 750-900 mg/dia até ao
* més, reduzindo-se entdo o farmaco para uma dose de manutengdo varidvel de doente
Para doente.

A terapéutica com D-penicilimana exige, tal como a crisoterapia e o tratamento
Com os imunossupressores, uma vigilancia clnica e laboratorial apertada,

. Além dos efeitos adversos cutdneo-mucosos, podem surgir intolerdncias digestivas,
Nefrites toxicas e depressdo medular. A perda do sentido do gosto surge em 20 % dos
Casos, sendo reversivel mesmo com a continuagao da terapéutica. «Lupus like» tém sido
'eferidos em pacientes com doenga de Wilson e cistindria tratados com a D-penicilamina,
Mas njo em doentes com A.R. medicados com este farmaco.

Na Fig. 3 procuramos sintetizar o balango da D-penicilamina no tratamento da A.R.
Que, como vemos, é positivo.

1

*  Efeitos colaterais

% Eficacia comprovada . frequentes
em estudos controlados ¥ Inducdo clinica de
% Ni#o ha depressao casos de L.E.D.
imunolégica *  Actividade irregufar
Fig. 3

(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

No Quadro Il esquematizamos algumas das questdes mais actuais em relagdo
8 este farmaco.

QUADRO Il
(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

Dose diaria? «Go slow, go low»n
5CC mg/dia £, talvez, 2580 mg/dia
parecem activos

Mecanismo de acgdo? ??

Duragdo do tratamento? ??

Como evitar os efeitos Doses baixas
adversos?

4 — IMUNOSSUPRESSORES (8, 11, 18, 30, 38)
Admitindo-se que a artrite reumatbide é uma doenca por complexos imunes (a

'f‘ﬂ‘am'agéo resultaria de uma reacg¢do imunolégica ao nivel da cavidade articular, em
Ue participariam o antigénio — gamaglobulina —, o anticorpo —, factor reumatéide e o
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complemento), concebe-se que os imunossupressores representen um tratamento i6gico
desta afecgdo. As coisas. parecem, contudo, ndo ser assim tdo simples e, por outro tado.
estes farmacos s&o altamente t6xicos, pelo que o seu uso tem ce ser rigorosementé
scleccionado, Os critérios de inclusdo num tratamento por imunossupressores foram codi-
ficados, em 1971, pela American Rheumatism Asccciation (A.RA.), e sdo:

1. Gerais

a) A doenga deve ameacar a vida do doen*e, ou ser gravemente debilitante;
b) Reversibilidade das lesdes!

¢) Auséncia da resposta & terapéutica convencional, ou presenca de efeitos adversos
intoleraveis;

d) Auséncia de infeccdo activa & de gravidez;
e) Auséncia de contra-indicagdes de natureza reumatoldgica;
f) Avaliagdo regutar do dcente:

g) Consentimento do doente.

2. Particulares 3 artrite reumatdide

- Vasculite, associada ou ndo a polineuropatia;

— Artrite reumnatdide grave, com mais de dois anos de evolugdo e néo respondend"
a 6 meses de tratamen‘o com outros farmacos, incluindo os sterdides;

— Artrite reumatéide insuficientemente controlada com 10 mg diérias de predniso-
lona;

— Efeitos indesejaveis dos esterbides;

— Né&o utilizagdo associada de outro farmaco potencialmente hematotdxico (sais de
ouro, fenilbutazona e indometacina).

Como se .«po‘de verificar por estes jtens, sé em alguns casos raros 0§ IMUNOSSUPTES”
sores estdo indicados no tratamento da A.R.

Os imunossupressores ‘utixliza‘d.os no tratamento da artrite reumatdide sdo r':l'lg':”‘S
dos antimetabolitos (B-mercaptopurina e azatioprina) e os alquilantes (»ciclofosfamlda
e clorambucil).

A ciclofosfamida parece ser 0 mais activo, mas também o que tem maior nimero
de efeitos indesejaveis, O clorambucil parece estar numa posicao intermediéria, e a azé"
tioprina, embora sendo o menos activo, parece ser ¢ mais bem tolerado de todos.

A nossa experiéncia resume-se i azatioprina, pelo que sé abordaremos esté
farmaco.

A azatioprina € um apé-logo da purina, cujo efeito antimetabdlico consiste N2
supressdo da sintese da purina. O seu mecanismo de acgéo na artrite reumatéide €
desconhecido, admitindo-se, depois dos trabalhos de Dodson, Rothermich e outros, qué
ndo age como imunossupressor. Por outro lado, e depois dos trabalhos destes e doutros
autores, sabe-se que tem -actividade anti-inflamatéria.

A azatioprina emprega-se, habitualmente, em doses de 2-3 mg/kg e por dia,
iniciando-se o tratamento com doses de 50 mg/dia, que vao sendo progre‘ssiva‘n'\“en‘t‘e
aumentadas aé uma dose méaxima de 150 mg/dia, fraccionada em trés doses parcelares
de 50 mg, tomadas sempre depois das refeigdes.

. Pessoalmente, depois de termos usado esta posologia, passamos a utilizar doses
mais baixas, da ordem dos 75 mg/dia, fraccionados em trés doses parcelares de 25 m¢
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Com estas doses reduziram-se os efeitos adversos, continando a verificar-se boa activi-
dade terapéutica ao fim de 4 a 6 semanas de tratamento, em média,

Dos seus efeitos adversos, os mais frequentes sdo as naduseas, os vOmitos e a
diarreia,

A depressdo medular surge, em média, em 10 a 20°% dos doentes (leucopenia,
trombocitopenia, anemia), pelo que, semanalmente, se devem fazer hemogramas com
Plaquetas e diminuir ou interromper a terapéutica se os lecécitos atingirem valores € a

0C0/mm?® ou as plaquetas cifras ¢ 1C0000/mm’. As funcdes hepéticas e renal devem
Ser estudadas regularmente.

O risco de infecgdes é da ordem dos 5 %, com a azatioprina,

Dada a possibilidade de poderem surgir efeitos teraogénicos, o farmaco ndo deve
Ser tomado por mulheres em idade fértil, salvo se estiverem a tomar contraconceptivos,
Nem por criangas. Ndo se estabeleceu, ainda, uma relagdo entre a azatioprina e o posterior
esenvolvimento de neoplasias ,mas existe essa possibilidade.

Na Fig. 4 procuramos estabelecer o balango dos imunossupressores na A.R., que,

Como vemos, é positivo,
_ \ _

+
o
* Os efeitos adversos implicam

* Efichcla comprovada vigilancia apertada

em estudos controlados *  Perigo de oncogenicidade e
* Provavelmente, 0 mals activo teratogenicidade a longo

tratamento da A.R., incluindo prazo

formas graves e malignas

Fig. 4 ’

(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

No Quadro IV apresentamos algumas das questdes actuais em relago a este
Sfupo de farmacos.

QUADRO v
(Adaptado de Kahn, F.M., 1975)

Qual o melhor composto? Os alquilantes sdo mais activos, mas
pior tolerados do que a azatioprina

Duragdo do tratamento? Limitada nos agentes alquilantes, dado
o efeito cumulativo. ¥ ano (A.A))

SUMMARY
We began by undertaking an essentially clinical analysis of Anti-inflammatory Non-

-Steroidal drugs used in Rheumatoid Arthritis treatment and then centred our attention
On the complexity of corticotherapy in these disorders.
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Subsequently we approached long-term antirheumatic agents of un-known action:

giving particular attention to gold salts therapy and concluded that therapy alone is but
one of the various means available today to rheumatologists against this social evil
which, in our view, may only be overcome if close and active co-operation becomes
effective amongst Health Specialists as a whole: General Practitioners, Rheumatologists:
Orthopaedists, Physicians, Psicologists, Psiquiatrists, Trained Nursing Staff, Welfare
Officers, etc.

NI
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49 TERMAS DO VALE DOS CUCOS
: TORRES VEDRAS — PORTUGAL

CRENOTERAPIA DA ARTRITE REUMATOIDE

Experiéncia numa Estdncia Termal: dados epidemiologicos
e terapéuticos

JOSE ANTONIO NEIVA VIEIRA

Resumo: O autor, director clinico duma Estdncia Ter-
mal, apresenta dados epidemiolégicos e terapéuticos ba-
seados no estudo duma série de 566 casos de Artrite

- Reumatdide que faziam parte dum grupo de 3.880 doen-
tes reumdaticos.

Estuda nesta série a percentagem de casos quanto
ao sexo, idade, RA Test positivo, grau de invalidez, asso-
ciagdo de Psoriasa e formas de Poliartrite Crénica Juvenil.

Estuda ainda os resultados obtidos com a Crenoterapia
descrevendo as técnicas de que fez uso e a percentagem
de bons resultados,

Precede este estudo de consideragbées acerca da efi-
cécia da Fisioterapia e em especial dd Crenoterapia no
tratamento da Artrige Reumatdide e aponta os factores
certos e os provaveis que intervém na accéo terapéutica

Do plano de tratamento da Artrite Reumatdide deve fazer parte a Fisioterapia,
terapautica eficaz mas tantas vezes esquecida e mal utilizada.

Numa Estancia Termal & possivel fazer um tratamento durante 15 a 20 dias em
Que se conjugam os beneficios resultantes da hidroterapia, peloidoterapia, mobilizago,
'epouso fisico e psiquico, mudanga de ambiente, estadia num clima favorivel, educagao
terapéutica e efeito placebo. Chamamos Crenoterapia 3 terap&utica em meio termal.

No caso particular do nosso estudo utilizdmos uma agua minero-medicinal com
3 gramas por litro de mineralizagdo, cloretada, bicarbonatada, com uma radioactividade
2 Radon de 11,3 milimicrocuries por litro e um peloide que é uma lama cloretada: alu-
Vides argilo-calcireos impregnados de sais das &guas minerais e de matéria orgénica
(biogeleias).

Dispomos assim de elementos que nos permitem tratar o doente de Artrite Reu-
Matdide com calor geral e local e fazer a mobilizacdo subaquética com a facilidade
Que é permitida pela impulsdo e pelo calor. Aceitamos ainda a possibilidade de que
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interaccoes fisicas e quimicas entre as aguas cu as lamas e o corpo imerso possam
comparticipar no beneficio terapéutico.

Recordamos que o calor geral actua determinando as seguintes modificagbes
fisiolégicas: febre, aceleragdo do pulso e da respiracdo, vasodilatacao generalizada,
sudacdo, alcalinizagdo do meio interno e, desta forma, activa a circulagdo capilar e 28
reabsorgido dos edemas, tem uma acgdo analgésica e sedativa, baixa a tensd@o arterial €
activa o metabolismo, Compensamos a diaforese provocada com a ingestdo de uma &gud
minero-medicinal cloretada de ac¢éo alcalinizante e diurética comprovada.

O calor local é administrado por intermédio da lama medicinal, com excelentes
propriedades para cataplasma: retem muito tempo o calor, tem acgdo irritante ligeird
dos tecidos cutidneos e moldabilidade.

Durante o banho de imersdo o doente realiza 0s exercicios adequados com @
facilidade que resulta da impulsido e do calor; recordemos que um doente pesa 4,5 %
do seu peso quando imerso em agua o que significa para muitos doentes a passagem da
mobilizagio passiva 8 mobilizagao activa.

O esquema terapéutico habitual para a Artrite Reumatdide na Estdncia Termal
onde trabalhamos é o seguinte: cataplasmos de lama durante 20 minutos nas articula-
¢bes comprometidas a temperaturas entre 45 e 5C graus centigrados de acordo com 2
sensibildade do doente e banho de imersdaoc em agua minero-medicinal durante 20 minutos
a 38 graus centigrados; realiza entdo exercicios de mobilizagio adequados e ingere
3CC a 600 gramas de agua mineral em trés tomas, inicio, meio e fim do tratamento

O tratamento & adaptado &s condigdes de resisténcia do doente e & fase clinic@
da doenca. Nos doentes mais frageis ndo se prescreve o banho de imersdo e fazem
apenas cataplasmas e mobilizagéo. ]

Com estes cuidados a toleriincia é excelente e superior 3 de qualquer outro 1ip°
de tratamento nesta doenga, _

Na fase aguda da Artrite Reumatéide {imitamo-nos as cataplasmas e mobilizaca®
suave além da terapéutica medicamentosa oportuna mas na defervescéncia da criseé
aguda os resultados do esquema terapéutico completo atrds apon:ado sio excelentes
impressicnantes mesmo em alguns casos. A tal ponto que, sendo nés inclinados pelos
dados clinicos a admitir a hipotese de que a Artrite Reumatoide seja uma doencga devida
a infecgho por gérmen ainda ndo identificado, nos tenha surgido no espirito a ideia de que
pudesse haver, como no caso do gonococo, fragilidade do suposto agente etiologico P&
rante o calor. .

O doente sai das Termas melhorado e orientado terapeuticamente; a assisténcld
permanente do médico durante 15 a 20 dias permite uma melhor apreciagéo da
doenca e do doente. ,

Aconselhamos durante o ano periodos de aplicagdo de infravermelhos e exercl
cios para reeducagdo funcional que o doente pode realizar com regularidade em sua casa

Pretende-se com este trabalho comunicar alguns dados estatisticos referentes aos
resulrados terapéuticos obtidos em doentes de Artrite Reumatéide tratados na Estancid
Termal de Cucos o que precederemos de algumas consideragdes acerca do grupo de
doentes estudados. ‘ -

Estudémos, dum grupo de doentes reumaticos em cada uma das épocas termalS
de 1970, 71, 72, 73, 74 e 75, os casos de Artrite Reumatéide, determinando a sua percen”
tagem no total de doentes reuméticos de cada grupo e-da mesma forma procederemos
para a avaliagdo na Artrite Reumatéide da percentagem de casos femininos ¢ masculinoss
de casos com Psoriase, de casos de Poliartrite Crénica Juvenil, de RA Testes Positivos €
dos diferentes graus de invalidez.

Como se trata duma Estancia Termal com tradigdo terapéutica nas Artrites Goto~
sas e dada a pequena percentagem de casos de Reumatismo Abarticular que recor’”
rem as Termas, devido a benignidade da doenca e que o Reumatismo Articular Agudo
ndo se trata nas Termas, estas percentagens vém alteradas por este condicionalismo:

Sao no entanto uma amostra da populagdo do pais pois a estas Termas acorrem
doentes das mais variadas procedéncias e das mais variadas profissées.

. Aprecidmos separadamente os resultados obtidos nos doentes que se tratam pela
primeira vez nas Termas e nos que se tratam ha véarias épocas. A percentagem de doen”
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Gabinete de banhos d¢ lama — Balnedrio dos Cucos

Cataplasmas de lama — Balneério dos Cucos
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tes que se tratam hé vérias épocas exprime até certo ponto os bons resultados obtidos.
Por outro lado a percentagem de bons resultados nos doentes que se tratam pela pri-
meira vez & menos significativa do que a dos doentes que se tratam h& vérias épocas
numa doenga de evolugcdo ciclica e, onde para melhor julgar, se torna necessario avalial
a fisionomia evolutiva da doenga. Também é certo que os doentes que voltam a tratar-s€
sdo os que melhoram e dai o ser esta série particularmente beneficiada nos resultados

Apesar das dificuldades na apreciacdo dos efeitos da Crenoterapia e na distinga®
do papel que compete a cada um dos factores que nela se congregam, dia a dia s
acumulam dados que evidenciam a sua eficdcia na Artrite Reumatodide.

Ndo me vou agora referir em pormenor aos estudos da diminuicdo do absen-
tismo e do consumo de medicamentos j4 hoje baseados num numero significativo dé
doentes, estudos que confirmam, de maneira indirecta, o resultado da cura tex,'n?a-
Nem tdo-pouco a evidéncia de bons resultados terapéuticos que resulta para o clinico
termal duma larga experiéncia no contacto com muitos milhares de doentes. VamoS
apenas apresentar dados globais, fazer um estudo pragmatico e ndo explicativo, mais
uma achega, uma sugestdo de efichcia terapéutica, lamentando ndo poder fazer um
estudo desta natureza segundo as regras cientificas que hoje devem presidir aos ensaioS
terapéuticos clinicos: duas séries de doentes constituindo grupos comparéxeis, €sCO-
lha a sorte e dupla ocultagdo para minimizar o efeito placebo.

. 1
A) — Percentagem de casos de Artrite Reumatéide no conjunto de Doentes Reuméaticos:

Artrite Reumatéide

Anos 1970 71 72 73 74 75
1.° Ano 30 29 25 27 39 28
Vérios anos 54 65 69 67 67 66
Total 84 94 94 94 108 94

Total de Doentes
Reumaticos 631 582 631 658 678 700

Percentagem de Casos de Artrite Reumatoide no total de Doentes Reuméticos

Média das percentagens dos diferentes anos ........................ccccil. 14,5 %

B — Percentagem de individuos do sexo masculino e feminino na Artrite Reumatéide:

Anos 1870 71 72 73 78 75

I. §. Masculino 21 25 27 26 26 28
I. §. Feminino 63 69 67 68 80 66
Total 84 g4 94 94 106 94
Percentagem dos

. S. Masculino 25 % 266°% 288 7% 27,7 % 24,5 % 29,8 %
Percentagem dos

1. S. Feminino 75 % 73,4 % 7.2 % 72,3 % 75,5 % 70,2 %
Médias das percentagens dos I. S. Masculino .......................ccoeeiiiiiiiiinn.. 27 %
Meédia das percentagens dos 1. S. FEMiNiNO ..............cc.ccovveiiiiiiiiiiiiiiiiinn., 73 %
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C) — Percentagem de casos clinicamente reumatdides com Psoriase.

Anos 1970 ri 72 73 74 75
N> total de casos 84 94 94 g4 106 94
Ne° casos Pesoriase 6 11 S 9 10 4
Percentagem 71 % 1,7 % 9,6 % 8.6 % 9.4 % 4,3 %

Média das percentagens dos casos reumatdides com Psoriase ..................... 8,6 Y%

D) — Percentagem de casos de Poliartrite Crénica Juvenil no conjunto de casos de Artrite
Reumatéide.

Anos 1970 " 72 73 74
N total de casos 84 94 94 94 106
N° de casos de P. C. Juvenil 1 1 3 5 4
Percentagem 1,2 % 1.1 % 3.2% 53 % 3,8 %

Média de percentagem de casos de Poliartrite Crénica Juvenil no conjunto de
casos de A. Reumatdide ...l 2,1 %

E) — Percentagem de casos de Artrite Reumatdide com RA Test Positivo.

Anos 1974 1975
N.° de casos em que se determinou o
RA Test 36 48
N.° de casos com resultado positivo 29 35
Percentagem de resultados positivos 80 % 73 %
Média ...........ccevneee 76 %

F) — Grau de invalidez na Artrite Reumatéide apurado em S4 casos da época de 1975

Faziam vida normal ........................ A2 ... 447 s
Com limitagbes ...........oooiiviiiinn, 45 ... 479 %
Grande invalidez ........................... 7 ... 7.4 %

G) —Idade de inicio da Artrite Reumatoide apurado em 94 casos da época de 1975.

0a10anos ....cooovnvvnnnnnens 1 caso ......... 1 %
1M a2 » i 10 casos ......... 10.7 %
21 a 40 » I/Bo» 383 %
A1 260 P 3 »n 40,4 %
Mais de 60 anos ............... g9 »n 96 %

H)~—-Percentaagem de doentes de Artrite Reumatéide que se tratam ha vérios anos na
Esténcia Termal de Cucos.

Anos 1970 7 72 73 74 75
Percentagem ............ 642%  691%  734% TM2%  632% 12 %
Média da percentagem dos que se tratam hé varios anos ........... PR 68,55 %
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v

Percentagem de resultados obtidos com a terapéutica termal na Artrite Reumaioide.

Anos 1970 71 72 73 74 75

Bons resultados 22 21 17 19 27 21
1.° Ano 733 % 72,4 % 68 % 7€.3 % 69,2 % 7% %
Discreta melhoria 4 7 4 4 3 2
1.° Ano 13.3 % 241 % 18 % 14,8 % 7.7 % 7.1 %
Bons resultados 39 63 62 56 59 56
Varios Anos 722 % 98,8 % 89,9 % 836 % 88 % 24,9 %
Discreta melhoria 2 2 6 10 8 9
Vérios Anos 3,7 % 31 % 8,7 % 1% % 11,9 % 136 %
N.° total de casos 84 o4 94 94 106 4
N.° de casos 1.° Ano 30 29 25 27 39 28
N.> de casos Varios

Anos g4 65 69 €7 67 66
Média bons resultados 1.5 ARO oovvorreiin i 71,4 %

» » » VAROS ANOS ..o £5,9 %
Média discreta methoria 1.2 ANO .ooiii oo e 138 %

» » » VA0S ANOS ..ottt 93 %

v

Conclusoes

1°) — A percentagem de casos de Artrite Reumatéide no conjunto de doentes
reumaticos foi de 14,5 %.

2°) — A Artrite Reumatéide predomina no sexo feminino: 72,9 % dos casos

3°) — A Psoriase apareceu em 86 % dos casos considerados clinicamente Al
trite Reumatdide.

4°) — A Poliartrite Cionica Juvenil representou 2,9 % dos casos considerados
de Artrite Reumatéide.

5°) — O RA Test foi positivo em 76,45 % dos casos de Artrite Reumatéide:

6.°) —S6 7.4 % dos doentes com Artrite Reuma‘6ide eram grandes invélidos:
44,7 %% taziam vida normal.

7.°) — A Artrite Reumatoéide é uma doenga da idade adulta; 78,7 % dos casos entré
o5 21 e os 60 anos com valores aproximadamente iguais para os grupos etarios entré
os 21 e 4C anos e entre os 41 e €U anos.

] 8.°) —E um indicativo do beneficio terapéutico que 68,55 % dos casos de Al
trite Reumatdide se tratem hé varios anos nestas Termas,

9.°) — Os resultados da Crenoterapia sdo altamente eficazes.
Bons resultados em 7140 % dos doentes que se trataram pela primeira vez nas

termas e £5,9 % nos que se tratam ha varios anos,
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Termas dos Cucos — Vista geral
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SOMMAIRE

. L'auteur, directeur clinique d’'une Station Balnéaire, présente les données épide-
Miologiques et thérapeutiques d’'une série de 566 cas de Polyarthrite Chronique Evolutive
appartenant 4 un groupe de 3.880 rhumatisants.

" Il étudie dans cette série le pourcentage des cas au point de vue du sexe, de
l'dge, d'un RA-Test positif, degré d'invalidité, association de Psoriase et des formes de
Polyarthrite Chronique Juvenile,

Il étudie encore les resultats obtenus avec la Crénothérapie, decrit les techniques
en usage et le pourcentage de bons resultats.

Cer étude est précédé de considerations sur l'efficacité de la Physiotherapie et
de [a Crénothérapie dans le traitement de la Polyarthrite Chronique Evolutive et on
Montre les facteurs sirs et les facteurs probables qu’ interviennent dans I'action thé-
fapeutique.

ZUSAMMENFASSUNG

. Der Verfasser, der klinische Direktor eines portugiesischen Thermalbades, legt
epidemiologische und therapeutische Angaben vor, die auf der Untersuchung einer Serie
von '5’66 Fisllen primér chronischer Polyarthritis aus einer Gruppe von 3.880 Rheumakranken

eruhen.

In dieser Serie wird der prozentuale Anteil hinsichtlich des Geschlechtes, des
Alters, des positiven RA-Tests, des Invaliditdtsgrades, der Verbindung mit Psoriasis und
er Formen jugendlicher chronischer Polyarthritis untersucht.

Es werden ferner die mit der Krenotherapie erzielten Ergebnisse untersucht
und die benutzten Techniken sowie der Prozentsatz guter Ergebnisse beschrieben.

. Dieser Untersuchung gehen Betrdchtungen Uber die Wirksamkeit der Physiothe-
rapie und insbesondere der Krenotherapie bei der Behandlung der primidr chronischen

olyarthritis voraus, wobei die sicheren und die wahrscheinlichen Faktoren aufgezeigt
Werden, die bei der therapeutischen Wirkung eine Rolle spielen.
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: LISBOA
[SO] PORTUGAL

O VALOR DA EQUIPA MULTIDISCIPLINAR NO TRATAMENTO INTEGRAL
DA ARTRITE REUMATOIDE (*)

ROBERT PEREIRA MARTINS

Resumo: O autor assinala a importéncia de uma equipa
multidisciplinar no tratamento integral da artrite reuma-
téide, considerando-o desde o didgndstico precoce até a

~ reinser¢do do doente no meio sécio-profissional.

RESUME
L'auteur signale [l'importance d'un groupe multidisciplinaire dans le traitement

intégral de la polyarthrite rhumatoide, en considerant la polyarthrite rhumatoide dés ’f
diagnostique précoce jusqu’é la recuperation du malade pour le sein socio-profission€é!

ABSTRACT

The Author strongly recommends the importance of a multidisciplinary team in
the full treatment of rheumatoid arthritis, his being considered from its diagnosis to t e
reinsertion of the patient in his socio-profissional group-

(*) N&o nos foi enviado o texto integral. — (N.R.}.
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[51 CENTRO DE REABILITACAO MEDICA
PUCIOSA — ROUMANIA

~ CONSIDERATIONS SUR L'ATTITUDE DE PREVENTION ET DE
RECUPERATION DU HANDICAPE DE LA MAIN DANS LA POLYARTHRITE
RHUMATOIDE (*)

EDUARD SEREAN

Résumé: L'étude est fondée sur la recherche de 24 cas
de polyarthrite rhumatoide, avec des atteintes de diffé-
rents degrés de la main, dont nous détachons les conclu-
sions suivantes:

1. Pour étre eficiente, la rééducation funcionnelle
doit étre precoce, des les premiers signes de maladie,
lorsque les tissus de sotien péri-articulaires ne sont pas
altérés et que les déformations en zigzag de la main ne
sont pas encor apparues.

2. Lorsque la deformation s'est installée la pratique
nous a démonstré qu'il est presque impossible de la
corriger seufement par rééducation médicale et qu'il est
nécessaire de recourir @ des méthodes orthopédiques-chi-
rurgicales. :

3. Une rééducation forcée en vue de la réalisation
de la récupération des déviations peut entrainer une de-
truction encore plus accentués des structures articulaires
et péri-articulaires.

L'objectif principal de la rééducation funcionnelle de la
main rhumatoide est représenté par I'interruption du cercle
vicieux créé, dans le sens de la modification des activités
annuelles et professionnelles nocives, en vue de con-
trecorrer les «forces déformantes intérieures et extérieu-
res» et de rétablir I'équilibe de forces menacé.

Les méthodes utilisées par nous ont été les suivantes:
I'application d’attelles de repos avec [articulation meta-
carpo-phalangienne en extension, I'utilisation gestuelle de
la main en coupe et des doigts en crochet, ainsi que la
modification des différents objets de travail et ménagers,
afin d’'éviter les actions déformantes,

Le massage et les bains d'huile de paraffine ont été
utilisée seulement en dehors des pousées aigués, fa stimu-
lation de la circulation, pour Id modification du tonus mus-
culdire en sens sédatif et myo-régulateur et dans le but
de bénéficier en maximun de I'effet thermique et d'immer-
sion.

\\h.____
(*) Naiao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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RESUMO

O estudo é baseado na investigagcdo de 24 casos de poliartrite reum_atéide com
lesbes da méao de diversos graus, e do qual destacamos as conclusdes seguintes:

1.— Para ser eficiente, a reeducagio funcional deve ser precoce, desde os pri-
meiros graus da doenga, enquanto os tecidos de sustentagdo peri-articulares nio estejam
alterados e as deformagées em zig-zag da mao ndo tenham aindad aparecido.

2.— Instalada a deformagcéo, a prética demonstrou-nos ser quase impossivel col
rigi-la somente pela reeducagdo médica, e que é necessério recorrer a métodos ortopé-
dicos-cirurgicos.

3. — Uma reeducagio forgada tendo em vista a realizagdo da recuperagdo dos des
vios pode condicionar uma destruicdo ainda mais acentuada das estruturas articulares e
peri-articulares.

O objectivo principal da reeducagdo funcional da mio reumatéide ¢ representado
pela interrupgdo do ciclo vicioso criado, no sentido da moditicagdo das actividades mé-
nua:s e profissionais nocivas, com vista a contrariar as «forcas deformantes interiorés
e exteriores» e a restabelecer o equilibrio de forgas ameagado.

Os métodos utilizados por nés foram os seguintes: a aplicacdo de talas de repouso
com a articulagdo metacarpo-faldngica em extensdo, a utilizagédo da mio em perfil €
dos dedos em gancho, assim como a modificagdo dos diferentes objectos de trabalho €
domésticos, a fim de evitar as ac¢des deformantes.

A massagem e os banhos de parafina foram utilizados somente fora das poussées
agudas, para a estimulacdo da circulagcdo, para a modificagio do tonus articular em seit”
tido sedativo e meio-regulador e com o fim de beneficiar ao méximo dos efeitos térmicos
e de imerséo.

ABSTRACT

This investigation is based in the study of 24 cases of rheumatoid arthritis Wl'th'
several degrees of hand damage from which the foliowing conclusions can be drawh

1 — Functional re-education to be efficient must be early set, from the first steps
of the diseases, when the periarticular support tissues are not yet involved and the
caracteristical «zig zag» deformities of the hand are not yet present.

2 - When deformities are already present, it is almost impossible-experience has
shown it- to correct it only by means of medical re-education, and it is necessary t°
resort to orthopaedic-surgical methods.

3 — A forced re-education aiming to obtain the correction of the deformities ¢3!
lead to an even more marked destruction of the articular and periarticular structures:

The main purpose of funcional re-education of the rheumatoid hand is the inté’”
ruption of the vicious circule, in the sense of the modification on the mannual and pro-
fessional activities, in order to counterdct the «inner and exterior deforming forces?
and restore the threatened balance of forces.

The methods we have used were the following. appiication of rest slints with the
metacarpophalangeal joint in extension, utilization of the hand in supine position and of
the fingers «in hook», and modification of the professional and domestic tools in orde’
to prevent deforming actions.

Massage dnd paraffine baths were only used when out of acute crisis to stimulaté
blood circulation, to modify the articular tonus in a sedative and mio-regulator sense a

in order that the patient might derive the utmost benefit from the thermic @nd imme’”
sion effects.
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[52] HOSPITAIS CIVIS DE LISBOA
LISBOA — PORTUGAL

TRATAMENTO FISICO DAS AFECCOES REUMATISMAIS:
O OMBRO DOLOROSO

VASCO RIOBOM

Resumo: O autor pensa que o sindroma da espadua
dolorosa é muito frequente em quase todas as poliartrites
reumatismais.

Comega por discutir como se deve examinar cor-
rectamente toda a espddua dolorosa.

Seguidamente, tenta avaliar o papel de cada unidade
motora nds complexas circunsténcias do jogo fisiopatolo-
gico de todas as poliartrites reuméticas.

Seguidamente, conduz uma discussdo sintética so-
bre as diferentes etiologias em que o sindroma da esps-
dua dolorosa pode apresentar-se.

Finalmente, ele apresenta sugestdoes para o trata-
mento e a reabilitacdo pela medicina fisica desta afec¢do
tdntas vezes encontrada na clinica de todos os dias.

do Quas~e ndo ha poliartrite, seja ela cronica sgjg aguda, onde o sindroma do ombro
oloroso, nao seja uma constante, que na pratica clinica diaria se nos depara. Motivo esse,
Que, dadas as caracteristicas clinicas das dores ocasicnadas, trés os doentes a consulta.
oss O ombro é uma estrutura sinérgica de 0ssos, musculos e ~l;igament~o‘s. Dentre os
oy :S, eéntram na sua composi¢do a omoplata, o himero e a clavicula. Dentre os mis-
o ‘ts, devemos citar como componentes dessa cintura escapular viva o deltoide Cv-vi,
clv_rgpezno C\{I-.VII, ¢ Supra-espinhoso CIV'-V, o grande dentado CVHI-.DI, o trapézio
Pelo V e o bicipe braqueal CV-VI e, também, os redondos e os romboidos, inervados
$ nervos espinhais posteriores.
relacs Por conseguinte, todo esse conjunto de elementos cgntrécteis s@o elementos de
Pe, 30 do membro superior com o seu ambiente. E a fungdo que se destina a desem-
o n:‘har: preensdo, em primeiro lugar; projeccdo ou langcamento de objectos & distdncia,
Segundo.
STEINLER classificou as lesdes do ombro como se segue:

Lesdes GOsteo-articulares.
Lesbes das partes moles, periarticulares.
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Como articulagbes interessadas na formagdo da cintura escapular, temos:

A enartrose que é a escapulo-humeral.
A artrodia que é a acrémio-clavicular.

A primeira & a articulagdo do ombro, propriamente dita. A segunda, um meca-
nismo frenador e 2stabilizador da primeira.

A primeira, executa. A segunda, coordena.

Por sobre a articulagdo escépulo-humeral, dispde-se a bolsa subdeitoideia, intimé-
mente, também, relacionada com a acrémio-clavicular. E a apéfise coracoide da omoplatd,
ponto de insergdo de figamentos e musculos importantes Como o pequueno peitoral, por
exemplo.

Assim, dentre as artrites ou artroses propriamente ditas, temos os processos
inflamatérios e os degenerativos dos respectivos elementos considerados.

1) Artrites ou artroses
2) Lesbes das partes moles peri-articulares
1) Artroses ou artrites acrémio-claviculares. Escapulo-humerais

2) Lesdes da bolsa supra-clavicular ou bursites
Nevrites adjacentes
Lesdes primitivas do muisculo ou miopatias,

Mas, em Reumatologia, sé os dois primeiros tipos de 2, sdo de considerar. Ant®
um doente queixoso da cintura escapular devemos procurar certificarmo-nos de:

Localizagdo das dores.
Estudar a cinematica da cintura escapular.

O doente deve apresentar-se despido e bem iluminado. Comegamos por estudal,
apbs a cotheita da anamnese, o aspecto fisico do ombro. Mandamos que o doente, exe-
cute todos os movimentos proprios da cintura normal. Para isso importa estudar a abdu-
¢ao-adugdo do ombro. As suas projecgdo anterior e posterior.

A cicunducgdo, que compreendendo todos os movimentos mais elementares des
critos, a todos integra.

Podemos terminar tal observagdo com um pegueno exame eléctrico classico ,de
estimulacdo. Dar-nos-4 a identidade dos elementos lesados. Ou um EMG, que distt"
guird entre as lesdes neurogenéticas e as miopatias.

Por Gitimo, pode haver interesse em medir a velocidade de conducio das fibra®
nervosas. Coisa que o EMG também nos pode facultar.

Para melhor entendimento neuro-fisiolégico do processo, importa dizer duas pala-
vras sobre a neuro-fisioclogia dos movimentos do ombro, ou melhor a ‘abdugéo-‘aydu§a°
do membro sper.or-em relagdo ao tronco. Para tal, importa dominar o conhecimento do
elementos neuro-musculares como se segue:

a) A elevacdo do ombro é feita dos C sos SC° pelo deltoide;

b) Quando a abdugio atinge os £0°, entra em jogo o musculo supradespinhosf‘
cuja integridade importa testar, palpando a sua insergdo na cabega humera’
de bascula, & cabeca humeral,

¢} Logo em seguida, o grande dentado entra em jogo, imprimindo um moviment?
de béascula, & cabeca humeral,

d) Por fim, a continuagdo da abdugdo é feita pelo trapéz,o..
Para qué tudo isto, haverd quem o pergunte? Porque s6. assim, entenderemos 8

ciremética dos movimentos normais ou a sua auséncia. O que nos permitirg tratar es”
tas afecgoes.
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Breveg consideragbes etio-patogéneas das afeccbes da espadua

1) Héa uma doencga local do ombro
a) Inflatéria como o sindroma ombro-mao, por exemplo.

Artrites

Artroses

Sinovites

Lesdes musculares propriamente ditas
Lesbes traumaticas.

2) Ha uma lesdo & distancia que afecta quer os nervos que inervam os mus-
culos lesados:

Doengas reumatismais sistémicas

Doencas degenerativas sistémias-espondilopatias. D. de Ven Bechterew, etc.
Lesbes traumaticas a distancia-fractura vertebrais, etc.

Consideragbes-terapéuticas

A terapéutica das afecgOes do ombro pode ser:

a) Médica — nas afecgbes sistémicas-A.R. Outras poliartrites. Polinevrites,

b) CirGrgica — traumatismos, etc.

. Em todas devemos, no devido momento, empregar como factor de correcgao
f’S‘HO‘R.')gi‘co, as nogbes de reabilitagho para:

a) Impedir a atrofia muscular.

i I) Por inactividade como consequente desnervacdo. Para evitar a degenerescéncia .
fibrética, consecutiva.

b) Para estabelecer a funcdo neuro-muscular e restituir o doente & vida de
felagao.

¢) Procurar solugbes vocacionais, quer antigas, quer novas. Reintegrando assim
Sempre que possivel, o doente j& curado na sua situacdo social. Ou compensando @&
Nvalidez resultante com a possibilidade de atribuigdo de funcdes vicariantes das ante-
'{Ormente desempenhadas. Ou, em outros depariamentos sociais onde possa vir a sen-
tir-se socialmente Gtil e como tal, valorizado pelos outros. Quer familiares, quer traba-
Madores de outros ramos de actividade.

Muito importante para o diagnostico e o prognéstico e a terapéutica das afecgoes
da espédua lesada sio os estudos radiologicos da mesma.

RESUME

L'auteur pense que le syndrome de ['épaule douloureuse est assez frequent
Comme trouvaille dans presque toutes les polyarthrites rhumatismales.

Il commence par discuter comment doit on exdminer correctement toute épaule
douloureuse.

Ensuite il tdche de evaluer le rdle de chaque unitée motrice dans les complexes
Circunstances du jeu physiopathologique de toutes les polyarthrites rhumatismales.
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Ensuite il entreprend une discussion synthetique sur les differentes ethyologiques
ot le syndrome de ['épaule douloureuse peut bien en presenter.

Aprés, il presente des sugestions pour le traitement et la rehabilitation par la
médecine physique de cette afection si souvent rencontrée dans la clinique de tous
les jours.

SUM MARY

The author emphasises that a paintul shoulder is allmost always to be found in every
type of rheumatic polyarthritis.

He starts by discussing how to examine correctly any painfull shoulder.

He tries to evaluate the role of everyone of the muscular unities in the complex
physiopsdthological features of the painfull shoulder syndrome so often found N
rheumatology.

He then tries to make an ethiological discussion of the different kinds of affections
which may present us a painfull shoulder syndrome. .

Finafy he gives suggestions for the physical treatment and rehabilitation of this
commonly found syndrome.
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[53 FACULDADE DE MEDICINA
MEDICINA FISICA E DE REABILITAGAO
LISBOA — PORTUGAL

ATITUDE DO FISIATRA PERANTE O DOENTE REUMATICO (*)

HENRIQUE MARTINS DA CUNHA

Resumo: O autor apresenta esquematicamente os pon-
tos que considera fundamentais num plano de reabilita-
¢do do doente reumdtico crdnico. Aborda & atitude a
tomar perante uma doenga invalidante. como a A.R., que
determina graves implicagées sécio-econdmicas e exige
a colaboragao do doente, da familia e do médico e seus
auxiliares.

Defende que a reabilitacdo deve ser precoce e aponta
métodos praticos que permitam evitar a instalacdo de
sequelas invalidantes e que estimulam simultaneamente
a independéncia do doente,

RESUME

L'auteur présente schématiquement les points qu'il estime fondamentaux dans
Un projet de réadaptation et réhabilitation médicale du rhumatisant chronigue Il montre
Sncore I'attitude que le médecin doit prendre face & une maladie invalidante, comme
’A-R., qui détermine de graves implications socio-économiques et éxige ls colaboration
dy malade, de sa famille, du médecin et de ses colaborateurs.
. L'A. est de Ilopinion que la réhabilitation doit étre précoce et propose des
Méthodes pratiques qui permitent éviter l'instalation de fécheuses séquelles invalidantes
€ qui stimulent simultanément I'indépendédnce du malade.

\‘_—_.
(*; Nio nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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FACULDADE DE MEDICINA
LISBOA — PORTUGAL

[54] MEDICINA FISICA £ DE REABILITAGAC

CONTRIBUICAO PARA O DESPISTE E TRATAMENTO DE UM POSSIVEL
SINDROMA DE DEFICIENCIA POSTURAL (S.D.P.) (*)

HENRIQUE MARTINS DA CUNHA

Resumo: O autor defende, mais uma vez, que em sua
opinido, uma parte do sofrimento do Homem, como cer-
tas raquialgias e sintomas mal definidos, mas extrema-
mente incémodos, derivam de uma desadaptacdo da
ortostase. Afirma que essa modificagdo depende sobre-
tudo do tipo da civilizagdo em que estd inserido,

Apresenta uma série de sintomas, aparentemente des-
conexos, referidos por muitos doentes, por vezes rotula-
dos de funcionais, que julga poder agrupar numa entidade
chinica, sob a designagcdo de «Sindroma de Deficiéncia
Postural» (S.D.P.), que, com o respectivo tratamento
descreve muito sumariamente.

RESUME

L’auteur affirme une fois de plus que, & son avis, une partie de la souffrance de
FHomme, comme certaines algies du rachis et des symptomes mal definis mais exté
mement incommodes, dépendent d'une désadaptation de I'orthostase, Cette modification
dérive, selon l'auteur, strtout du type de civilization dans laquelle I'Homme est insert:

L'auteur décrit une série de symptomes presentés par beaucoup de malad?f’
parfois designées comme fonctionaux, Il pense pouvoir grouper parfois cas symptomes
dans une entité clinique qu'il designe sur le nom de «Syndrome de Déficience Posturelle?
{S.D.P) qu'il décrit trés sommairement, bien que son traitement,

(*) Na&o nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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[55] PORTO

PORTUGAL

A REFLEXOLOGIA NA TERAPEUTICA GERAL E ESPECIAL
PELA ACCAQO DOS REFLEXOS CONDICIONADOS DE PAVLOV
APLICADA NO TRATAMENTO DOS ESTADOS REUMATOIDES

JOSE JOAQUIM LOBAO DE CARVALHO

Resumo: O autor comega por referir o ambiente geral
da Pdtologia contempordnea, referindo-se depois & tera-
péutica fisiolégica externa dos estados reumatoides,

Referindo-se depois a Reflexologia, o A. termina por
desenvolver o tema «a pratica da Reflexoterdpia externa
nos estados reumatéides».

| — AMBIENTE GERAL DA PATOLOGIA CONTEMPORANEA

A titulo de Introdugdo julgo dever imputar-se ao estado exaustivo-da vivéncia
dag geragbes contemporaneas, induzidas em acgbes competitivas por técnicas desen-
Contradas que provocam um permanente estado de confronto para uma luta desorientada
4 conquista de niveis de vida e sobrevivéncia que estdo excedendo os recursos das
"eservas de resisténcia no sistema nervoso mantido permanentemente em estado
€ tensdo.
; Um tal ambiente em que a poluicdo afects hoje todos os pontos de apoio das
“!"Gées neurovegetativas conduz aos estados de esgotamento perturbadores do equili-
"o metabolico em que surgem frequentemente, mercé também dos desmandos gas-
"onémicos, os estados reumatdides.

“\TERAPEUTICA FISIOLOGICA EXTERNA DOS ESTADOS REUMATOIDES

) Deixando de lado os métodos empiricos, estatisticos, antifisioldgicos, patogé-
”‘POS, etiolégicos e naturistas, com que Bouchard classificou na sua época toda a tera-
Péutica, apoiado em parte, julgo actualmente dever chamar uma melhor atengio da
edicina para as bases naturais do automatismo vital e os fundamentos comprovados da
Verdadeira terapéutica fisiolégica externa num grande nGmero de estados patolégicos,
Entre os quais os estados reumatodides.
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Il — A REFLEXOLOGIA

Nao existe em Biologia melhor explicacdo para o automatismo funcional e sOb“":
vivéncia dos seres vivos do reino animal que a teoria nervosa das reacgdes neuroveg_eo
tativas estimuladas pelas acgbes externas dos agentes do meio ambiente em que eSTa_
cituados. E por influéncia dessas acgdes nos sistemas antagdnicos do vago e do 3"“‘
patico que s3o comandadas equilibradamente no esiado de salGde, as fungdbes dos 0rg@
nismcs vivos incluso da espécie humana. .

£ a Pavlov, prémio nobel da Medicina, que se ficou devendo além daqueles 2
conhecimento e demonstragio cientifica da existéncia dos reflexos condicionados, f?le-
da consciéncia humana, que permitem introduzir na Fisiologia, o novo capitulo da Re i
xologia, ou seja, ndo s6 a influéncia dos agentes naturais do meio ambiente como tams
bém a dos agentes artficiais convenientemente seleccionadas, doseados e aph‘ca‘?c;e
nos pontos reflexogénios externos dos érgdos dos sentidos, nomeadamente na superfic .
cutdnea (1), na mucosa nasal (2) ou ao longo dos ramos neurovegetativos da colun
vertebral (3). L

€ aos trabalhos de Pavlov e seus contiuadores que se deve a introdugdo cient!
fica na Terapéutica de um novo método, a Reflexoterapia, capaz de provocar a V% s
de grande numero de estados patologicos ac estado normal por intervengbes adequad®
nos pontos reflexogénios ja& atras aludidos. s

Tal terapéutica, sempre que possivel, tem a vantagem duma acgdo mais rapie™
mais directa ¢ por isso mais econémica da energia vital, sendo também verdadei’®
mente anodina, possibilitando um pré-diagnéstico e dispensando complicada e dispe?
diosa aparelhagem.

o]

IV — A PRATICA DA REFLEXOTERAPIA EXTERNA NOS ESTADOS REUMATOIDES

Normalmente procede-se de inicio ao exame do doente nos termos da cli
nica geral. les

Segu.damente, procede-se a um pré-diagndstico suficiente nos casos stmp‘é
quer por intermédio de um interrogatério ao doente, quer por investigagdo do grau
sensibilidade dos pontos reflexogénios a pesquisar. é

Assim, teremos a considerar os casos agudos, subagudos e cronicos, o que e
importante sobretudo no caso de intervengbes que designo por mono ou bipolares. s
ncs de intervengdes eléctricas galvanicas para escolha dos polos negativos e positivos

De qualquer modo, as intervengdes galvénicas nunca excedem a intensidade
trés miliamperes e a durag@c de quinze minutos, mesmo quando bilaterais. ) 50

Tudo se passa entdo, como se o estimulo empregado despertasse um lmpufo
cenduzido por via centripeta ao centro regional neurovegetativo cu & respectiva secgd
intermediaria, e de !4 parte uma reacg@o pela via centrifuga que na regido considerac 35
no 6rgdo ou 6rgdos nela contidos, normalizam as funcdes circulatérias, metabolica®
tréficas, nutritivas, deplectivas ou depuradoras necessarias, tan'o quanto possivel, as
bom equilibrio de que resulta, mais ou menos gradualmente, a saiude ou mel*ho'r?“
atingiveis. Tal regresso pode ainda ser aumentado entdo, complementarmente, C°5
elemen os corientes da terapéutica quimica anodina, tais como as vitaminas, e em .Oeft‘os
casos bem definidos com medicagbes mais ou menos especificas como os antibiotico
de acgdo nitida e longamente comprovada, bem como as vacinas. e

. Nos casos em que intervenha a corrente galvanica, poderd ainda supor-se Q‘;e

esta, agindo como corrente indutora, desperte na rede neurovegetativa local uma corren
nervosa induzida, cujos efeitos actuam como atras foi mencionado. 128

Também ¢é frequente que doentes que ndo hajam reagido bem as terap8utiC
usuais, consigam bons resultados, mesmo que estes nao tenham sido muito satisfatorios
com os tratamentos reflexoterdpicos externos. Estes terdo servido de escorvas.

CONCLUSGES

. ) - . . : 10gi8
1.*—Em face dos actuais conhecimentos da Fisiologia deve ser revista a etjol".g's
dos estados patoldgicos, quer funcionais ou orgnicos, quer os considerados parasitério>
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As acgbes do meio ambiente externo, as do meio ambiente interno e o comportamento
individual de cada um, fora dos estados congénitos, sdo os verdadeiros agentes patolo-
gicos, os microorganismos desempenham apenas um papel secundéario, embora pela conti-
Nuagdo acrescentem estados toxicos ao estado patolégico inicial sdo também agentes
e intoxicagdo e desempenham o papel indispensavel na confecgdo das vacinas.

2 — Sempre que estejamos em presenca dum estado de salde considerado funcio-
nal, a sua terapéutica deve ser iniciada pelos processos flexoterapicos externos, como mais
anodinos, mais fisiolégicos, mas rdpidos e em geral de mais longa duragdo, menor dis-
Pendio energético e ainda por via de regra, de mais facil expansdo e mais reduzido
Custo, salvaguardando ainda melhor a dignidade médica e a sua atuoridade directa.

-~

% — Segundo a estatistica que me foi possivel elaborar em mais de 5000 casos
Que durante cerca de 47 anos passaram na minha clinica, até aos EC anos, em varios esta-
dos patolégicos, os resultados foram francamente positivos em £0 % dos casos; bas-
tante bons entre os 50 e os €C anos, com 70 %; sendo ainda apreciavel para além dos
0 anos, e alguns mesmo notaveis!

4 — A indéstria quimico-farmacéutica deve ser reestruturada de forma a obter-se
Uma correcta simplificagdo radical, apoiada nos produtos basicos realmente actuantes,
'Mpeditiva das exageradissimas repeticdes, causadoras de importante imobilizagdo de
Capitais e ainda originaria de uma dispendiosa propaganda, além de varios outros graves
Mconvenientes que seria demorado discutir.
. Além do exposto, toda essa indGstria deve ser nacionalizada, bem como a sua
drstritbuigéo as farmécias ou postos de venda ao plblico, obviamente fornecida sobre
'eceita médica, Unicas formas de conseguir-se um precéario honesto e muito mais aces-
Sivel aos doentes consumidores.
N N&o dista muito o tempo em que bastava atravessar a fronteira para obter a medica-
$30 pelo menos por um prego um tergo menor que praticado entre nés.

8. — Para melhor elucidacdo das realidades da terapéutica que vim recordar,
Presto-me aplica-las, sob controle, a um grupo de dois seleccionados equitativamente,
€ estados reumaticos, e na altura sorteados um para mim, com a terapéutica que preco-
Nizo e o outro para qualquer colega que nele empregue a terapéutica usual corrente,

. 6. — Quanto a duragdo dos resultados, eles assentam como para qualquer tera-
Peutica, antes de tudo, na conduta posterior dos doentes que de um modo geral tém
de colaborar com a pratica das regras que o clinico lhes determine e que para melhor
deagéo e grau de salGde, devem ser rigorosa e permanentemente acatadas.

7. — Casos flagrantes de reumatologia e outros — Nao me permite o tempo con-
Cedido a estas comunicagdes nem é minha intengdo abusar da paciéncia dos ouvintes,
Mas nio resisto para dar-lhes uma ideia concreta, em relatar o mais resumidamente
Possivel alguns casos. Os dois primeiros precisamente em Reumatologia: o primeiro diz
"8speito a um doente j& com 5O anos, intimamente ligado ao Instituto de Reumatologia

& Lisboa, que h& longos anos me conhecia.

. Como sempre que ia a Lisboa o visitava contou-me dessa vez o seu estado: uma
artrite reumatismal da escapulo-umeral de que andava inutilmente a tratar-se havia
Cerca de um ano no Instituto, que o ndo deixa vestir-se sem auxilio.

. _ Aproveitando a minha estada ali pediu-me que o tratasse, pondo 3 minha dispo-
Sicdo o que houvesse no Instituto que pudesse servir-me,

. Tratei de munir-me dos elementos com que construir um dos eléctrodos que
Utilizava e com o outro j4 obtido e um aparetho de corrente galvanica gradudvel em
Mil'amperes, nessa mesma tarde fiz-lhe o primeiro tra‘amento, apds o qual comegou

vestir o casaco, podendo passar a vestir-se sem auxilio, a partir da manha seguinte.
vi Foram-lhe feitos mais dois tratamentos. De hd mais de 15 anos, o doente ainda

Ve, conserva integralmente o resultado sem nenhuma recidiva. :

2° caso — diz respeito a um doente que me foi enderecado pelo entdo director de
UMa Egcola Industrial de Gondomar. Embora bastante novo e aluno 14 da Escola, sofria
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ha varios anos de acessos de reumatlismo articular agudo que lhe haviam provqcé'do
anquiloses no cotovelo esquerdo e na escapula umeral, bem como no joetho dvreﬂ_oé
mercé do que sd podia deslocar-se com muletas, Ac segundo tratamento o doente l.é
veio ao consultério auxiliado apenas por uma bengala. Apés o €.° e Gltimo tratamento, J
podia fazer, a pé, apenas com a bengala, o trajecto de Gondomar ao Porto. e

Sete cnos mais tarde, sem voltar a ter recidivas, o doen'e voltou a prccurar-m :

Referiu-me entdc que havia 8 dias estava de cama com uma congestéo pulm'O?‘f;
hemoptodico pos-gripal que ndo estava obedecendo ao tratamento e por isso vinhe
Em face do referido propuz-me ensaiar, passando ao exame directo. s

Apresentava ambos os pulmdes fortemente congestionados, especialmente HTO
bases, denotando sinais asfixicos e espectoragdo hemoptbica com os mocvimentos, Peao
que tinha vindo o ma’s cautelosamente possivel, trazido de carro por um amigo
consultorio.

inic'ei 2 esquerda o tratamenio que passei a verificar pela auscultagao desse \adoof
encontrendo a sonoridade pulmonar quase restabelecida inteiramente, mantendo-se 0 la
direito no estado inicial. R

Repeti a direita, o tratamento e constatei logo apés o mesmo resultado quedo
esquerda. Apos ligeircs exercicios, a facilidade respirat6ria mantinha-se € © esta
hemoptbico desaparera.

C r ao
Reeaviei o doente para a cama, recomendando-lhe todas as cautelas e voltar
consultério oito dias mais tarde.

De facto, oito dias depois o dcen.e voltou mas com um excelente aspecto © Pftz
vocou-me a maior surpresa ao referir que ao voltar a casa depois do pri‘nje-iro tratame‘f‘.‘e}
ccmo tivesse que aguardar o autocarro que tardava mais cinco horas, e nao'voltando at}
mais dificuldades respiratdiias nem hemoptises, e se lhe tivesse desenvolvido um ape ras
que ndo pudera suportar, resolvcra meter-se ao caminho, chegando a casa trés ho
depois, nido voltando para a cama e nada mais de anormal tinha a relatar!

. . . 'de
Durante 0s vinte anos que se seguiram o doente nio voltou a ter abalos de sau
2 ausentou-se de Gondomar.

R - - . . rito.

O tempo reservado a esta Comunicagdo ndo me permite mais relatos por e?ﬁ;eza
Se interessar 0s meus ouvintes, posso relatar-lhes bastantes outros da mesma na
espectacular.
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COMPARACION DE UN NUEVO ANTI-INFLAMATORIO (KETOPROFEN)
CON LA FENILBUTAZONA EN LA ARTRITIS REUMATOIDEA

BORRACHERO, J.; ARMIJO, M., COTARELO, R. y ALCALDE, A. P.

Resumo: Pensa-se actualmente que o tratdmento ba-
sico da artrite reumatdide deve ser centrado na utilizacdo
de medicamentos que actuam na inflamagdo e na dor,
sobretudo nos seus primeiros estadios, medicamentos es-
ses que interrompam o ciclo de perpetuacdo dos fendme-
nos inflamatdrios.

Por isso se procuram anti-inflamatérios ndo esterdides
cujds moléculas écidas tenham a méxima tolerdncia sobre
as mucosas digestivas sem perder a sua acgao anti-infla-
matoria.

Baseado neste principio descobriu-se o Ketoprofene e
com o fim de demonstrar a melhor tolerdncia do mesmo,
estudédmos 43 doentes com poliartrite reumatdide classiti-
cada de «possively e «provédvely com este novo prepa-
rado e comparando os seus efeitos em estudo cruzado
duplamente cego com doses iguais e diferentes de fenil-
butazona em 3 grupos de doentes.

Realizaram-se estudos em 25 doentes, grupo 1, com-
parando 150 mg/dia de Ketoprofene com 300 mg/dia de
Fen/lbutazona: no 2.° grupo de 12 doentes comparam-se
150 mg/dia de Ketoprofene contra 150 mg/dia de Fenil-
butazona e no 3~ grupo compararam-se 300 mg/dia de
Fenilbutazond.

Do estudo dos resultados dos diversos grupos, con-
clui-se que em doseamento idéntico, a eficécia clinica
do Ketoprofene é comparavel & da Fenilbutazona. Relati-
vamente aos efeitos secundarios, os do Ketoprofene, em
contrapartidd, sdo muito inferiores em relagdo aos da
Fenilbutazona.

Assim, consideramos que a introducdo do Ketopro-
fene no arsenal terapéutico constitui um novo e impor-
tante avango.

{

=~ INTRODUCCION

dro El tra‘tam’ie‘nﬁo bésico de la artritis reumatoidea viene centrado en la utilizacion de
’8as que actdan sobre la inflamacién y el dolor. Ademads, que ésta accidn antiinflama-

to . . ; . et
"a se ejerza en los primeros estadios de la misma, requisito muy valioso, que interrumpe
Ciclo de los mantenedores de la misma.
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Sin embargo, el problema de la terapia antinflamatoria, va inherente al t'qu de
drogas que empleamos ya que en ninguna de ellas, podemos evitar las moléculas acidicas,
que si bien le confiere el poder que buscamos, lleva aparejado su accién indeseable sobre
la mucosa digestiva. Por ello, es necesario elegir aquellos compuestos que por el resto
de su constitucidn molecular les evite capacidad ulcerigena.

Il — METODO

Todos los pacientes estudiados padecian artritis reumatoidea «probable», y «pos®-
ble», de acuerdo con los criterios diagnésticos de American Rheumatism Associatiol
(Ropes) (1) y han sido clasificados en tres grupos «de acuerdo con las dosis de
antiinflamatorio utilizada.

£l grupo 1, ests constituido por el estudio de 25 pacientes de artritis reumatoided
distribuidas en 1 juvenil, 13 «probables» y 11 «posibles». De ellas, 4 eran varones y 2
pertenecientes al sexo femenino. Las edades oscilaron entre 29 y 59 afios (media de 429
afios) para | grupo femenino y de 40 a 49 afios {media de 45 afios) para el grupo mas
culino. Un caso femenino de A.R. juvenil de 18 afos.

El firmaco emplead, acido (benzoil-3 fenil) 2-propidnico, ha sido estudiado f{‘
un doble ciego cruzado con la fenilbutazona, haciendo sido posible comprobar sua accion
v débiles efectos acidicos.

Su férmula desarrollada, se expone en la siguiente figura 1.

O

/N —CH—COOH

CH,

Ninguno de ello habia recibido corticosteroides (generales o locales) y si algun®
los utilizé, fué hacia mas de 2 meses. Lo mismo puede decirse para los immunosupr®
sores o las sales de oro. Se descartd la posibilidad de embarazo en todas ellas, asi com?
el padecimiento de (lcera gastroduodenal, hepatitis o enfermedades cardiovasculare®
o renades activias.

Todos estos pacientes recibieron 150 mg. de 19583 6 3CC mg. de fenilbutazon?
en ciclos de 7 dias, precedidos de un periodo de carencia (placebo) de 4 dias y seguid"S
de otro de tres antes de volver a administrar el 195683 RP e fenilbutazona segun que 3¢
utilizara uno u otro, previamente. Ambos farmacos venian designados bajo clave secretd
con las siglas A y B, pero por nosotros desconocido el contenido de la capsula. Las capsy¥”
las de 16683 RP eran de 50 mg., y las de fenilbutazona de 1C0 mg. De cada fa&rmaco A 0 &
segln correspondiera se administraba una después de cada una de las 3 tomas de
alimento.

El grupo ll, estd realizado sobre 12 pacientes de A.R., tambien de la clas®
«posible» y «probable» distribuidos en 8 probables y 4 posibles. S6lo un varén «probab‘e”
de 42 afios y el resto pertenecientes al sexo feminino (7 probables y 4 posibles)
edades comprendidas entre 29 y 54 afios (medida de 45,7 afios). Al igual que el ant®
rior grupo no habian tomado corticosteroides locales o generales, oro e inmunosupre
sores hacia al menos 2 meses, Tambien se evitaron enfermedades sobreafadidas cardi®
vasculares, renales, hepatitis o digestivas. Este grupo, recibi6 150 mg/dia de 19583 RP
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TEJUNTIVO, novo farmaco que podemos definif
como um harmonizador biolégico, é um derivado
acetilado da hidroxiprolina, cuja actividade S€
exerce ao nivel do tecido conjuntivo.

Sendo particularmente abundante nos tecidos em-
brionarios e fetais em vias de crescimento acelée-
rado, a sua accdo eutréfica, anti-inflamatoria ©
cicatrizante é notavel e verifica-se no tecido con-
juntivo de todo o organismo.

Aminoacido constituinte do colagéneo, a hidroxi-
prolina actua como um verdadeiro regulador do
metabolismo do tecido conjuntivo, indicando-sé:
por isso, nas afeccoes em que esse metabolismO
estad perturbado, como, por exemplo, nas doencas
articulares.

Por outro lado, TEJUNTIVO, como elemento neces’
sario a reestruturacao dos tecidos lesados, com-
porta-se como um protector e agente aceleradof
da cicatrizacao.

As caracteristicas e indicacoes deste novo pro-
duto exigem, porém, uma explanacdo mais minu-
ciosa. E é nesse sentido que Laboratérios Vitoria
poem a disposicao dos Ex.mos Médicos uma bro-
chura detalhada sobre TEJUNTIVO. Basta requi-
sitd-la através de um simples postal ou pelo
telefone.

Apresentacao.

Embalagem de 35 capsulas a 200 mg

LABORATORIOS VITORIA — VENDA NOVA — AMADORA

ALV
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& 150 mg. de fenilbutazona en ciclos de 7 dias, precedidos de cuatro de placebo
Y seguidos entre ellos de otro de tres dias de uso del placebo entre los periodos de
utilizacion del farmaco A y el B. Estas capsulas contenian todas ellas 50 mg, tanto de
Una como de outra sustancia.
. Por G(ltimos, hemos realizado el estudio del Grupo 11, baja las mismas caracteris-
ticas de aplicacion y tipo de enfermos, solo que administrando 300 mg. de 19583 RP
6 3cc mg/dia de fenilbutazona; en éste caso dadbamos dos capsulas por toma, ya que
al igual que los del Grupo I, iban dotadas cada una de 50 mg. de la sustancia cofres-

Pondiente.

En todos los grupos experimentados, hemos seguido 1a misma met6édica de
e‘{a!ucn~6n, atendiendo a unos pardmetros clinicos y otros analiticos, Los parédmetros
tlinicos fueron los sefialados en el Cuadro 1 y los analiticos, los apuntados en el Cuadro 2.

CUADRO 1

PARAMETROS CLINICOS INVESTIGADOS

4. Dolor y

-

W N - o

2
1.
0

3

2
1
0

2
1.
0

1. Apreciacién del efecto por el enfermo. Se valord con los siguientes guarismos:

Resultado nulo o agravacion.
Rosultado moderado insuficiente.
Buen resultado.

Mejoria acusada, casi completa.

3. Rigidez matutina. Duracién.

3. Dolor nocturno o al reposo. Fue anotado con los siguientes guarismos:

3

Dolor severo, que impide el suefio.
Dolor neto.
Dolor moderado.

Ning{n dolor.

rigidez con la actividad. Fue anotado con los sigufentes guarismos:

Dolor severo que entrafia incapacidad funcional.

Dolor neto que reduce la actividad.
Dolor moderado compatible con la actividad.

Dolor nulo.

5. Namero \de articulaciones dolorosas al ser examinadas (presién, movilizacién).
6. Numero de articulaciones inflamadas al ser examinadas.
7. Fuerza de prehension, medida con dinamémetro.

8. Velocidad de sedimentacion.

8. Capacidade funcional, valorado con las siguientes cifras:

3.

Incapacidad funcional.

Capacidad limitada.

Capacidad normal, pero con dolor.
Capacidad funcional total.
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CUADRO 2
s
PARAMETROS ANALITICOS INVESTIGADOS
1. Nbmero de globulos rojos.
2. Nimero de glébulos blancos.
3. Neutréfilos.
4, Eosindfilos.
5. Linfocitos.
6. Grandes y pequefos monocitos.
7. Velocidad de eritrosedimentacién (Westergreen).
8. Fosfatasa alcalina.
9. Transaminasas S.G.0.T. y $.G.P.T.
10. Protombina.
11. Urea en sangre.
12. Albuminuria.
13. Recuento de Addis (Hematies y Leucocitos).
e

La valoracion de los pardmetros clinicos, se Hevé a cabo, antes de empezd’ 12
prueba, al terminar el primer periodo de ‘administracién de uno de los dos prepara‘dOs 3
evaluar y al finalizar el segundo de los citados preparados. En todos los casos seguiamo®
.a técnica de experimentacion que se citan en el Cuadro 3.

CUADRO 3
/
TECNICA DE EXPERIMENTACION
1. Periodo de desimpregnacién: 4 dias (Placebo).
2. Administracién de cdpsulas A (7 dias): 19583 RP o fenilbutazona.
3. Intervalo de 3 dias sin tratamiento (Placebo).
4. Administraciébn de capsulas B (7 dias): 19583 RP o fenilbutazona.
.__-——/

La posologia utilizada fué siempre por via oral: en el grupo 1, de 3 capsulas pde
dia (una en cada comida), dosificadas a 50 mg. las de 1¢583 RP y a 10 mg. tas
fenilbutazona.

En el grupo ll, de 3 cépsulas por dia (una en cada comida) dosificadas @ 50 md
tanto las del preparado de ensayo como las de fenilbutazona. g-

En el grupo lll, de & capsulas por dia (dos en cada comida) dosificadas @ 50 m
tanto las del preparado A como las del cuadro B {Cuadro 4).

CUADRO 4
Ne CAPSULA DE POSOLOGIA
Grupo c?égs de cépsulas
or toma . 3
P 19583 RP | Fenilbutazona | 19583 RP | Fenilbutaz®”

.—————""//

1 25 1-1-1 50 mg. 100 mg. 150 300

i 12 1-1-1 50 mg. 50 mg. 150 150

m 6 2-2-2 50 mg. 50 mg. 300 300
__/
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Il — RESULTADOS

Cuarenta y tres pacientes con poliartritis reumatoidea, han sido estudiados durante
el ensayo, distribuidas en tres grupos a los que se les administraron dosis diferentes
tomo se indica anteriormente y se sefiala en el Cuadro 4.

Segin estas dosis, los parametros obtenidos para los diferentes grupos, se
expresan en los cuadros 5, 6, 7, de donde se infiere como los pacientes del Grupo 1
{Cuadro 5), aparte de tener um mayor porcentaje de igual preferencia por uns u otro
Periodo, destaca una mayor predileccién por la fenilbutazona que por el preparado
de ensayo, que atribuimos a una mayor dosis administrada en fas cépsulas de aquéla.

CUADRO &
e
GRUPO | (150 mg/dia 19583 RP, frente a 300 mg/dia fenilbutazona) — 25 enfermos
.
PREFIEREN
PARAMETROS
tgual 19583 RP Fenilbutazona
Apreciaciébn subjetiva global ... ... ... .. 8 32 % 8 32 % 9 36 %
Rigidez matutina ... ... ... o o e ol 10 40 % 4 16 % 11 44 %
Dolor al reposo ... ... ... .. o .o 13 52 % 3 12 % 9 36 %
Dolor a la actividad ... ... ... ... ... .. 14 56 % 4 16 % 7 28 %
Dolor a ta palpacién ... ... ... ... .. .. kB 44 % 5 20 % 9 36 %
Articulaciones inflamadas .. ... ... ... .. 15 60 % 2 8 % 8 32 %
Prehension (dinamémetro) ... ... ... .. 16 64 % 1 4 % 8 32 %
Velocidad de sedimentaciébn ... ... ... .. 14 56 % 2 8 % 9 36 %
Capacidad funcional ... ... .. .. .. .. 16 64% 3 12% 6 24%

Los pacientes del grupo Il (Cuadro 6}, encuentram dejando aparte el porcentaje de
Pacientes indiferentes, por uno u otro periodo de tratamiento una mayor predileccion por el
Preparado de ensayo, salvo en uno de los pardmetros, lo que demuestra que la actividad
€n igualdad de dosis, se inclina por el 19583 RP.

CUADRO 6
’\
Grupo !l (150 mg/dia 19583 RP., frente a 150 mg/dia fenilbutazona) — 12 enfermos
PREFIEREN
PARAMETROS

tgual 19583 RP Fenilbutazona
Apreciacién subjetiva global ... 6 50 % 4 333% 2 16.6 %
Rigidez matutina ... 6 50 % 3 25 % 3 25 %

Dolor al reposo ... T 9 % % 3 25 % 0 —
Dolor 3 ta actividad ... ... ... ... ... .. 7 58,3 % 3 25 % 2 16,6 %
Dolor 5 la palpacién ... 5 41,6 % 3 2 % 4 333 %
Articulaciones inflamadas .. 6 50 % 3 25 % 3 25 %
Prehencion e e 6 50 % 3 25 Y% 3 25 %

Velocidad de sedimentacion ... ... ... ..| 10 833 % 2 1686 % 0 =

Capac'dad funcional ... ... .. .. .. ..| 10 833% 2 166 % [+ S
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tos pacientes del grupo Ui (Cuadro 7) a los cuales, ya se les administra una
dosis mas equilibrada en cuanto a las necesidades diarias, al menos para la fenilbutazon@
muestran una marcada predileccion por el preparado de ensayo. Sin embargo, pese @ fas
cifras tan elocuentes, es preciso ser cautos, ya que la serie de enfermos incluides €n
éste grupo, es muy corta.

CUADRO 7
"
GRUPO 11l (300 mg/dia 19583 RP, frente a 300 mg/dia fenilbutazona) — 6 enfermos
PREFIEREN
PARAMETROS
tgual 19583 RP Feniibutazon

Apreciacién subjetiva global ... 1 16.6 % 5 83,3 % R —
Rigidez matutina ... 2 333 % 4 66,6 % —_ —
Dolor al reposo ... 2 333 % 4 66.6 % — —
Dolor a la actividad ... 2 33.3 % 4 66,6 % o —_
Dolor a la palpacion ... 2 33,3 % 4 66,6 % — —_
Articulaciones inflamadas ... 2 33.3 % 4 66,6 % —_ -
Prehension e e 3 50 % 3 50 % — —_
Velocidad de sedimentacion 3 50 % 3 50 % — -
Capacidad funcional ... 4 66.6 % 4 66,6 % - —

——"

Mas elocuente resulta, sin embargo, 1a valoracién conjunta de los tres grupos esty-
diados, basada no en preferencia del paciente, sino en la cifra media de los diversos paré-
metros clinicos estudiados (Cuadro 8 y 9) y referidas a las dosis recibidas por cadd
pacienie. En ella es donde puede confirmar-se que la dosis ddecuada es la de 300 mg-
administrada al grupo Il

CUADRO 8

e

ESTUDIO DOBLE CIEGO CRUZADO ENTRE 19583 RP Y FENILBUTAZONA — VALORACION SUBJETIVA
(SegGn parametros)

R

Dosis dia Aprecicién Rigidez ma- DOLOR Capacidad,
N.o mg. subjetiva * tutina. Min. |En reposo** Al movimiento***| funcional **
de en- _
termos
Sp Fb SP Fb SP Fb Sp Fb Sp Fb Sp Fb
—
25 150 300 1 1+ 1" 10 1— | 0+ 1 o+ 1 o+
12 150 150 1+ 1+ 14 15 0+ 0+ 1 0+ 0+ o+
6 300 300 | 2 1+ 16 30 0+ 1+ |0 1 0+ 1

Sp = 19583 RP (problema).
Fb = Fenilbutazona (testigo).
* Valoracién subjetiva: 0 = nula; 1 = accién moderada; 2 = buen resultado; 3 = marcada
mejoria.
** Dolor en reposo: 0 == nulo; 1 = moderado; 2 = neto; 3 = severo (insomnio).

*** Dolor al movimiento: 0 = nulo; 1 = moderado con actividad normal; 2 = reduce actividad:
3 = incapacitante.

*#=¢ Capac.dad funcional: 0 = integra; 1 = normal con dolor; 2 = limitada; 3 = total.
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CUADRO 9
[ —————
ESTUDIO DOBLE CIEGO CRUZADO ENTRE 19583 RP Y FENILBUTAZONA — VALORACION OBJETIVA
(Segin parémetros)
Dosis dia A%T:)CN%LSA' (valor medio) Erehensién Eritr:)as;%ir:nen-
No de mg. inflamadas Dolorosas palp. | (Dinambmetro) (1.2 hora)
enfermos
Sp Fb Sp Fb Sp Fb Sp Fb Sp Fb
25 150 300 8 7 4 4 17 18 28 27
12 150 150 7 7 4 4 18 18 24 25
6 300 300 8 9 8 9 15 12 27 31

Los pardmetros analiticos (cuya expresion mas valorable en cuanto a la actividad
antiinflamatoria estd expresada entre los objetivos, en los cuadros anteriores) no muestran
Srandes diferencias, ni signos de toxicidad, en ninguno de ellos,

La tolerancia del preparado, es muy acepteable, toda vez que las obtenidas en igual
Manera por los dos preparados, no debemos valorarlas {Cuadro 10). No olvidmos que
todos son pacientes muy sobrecargados medicamentosamente, y es facil alcanzar dis-

CUADRO 10
[ ———
INTOLERANCIAS
Com ambos con 19583 Con Fenilbutazona
Digestivas
Néuseas ... ... ... .. ... .. 15 1 2
Ardores ... ... ... .o o .l 14 3 —_
Vémitos ... ... ... .. .. .. 7 1 3
Extradigestivas
Mareo . ... ... e e 1 — —
Calambres . ... ... ... .. .. 1 — —_
Ansiedad ... ... .. .. ... .. 1 — —
Insomnio ... ... ... .. .. . — 1 e
Prurito . ... ... .. . o — 1 2
Edema palpebral ... ... ... .. e — 2
————————

Pepsias gastricas preferentemente. Si valoramos los que sus molestias estuvieron pre-
Sentes con uno otro preparado, puede verse como la mas acusada se refiere a ta pirosis,
Solo en tres pacients, vomitos n 1 y nduseeas en otro, lo cual representa excluyendo
los que fueron comunes a ambos en 9 por 1CC, 3 por 1C0 y 3 por 1C0, respectivamente.

Valorando conjuntamente los resultados clinicos y analiticos se obtiene el resultado
Sefalado en el Cuadro 11, donde se aprecia que estamos ante um nuevo antiinflama-
torio con fécil tolerancia y una actividade muy aceptable.
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CUADRO 11
—
RESULTADOS GENERALES OBTENIDOS TENIENDO EN CUENTA LOS PARAMETROS ANALITICOS
-
N.o enfermos Dosis Sp « FB Sp = FB Sp > FB
25 150-300 11 44 % 8 32% 6 24 %
12 150-150 2 166 % 7 583 % 3 25 %
6 300 300 0 — 2 333°% 4 66,6 %
————"
43 13 17 13
——

IV — CONCLUSION

Los presentes estudios realizados sobre 43 pacienies, con poliartritis reumatoided
«posible» y «probable», con un nuevo preparado no esteroideo, y a la vista de los tres
grupos de estadio, en relacion con las dosis administradas, sugieren que a igual dosi-
ficacion, la eficacia clinica del 1583 RP es comparable a la de la fenilbutazona asi como
que sus efectos colaterales, son menos acusados que los de dicho farmaco: Por eHO:
consideramos, que constituya un nuevo e importante pasc en la terapeutica farmacolo
gica de la poliartritis reumatoidea.

RESUME

Il convient que le traitement basique de [Iarthrite reumatoide soit centré sut
I'utilisation de médicaments qui agissent sur l'inflammation et sur la douleur, surtout dj’”
les premiers stades de la maladie, afin d'interrompre le cycle vicieux de ce Me
phenomeéne.

Pour cette raison, on a recherché des anti-inflammatoires nonsteroides dont /9:;
molécules acides aient la méme tolérance sur les muqueuses digestives, sans toutefol
perdre de son action anti-inflammatoire.

Basé sur ce principe, on & découvert le Kétoproféne et, afin de démontrel 5"3
meilleure tolérance, on a étudié 43 malades distribués en 3 groupes, atteints de polyd’
thrite rhumatoide «possible» et «probable», avec ce nouveau composé, et comparé ses
effets en condition «doublment aveuglen avec des doses égales et différents de Phe-
nylbutdzone. )

On a effectué des études sur 25 malades, groupe I, avec 150 mg/jour de Kéto
proféne comparé & d'autres avec 300 mg/jour de Phenylbutazone; le groupe H, de 1_
malades avec 150 mg/jour de Kétoproféne contre d'autres avec 150 mg/jour de Phec
nylbutazone et le groupe lll, dont la dose de Kétoproféne 300 mg/jour est comparé ave
d’autres recevant 300 mg/jour de Phenylbutazone, e

A partir de I'étude des résultats des divers groupes, on remarque que @ ega
dose, l'efficacité clinique du Kétoproféne est comparable & celle de la Phenylbutalongi
Quant dux effets secondaires, ceux du Kétoproféne, par contre, sont trés inférieurs e
ceux de la Phenylbutazone. Pour cette raison, nous considérons que I'introduction Su’
marché thérapeutique du Kétoproféne constitue un nouveau et important progrés.

SUMMARY

on

The basic treatment of rheumdtoid arthritis in the utilisation of drugs acting cle

inflammation and pain, especially in the first crises, disrupting the perpetuation ¢y
of these troubles.
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So, we looked for non-steroidal anti-inflammatory drugs whose acid molecules have
the greatest tolerance in the gdstric mucous membrane without loosing their anti-
-inflammatory action.

Based on this principle Ketoprofen has been developed and to demonstrate its
excellent tolerance we made a study in 43 patients with «possiblen or «probab.e» rheu-
matoid polyarthritis using Ketoprofen dnd comparing its effets in a double blind cross-
-over study with phenylbutazone in identical and different dosages in 3 groups of
Patients.

We studied 25 patients, group 1, using 150 mg daily of Ketoproten and 300 mg
daily of phenyilbutazone; group 2, 12 patients with 150 mg daily of Ketoprofen and
150 mg daly of phenylbutszone and a 3rd. group with 300 mg of Ketoprofen daily and
300 mg of phenylbutazone.

From the study of the results we concluded that in identical dosage, the clinical
efficacy of Ketoprofen is similar to the phenyibutazone's.

Concerning side effects in both products, Ketoprofen showed lower side effects
than phenylbutazone.

So, we think that the introduction of Ketoprofen in the therapeutic arsenal is a
new and important progress.
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PRIMEROS ESTUDIOS CON ETERILATO
(NUEVO ANALGESICO — ANTINFLAMATORIO)
EN LAS ENFERMEDADES REUMATICAS

BORRACHERO, J.; ARMIJO, M.; ALCALDE, A VEGA, A. y MUNOZ, R.

Resumen: E! &cido acetilsalicilico (A.A.S.) ha sido
utilizado, y continud actualmente a ser-lo como antitér-
mico, analgésico y anti-inflamatorio de grande actividad.,

Con todo, las intolerancias digestivas que dpresenta,
han obligado a una pesquisa de compuestos derivados
que permitisen conservar su accion terapéutica, evitando
las intolerancias citadas.

Se ha llegado, asi, a lo Eterilato, como resultado de
un programa de investigacion, designddo para bloquear
la funcion acida, y eliminar la irritacién gastrica del A.A.S.
Este compuesto farmacoldgico es resultado de la unidn
de una sola molécula del A.A.S. y N-acetil-p-aminofenol,
por medio de un puente etilénico con lo qual se consigue
un nuevo derivado no idnico y hidrofobico. Una vez
absorbidc en la corriente sanguinea, este es hidrolisado
en sus componientes metabdlicos, el salicilato y el N-ace-
til-p-aminofenol, evitando dsi el problema de la irritacién
géstrica por idnes salicilicos.

Este preparado ha sido estudado en 40 enfermos artro-
sicos, 30 con artritis reumatoidea, sometidos a medica-
mentos mdas agresivos y 10 enfermos con reumatismos
abarticulares. Los artrésicos, con dosis de 1200 mg/dia
(equivalente @ 644 mg de A.AS.) de 1 a 3 vezes/dia,
han sido controlados. En los enfermos con artritis reuma-
toidea ha sido possible reducir la dosis de corticosteroides
en cerca de 60 %: en los que eran sometidos a los anti-
-inflamatérios no hormonales, ha sido posible reducir las
dosis altas de los mismos, que pudian resultar agresivas
en reumatismos abarticulares y obtener buenos resultados
con dosis nitidamente inferiores.

!~ INTRODUCCION
La aspirina o &cido-acetil-salicilico es el mas empleado de todos los agentes anti-

L?fm'icos, analgésicos, antiinflamatorios. Como agente antirreumatico, el acido acetil-sali-
ihco es utilizado en enorme profusion dada su eficacia y buena tolerancia, pero tambien
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es cierto que no son raros los cuadros de intoxicacién en los nifios y los efectos secun-
darios en los adultos. "

Es el éster acético del acido salicilico obtenido por substitucién en el grupo OH.
endlico con lo que se retiene el grupo carboxilico del &cido. Se admite que es activd
como tal, un mecanismo peculiar dependiente de su capacidad de acetilar las proteinas
ya que a las concentraciones utilizadas en terapeutica, de un 5C-90% se encuentra ligada
a las proteinas plasmaticas, lo que hace explicable que en las hipoalbuminemias, tan
frecuentes en los enfermos rumaticos, se alcancen niveles muy elevados de acido ace}f"
-salicilico libre en plasma, asi como que la alteracién de la antigenicidad de la albamind
por la acetilacién, pueda conducir a manifestaciones de hipersensibilidad, cambios en la
agregacion plaquetaria, alteraciones en la actividad hormonal por frenar la unién de
las globulinas plasmaticas, etc.

La biotransformacion de los compuestos salicilicos se produce en muchos tejidos
y en particular en el sistema microsomial de los mitocondrios hepaticos, siendo sus trés
principales productos metabelicos, el acido salicilarico (conjugado con glicina), el éter
o fenolglucoronido y el éster o acil-glucoronido, aparte de una pequefia fraccion que €3
oxidada a 4cido gentisimo y derivados hidroxibenzoicos, eliminandose en su mayof
parte por el rifidn por filtracidn glomerular y secrecion tubular proximal con indepen”
dencia del pH.

En un cierto porcentaje de individuos la ingestién de derivados salicilicos produc®
molestias epigastricas, nalseas, vOmitos y experimentaimente se pueden evidencial
lesiones ulcerosas y hemorragias. La posible exacerbacién de la tlcera péptica, gasm'tis
erosivas, etc., es indiscutible, si bien ofrenzca la peculiaridad de que las hemorragids
géstricas producidas por éste mecanismo son indolores, segin recogen todos los tratados
de Farmacologia (LORENZO-VELASQUEZ; GODBAN Y GULMAN: DRILL; etc.).

Para disminuir este peligro, se recomienda la administracion de ésta sustancia €l
forma disgregada, incorporada a alcalinos o medios tampén, protegida por microencapsy’
lacion, etc., pero un procedimiento de gran interés es el bloqueo de la funcién 4cido
por una esterificacion reversible. Tal es el caso del Benorilato (1), sintetizado en 1
por ROBERTSON, que es el éster del 4cido acetil-salicilico con el paracetamino-feno{'
y el Eterilato (ll), sintetizado recientemente por SUNKEL y colbs, que es un nt{'%"o
compuesto quimico resultante de da unién de una sola molécula del acido acetil-salicilico
y el N-acetil-p-aminofenol por medio de un puente etilénico. Quimicamente correspon €
al o-Acetoxibenzoato de 2-(p-acetamidofeniloxi)-etilo (*).

Los resultados obtenidos en el laboratorio y en la clinica (ROBERTSON; ROSNﬁﬁl
MALHEl Y MOTTOT; SUNKEL, PINA, ALONSO Y ARMIJO, etc.) acreditan que tanto €
Benorilato como el Eterileto poseen propriedades fisicas y quimicas peculiares, que
diferencian de sus dos integrantes fundamentales y, aunque son facilmente absorb'd_os
cuando se administran por via oral, no se hidrolizan en el estémago, con lo que se Q‘"ta
el grave problema de los posibles efectos irritantes directos y las acciones congestivas
y hemorragiparas, aumentando considerablemente la tolerancia al tiempo que se conservan
los efectos analgésicos y antiinflamatorios.

Este comportamiento, resulta del mayor interés en aquellos casos en que,la
naturaleza de la enfermedad obliga a la utilizaciéon de :analgésicc:s——-antii~nfla~mat0f!°S
durante largos periodos de tiempo, siendo generalmente admitida la accién ulcero-génic?
de éstas drogas que ain utilizadas en pautas alternantes, pueden determinar transtornos
mas ¢ menos graves.

Sin duda la esterificaciéon y eterificacidn propria de estas nuevas substancias
(Benorilato y Eterilato), deben influir sobre la farmacocinética y farmacodinamia de sus
componentes o integrantes y asi es compable que la administracion por via oral_
dosis de 50 mg/Kg de peso de 4cido acetil-salicilico a los animales de xexperim-entac"’"'
permite alcanzar niveles en sangre de 48,26 mg/i a los 60 minutos, de 42,34 mg/! en

(") Producto de sintesis preparado por los Laboratorios ALTER, S. A.
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@COOH HO(O YNH-Ac

OAc
deido acetilsaticilico N-paraacetamino fenol
@ coo @ e
OAc
benorilato

@—COO—CHZ ~CHy -O@NH-AC

QAC

eterilato
Fig. 1

120 minutos y de 37,68 mg/! a los 18C minutos, descendiente considerablemente a las
6 horas (20,52 mg/l) para desaparecer al cabo de las 24 horas.

La administracibn de esa misma dosificacién de acido acetil-salicilico en forma

de Eterilato, produce niveles de 27,51 mg/l a los 60 minutos, 33,82 mg/l a los 120 v

12 mg/l a los 180 minutos alcanzandose los valores méaximos a los 240 minutos

(51},‘15‘5 mg/l) para descender lentamente pudiendose encontrar valores de 6,50 mg/l a las
oras.

Cuando se produce de idéntica manera, pero utilizando Benorilato, los wvalores
e"4'<:ontrados han sido, respectivamente, 21,08; 2¢,24; 2745; y 1C,C4 mg/| alcanzandose el
Maximo valor a los 120 minutos para decrecer rapidamen‘e siendo de 3,20 mg/l a las

horas.

Este distinto comportamiento permite admitir diferencias entre ambas substancias
€n cuanto a absorcién y eliminacién, a pesar de la semejanza de composicion existente
€ntre ambas.

Dado que las acciones méas destacables de todas estas substancias con las
Analgésicas y antiinflamatorias, hemos estudiado tales efectos, tomando como droga
€ comparacion el 4cido acetil-salicilico, habiendo obtenido los siguientes resultados:

Mediane el test de presion de RANDAL y SELITTO y el de la induccién quimica de
dolor por la fenilbutazona de DIEGEMUNDO CADMUS y LU, que permiten determinar,
Tespectivamente la nocicepcidén media y la profunda, se puede apreciar que el Eterilato
€5 1,31 y 1,19 veces mas potente analgésico que el 4cido acetil-salicilico y 1,39 y 1,61
Mas que el Benorilato, utilizados todos ellos a dosis equivalentes en acido acetil-salicilico.

Las diferencias apreciables segin se utilice uno u otro método de experimen-

tacién, permiten suponer quel el Eterilato es mas efectivo y de manera mas destacada
Sobre los planos medios del dolor.
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1/2 1 2 3 4 5 6 8 14 24
Ac. acetilsalicilico 46,80 48,26 4234 37,69 33,74 2670 2092 1675 874 000
Eterilato 10,77 2751 3382 4512 5155 3473 2382 1826 994 650
Benorilato 20,58 21,09 29,24 27,45 10,04 e 11,89 9,68 9,00 3,20
y/ml cinetica
501 /\ dcido acetilsalicilico — ~ -~
eteritato ¢
\ benoritato _——

Fig. 2

La accion antiinflamatoria evaluada por el test de la carragenina, permite aprecial
que el Eterilato es 1,19 veces mas potente que el 4cido acetil-salicilico y 1,61 mas queé
el Benorilato.

La potencia farmacodinamica de éstas tres substancias, evaluada por éstas técnicas
permite estabelecer la siguiente relacion de dosis efectivas 50: ETERILATO > Ac. ACET|l;‘
-SALICILICO > BENORILATO, si bien las diferencias no sean significativas ni en potencid
ni en desviacidn del paralelismo,

Estos hechos permiten suponer que éstas drogas tendrdn un comportamiento anal-
gésico y antiinflamatorio semejante, cuando se utilicen a dosis equivalentes; pero fas
diferencias se hacen mas extensibles cuando se estudia la toxicidad y efectos ulce'réj
genos. En efecto, la toxicidad aguda en esios tres productos es en orden decrecient®
Ac. ACETIL-SALICILICO > BENORILATO > ETERILATO.

La DLy se ha determinado en ratones machos por via oral, los valores encontrado$
demuestran una toxicidad mas baja, en ralacion al acido acetil-salicilico, con el Beno-
rilato y, todavia mas acusada la diferencia con el Eierilato. Expresados en potencia los
valores son de 2,20 para el Benorilato y 5,0 para el Eterilato. Estas diferencias s07
significativas, si bien el paralelismo de sus representaciones permita pensar en mecd”
nismos 'de accién semejantes, y asi parecen confirmarlo los estudios macroscopicos Y
microscopicos realizados sobre estos mismos animales,
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DESO Relacién de potencia
Ac. acetilsalicilico 287,16 (209,14 — 394,29) -
Eterilato 218,96 (130,64 — 366,97) 1.31 (0,72 — 2,40)
Benorilato 305,89 (206,53 — 453,06) 1.07 (0,64 — 1,76)

%

30 -

50 4

10 1

analgesialRandall y Selitto)

dcido acetilsalicilico =

eterilato fal . —_
&
benorilato A
-
200 300 400 500 mgiKg
Fig. 3

i La viviseccidon permite comprobar la presencia en el tubo digestivo de éstos
animales intoxicados, de un contenido fluido de color oscuro y lesiones en la mucosa
Que varian desde pequefias «arafas» vasculares hasta verdaderas Ulceras, pasando por
Odos los estados intermedios. A nivel de otros 6rganos, en particular pulmén, higado y
"fdn, se obeerva estadis sanguineo pasivo siendo destacables las alteraciones renales que
Permiten suponer la determinacién de nefritis intersticial de origen téxico.

, . Dada la alta significacion de las lesiones gastrointestinales, ulcerativas y hemor-
Tagicas, entre los efectos nocivos de los derivados salicilados, se ha procedido a la
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determinacion de hemoglobina en las heces de los animales de exprimntacién a 105

que se administran estos farmacos por via digestiva, incorporados a la dieta ha

bitual,

en la proporcién de 2,5 g de 4cido acetil-salicilico por Kg. de alimento (aproximadamente
250 mg/kg de peso corporal) en forma de Aspirina, Benorilato y Eterilato. Los valores
obtenidos acreditan respuestas semejantes en todos los casos, pero con marcadas dife-
rencias cuantitativas, segGn pone de relieve fa Fig. 6. Los valores méaximos se encuentral
hacia los 10 dias de iniciada la prueba, siendo mucho mayores los valores en el caso de
da Aspirina, seguidos de los encontrados con la administracion de Benorilato y conside-

rablemente mas bajos con el Eterilato.

DES0 Relacién de potencia
Ac. acetilsalicilico 185,51 186,82 — 322,17)
Eterilato 156,13 (64,39 — 378,56) 1,19 (0.42 — 3,37)
Benorilato 251,41 (110,71 — 570,89) 1,36 (0,50 — 3,64)

%

90 -

10 4
inflamacion

dcido acetilsalicilico —4—

eterilato s, =
benorilato A
T L | § L
100 200 300 400 mgs/Kg
Fig. 4
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1—ESTUDO cLINICO

La molécula anteriormente ensayada, ha sido estudiada durante un periodo de
5 meses, en pacientes de varias formas de padecer reumaético, habiendose podido observar
Principalmente su absoluta falta de efectos secundarios, como ya se mostré durante la
armacologia del preparado asi como la facilidad de administracion. Ello nos ha animado
8 proseguir la experimentacion actual a fin de poder juzgar a través de un mayor nimero
de pacientes, los beneficiosos resultados obtenidos hasta el presente.

OES50 Relacién de potencia
Ac. acetilsalicilico 1258,92 (1744,86 — 908,31)
Eterilato 6303,32 (8363,29 — 4750,74) 5,00 (7,71 — 3,25)
Benorilato 2774,76 (6297,37 — 1222,62) 2,20 (3,31 — 0,91)

%
90 /
/7
50 -
10 A
/ toxicidad agudalmachol
/ ' dcido acetilsalicilico » n
A . 4 eterilato P S
/ Iy
. benorilato A
" A
500 1000 5000 mglKg
Fig. &
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1 2 3 4 7 8 9 10 1 14 15
Ac. acetilsalicilico 168 451 129 226 52 267 584 1760 74 114 92
Eterilato 106 250 190 124 71 95 411 744 55 188 100
Benorilato 140 149 383 449 88 162 1108 2217 238 462 121

%
3000
sangre en heces
acido acetisalicilico
eterilato — e
benorilato —_ -
20004
10004
Fig. 6
11l — MATERIAL

Pese a ser multiples las aplicaciones que pueden encontrarse en el AAS son la
antialgica y la antiinflamatoria las tratadas de evaluar, ya que son las que mas interesal
desde nuestro punto de vista. Por ello, los enfermos elegidos para el estudio han sido los
diagnosticados de osteoartrosis, reumatismos abarticulares y artritis reumatoidea.

Los artrosicos por ser los mas numerosos y por sus caracteristicas clinicas, har:
sido objeto de un mas variado etudio de dosificacién de acuerdo con las localizaciones d€
proceso (Cuadro |) de los 40 pacientes estudiados, lo fueron atendiendose 'al tamafio de la
articulacion, o bien a la intensidad subjetiva del dolor.
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PENICILINA G BENZATINA NA TERAPEUTICA DAS INFECCOES
ESTREPTOCOCICAS E NA PREVENCAO E PROFILAXIA DA
FEBRE REUMATICA

Nas infeccbes estreptocécicas das vias respiratérias superiores esta indicada a terapéu-
tica pela penicilina que, no entanto, deve estender-se, sem interrupcdo e com niveis
adequados, durante dez dias, de molde a conseguir-se a erradicacao do agente pato-
9énico e, consequentemente, evitar-se tdo graves sequelas, como a febre reumética
€ a glomerulonefrite.

Segundo C. Walker (The Practitioner, V1, 204, Fevereiro de 1970), a percentagem de
falencias com a terapéutica oral € extremamente alta e os casos de febre reumatica qLe
aparecem estao frequentemente relacionados com a falta de recurso ao médico perante
Uma infeccao da garganta, ou com terapéuticas inadequadas, ou com faita de cumpri-
Mento do esquema estabelecido, por parte do doente. Uma das maneiras mais simples
de eliminar este Gltimo inconveniente consiste na administracdo de uma so6 injecgio de
12000 000 U. de penicilina benzatina, que proporciona niveis adequados para dez dias
de terapéutica, como se pretende.

O Rheumatic Fever Committee of the Council on Rheumatic Fever and Congenital Heart
Disease da American Heart Association afirma num relatério de 1971 (Prevention of
Rheumatic Fever, Circulation 1971, 43, 938-988): A administracdo de penicilina G ben-
Zatina de larga accdo € recomendada como terapéutica de eleicdo, para assegurar um
tratamento continuo durante um periodo de tempo suficiente. Por contraste, a terapéutica
Oral depende muito da cooperacdo do doente.

A Organizacdao Mundial de Salde, por intermédio das suas ComiSsées de Peritos,
na Prevengao da Febre Reumética (Technical Report Series n.° 342) e Infecgdes Estrepto-
lc'écicas (Technical Report Series n.° 3%4) recomenda 0s seguintes esquemas posSoO-
Ogicos:

|N'FECC6ES ESTREPTOCOCICAS — Penicilina G Benzatina: 1200000U. em injeccao
Unica ( 600 000 — 300000 U. nas criangas ); Associagdo de Penicilina G Benzatina
(800 000 U.), Penicilina G Potéssica (300000 U.) e Penicilina G Procainica (300000 U.):
1200 000 U. em injecgdo Gnica (600 000 — 200 000 U. em criancas).

PROFILAXIA DA FEBRE REUMATICA — Adultos: 1200000 U., em injecgio (nica, de 3
m 3 semanas; criangas: 1200000 U., em injeccdo Unica, uma vez por més.

Em Portugal, PENADUR *, penicilina G benzatina Wyeth, tem dado os melhores resul-
tados no tratamento das infeccOes estreptocécicas e na luta contra a incidéncia da
febre reumatica.

Tem as seguintes apresentagoes:

PENADUR * LA 600 — Caixas de 1 frasco-ampola, contendo 600 000 U. de penicilina G
benzatina.

PENADUR * 6.3.3 — Caixas de 1 frasco-ampola, contendo 600 000 U. de penicilina G ben-
Zatina, 300000 U. de penicilina G procainica e 300000 U. de penicilina G potéssica.

Outras informacdes, versdes portuguesas dos relatérios da O. M. S. e demais bibliografia,
Podem ser pedidas para o Instituto Pasteur de Lisboa, Av. Marechal Gomes da Costa,
Lote 9, Lisboa - 6.

* Marca registada.
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CUADRO |
Osteoartrosis:
RODILLAS i e e e 24 casos.
CADERA . i e 6 casos.
RAQUIS:
Cervical oo 6 casos.
UMD Ar i e 4 casos.
Abarticulares:
BURSITIS o 2 casos.
PERIARTRITIS ..., 3 casos.
TENDINITIS DE INSERCCION 4 casos.
Artritis Reumatoidea (1 y H) ..., 10 casos.

Los reumatismos no articulares estudiados y sefialados en fa Fig. 7 se refieren a
las formas agudas de las formaciones periarticulares.

Las artritis reumatoideas fueron seleccionadas entre aquellos pacientes que h
Padecin en grados | y Il y estaban sometidos a tratamiento cortocosteroideo todos ellos.
Para poder evaluar la accién compensadora sinergizante en fo que respecta al dolor e
Inflamacién, y valorar 1a cantidad de antiinflamatonio no hormonal que podia reducirse
obviando de 'esta manera los peligros de dosis no solo mas o menos altas, sino tambien
Menos prolongadas de éstos pacientes. Aunque el estudio se efectué en la mayoria de
0sS mismos, en un periodo de dos meses y se obtuviera apreciables reducciones de
Corticosteroides cabe ser optimistas en lo concierne al dificd periodo de reduccién
€ esteroides.

IV — METODO

Los sujetos que padecian osteoartrosis, en cualquiera de las formas antes citadas
asi como los de los reumatismo abarticulares fueron evaluados con criterio subjetivo
referido al dolor y obpetivo valorado de acuerdo con la amplitude de movimientos en la
Que indicamos la capacidad para el desarrolio de las funciones en su habitual. En éstos
Pacientes se distribuyeron las tomas medicamentosas en dos o tres veces, de acuerdo
€on la dosis empleada.

Los pacintes con artritis reumatoidea, fueron valoradas por el indice de Landsburg
Y sobre todo por las necesidades de corticoides en relacion con una mayor o menor

Osis de Eterilato. Se administraba siempre en cuatro tomas diarias, ya que el corticos-
teroide lo aplicamos por las mafias en dosis unica,

V —posis

La dosis total aplicada (Cuadro ll) en los pacientes con osteoartrosis y reumatismos
a‘bgtrticulares, oscilaron entre 6C0-3.6C0 mg/dia de Eterilato, equivalentes a 332-2.656 mg/
/dia de AAS, evaluandose la dosis/dia media entre los 1.8C0-2.4C0 mg/dia.
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CUADRO 1i
OSTEOARTROSIS Y ABARTICULAR ...... 600-3.600 MG/DIA.
EQUIVALENCIA AAS  332-1.892 MG/DIA.
ARTRITIS REUMATOIDEA .................. 1.200-4.200 MG/DIA,
EQUIVALENCIA AAS  665-2.658 MG/DIA.

En la artritis reumatoidea, las dosis fueron aplicadas en razon al componente alg®
inflamatorio del paciente de acuuerdo con las dosis de corticosteroides que venia toman‘ﬁfo
para el control de estos parametros fisicos. Aln cuando el indice de Landsburg no var!
fundamentalmente en algunos casos, si se obtuvieron dos casos muy significativos €
lo que respecta a la dosis de corticosteroides, que pudo ser rebajadas entre un 30% @
un 50% .en todos los casos.

VI — RESULTADOS

Do lo anteriormente expuesto, se infieren unos resultados buenos para 7% de
todos los artrésicos y el 88% para los reumatismos abarticulares, para el parametr©
dolor y el 70% y 77% respectivamente para la movilidad. Valorando ambos pa»ram‘_etrosf
se obtiene un 70% de buenos resultados para la artrosis y un 78% para los reumatismos
no articulares, aceptables un 10% y 10% respectivamente; malos un 12% y 11%, -s’xen‘dyo
esto debido a utilizacién de la droga en casos en los que su proceso estaba en U7
grado intenso de limitacién, que solo perseguiamos da analgésia (Cuadro 111).

- En ta artritis reumatoidea aunque el indice de Landsburg disminuyé en todos 108
casos entre un 10% a un 30% lo verdaderamente significativo, es la disminucion

: CUADRO I
Osteoartrosis:
et
N.c Casos Dolor Movil. Bueno Regular Nulo
e
Rodilta . ... ... ... ... .. 24 20 16 18 4 2
Cadera . ... ... ... .. .. 6 3 3 3 o] 3
Cervical ... ... ... .. .. 6 ] 6 6 0 [+]
Lumbar. ... .. oo 4 3 2 1 6 (12%)
__,_..//
40 31 (78%) | 29 (70%) | 29 (73%) | 5 (10%) | 1
i
Abarticular:
Bursitis ... ... ... . .. 2 2 2 2 0 0
Periartritis .. ... ... .. .. 3 2 2 0 1
Tendinitis ... ... .. .. .. 4 4 3 1 Y
I
8 (88%) 7 (77%) 7(77%) 1 (11%) 1 (11%)
s
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la dosis de corticosteroides en todos los casos entre un 30% un 60% de su dosis
habitual (Cuadro 1V).

. Como ya seflalabamos al principio no se han observado efectos secundarios
Indeseables.

CUADRO vV

ARTRITIS REUMATOIDEA
DOSIS DE ETERILATO Y ECONOMIA DE CORTICOIDES (TIPO PREDNISONA)

Dosis de Eterilato y equivalente en AAS. mg/dia
Ch?io Pre%?x?;ina
N I I B I T - N
1 20 17,6 = 25 16 =5 10 = 10 10 = 10 50%
2 15 12,5 = 2,5 =5 10 =5 75 =175 50%
3 15 15 =0 12,56 = 2,6 12,6 =25 10 =5 33%
4 12,5 125 =0 10 = 2,5 10 =25 75 =5 60%
5 10 10 = 10 = 75 10 =758 10 = § 50%
6 10 10 = 10 =175 10 =5 10 = 5 50%
7 10 10 = 7,6 10 =5 10 =5 10 = 25 75%
8 10 10 =0 10 =175 10 =75 10 =25 50%
8 10 10 = 7,6 10=5 10=5 10=56 50%
10 7,5 75 = 7.5 = 75 =35 75 =25 60%

Vil — CONCLUSIONES

Se presenta el estudio de un nuevo preparado antialgoinflamatorio; ETERILATO,
como resultado de un programa de investigacion, disefiado para ver la pesibilidad de
bloquear la funcion &acida y eliminar la irritacion gastrica del A.A.S. Este compuesto
farmacologico es resultado de la unidén de una sola molécula de A.A.S, y N-acetil-P-amino-
fenol, por medio de un puente etilénico, con lo cual, se consigue un nuevo derivado
no-ionico e hidrofobico.

SUMMARY

The acetylsalycilic acid (A.A.S.) has been used and remains a potent antipyretic,
analgesic and anti-inflammatory drug.

However, its digestive intoierdnce induced the development of new compounds
derived from A.A.S. with its therapeutic action but avoiding the mentioned intolerances.

A research program with this objective allowed the development of Eterilato, a
compound where the acid function is blocked, preventing A.A.S.s gastric damage.

This pharmacological compound results from the association of one molecule of
AAS. with N-acetyl-P-aminophenol with an ethylene linkage, resulting a new non-ionic
and hydrophobic derivative. It is absorved and hydrolysed in the blood-flow in its meta-
bolic compounds, the salycilate and the N-acetyl-P-aminophenol, avoiding gastric troubles
provoqued by salycilic ions.
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This preparation was tested in 40 arthrosic patients: 30 suffering from rheumatoid
arthritis managed with stronger drugs and 10 patients suffering from non-articular rheuma-
tism. The arthrosic patients with a dosage of 1 200 mg daily (equivalent to 664 mg_Of
A.AS.), 1-3 times/day were controlled. The patients with rheumatoid arthritis having
the same dosage had the corticoids reduced in 60% of the cases.

We avoided higher doses in the patients with non-hormonal anti-inflammatory
drugs, as they, could become agressive in the non-articular rheumatisms.

With lower doses we also got good resuits.

RESUMO

O 4cido acetilsalicilico (A.A.S.) foi utilizado e continua actualmente a ser utili-
zado como antitérmico, analgésico e anti-inflamatorio de grande actividade.

Contudo as intolerdncias digestivas que apresenta, obrigaram a uma procura d€
compostos dele derivados que permitissem conservar a sua acgdo terapéutica, evitando
as intolerdncias citadas. .

Assim se chegou ao Eterilato, como resultado de um programa de investigagao
designado para bloquear a fun¢do &cida e elimindr a irritagdo gastrica do A.A.S. Esté
composto farmacolégico resulta da unido de uma Unica molécula de AA.S. e N-acetil-
-P-aminofenol, por meio de uma ponte etilénica com que se consegue um novo derivado
néo iénico e hidrofébico. Este, uma vez absorvido na corrente sanguinea, & hidrolisado
nos seus componentes metabdlicos, o salicilato e o N-acetil-P-aminofenol, evitdndo assim
o problema da irritacdo gastrica, por iées salicilicos.

Este preparado foi estudadd em 40 doentes artrésicos, 30 com artrite reumatdide.
submetidos a medicamentos mais agressivos e 10 doentes com reumatismos nao articula-
res. Os artrésicos, com doses de 1200 mg/dia (equivalente a 644 mg de A.A.S.) entr®
1 a 3 vezes/dia foram controlados. Nos doentes com artrite reumatdide foi poss:Yel
reduzir & dose de corticoides em cerca de 60%: nos submetidos aos anti-inflamatorios
ndo hormonais foi possivel reduzir as doses altas dos mesmos que podiam resulta’

agressivas em reumatismos ndo articulares e obter bons resultados com doses nitida-
mente inferiores.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA




MESA REDONDA
SOBRE
EPIDEMIOLOGIA DAS DOENCAS REUMATICAS

(TRABALHO 58 - 61)
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[58] UsA.

INTRODUCTION (*)

J. A. MILLS

R R —
(*) Nio nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).
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[59] UNIVERSIDAD DE MADRID
ENSENANZA DE REUMATOLOGIA
SERVICIOS DEL MUTUALISMO LABORAL
MNISTERIO DE TRABAJO

INCIDENCIA DE LAS ENFERMEDADES REUMATICAS
EN LA POBLACION LABORAL DE MADRID Y SU PROVINCIA

J. BORRACHERO DEL CAMPO; J. L. FERRER GARCIA

Resumen: 71°—Los procesos reumaticos han provo-
cado durante un afio 1.143 expedientes de invalidez, como
causa fundamental de un tots! de 6.984 (lo que representa
el 16,5°%).

2:° — Las valvulopatias de origem reuméatica son fre-
cuentes, como causa de invalidez permanente, mientras
que los diagnosticas de endocarditis son muy escasos.
Extrafia la escasa canalizacion hacial da Cirurgia de estos
pacientes, que no llega &l 5 %.

3°—Los procesos reumdticos ocupan el segundo
lugar como causa de produccién de invalidez.

4.° —Es muy escasa a corto plazo la repercusion del
Accidentes de Trabajo en la produccion de reumatismos
secundarios.

5° — Este conjunto de procesos reumaticos debe
verse aumentado en un 14 % al acompafar en segundo
plano & otros procesos invalidantes, en los que eleva la
gravedad de la invalidez.

Que los procesos reumaticos tienen una incidencia social muy importante, esta
fuera de toda duda. No obstante creemos que hasta el momento actual no se ha
realizado en Espafia un estudio apoyado en cifras concretas, de la repercusion econo-
mica que las enfermedades reumaticas tiene en la poblacion laboral de Madrid y su
Provincial, por no disponer quizds hasta ahora de acceso a los datos concretos, fiables
Yy de gran exactitud que son imprescindibles para realizar éste trabajo.

Felizmente y por Circular 81/1.975 del 11 de Junio, regulando la 25/1.976 (Bole-
tin del Mutualismo Laboral, nimero 210) del 26 de Febrero del mismo afio, se especifican
las funciones de las Asesorias Médicas Provinciales del Mutualismo Laboral, ocuparon un
lugar destacado por su trascendencia las que se refieren a la revision de Informes-Pro-
Puestas que den lugar a Expedientes de Invalidez.

En efecto, todo enfermo procedente del Régimen General de la Seguridad Social
y de Entidades Auténomas una vez cubiertos los periodos de tiempo senalados en las
disposicions legales, es decir todo enfermo sujeto a Invalidez que pueda ser Provi-
Sional 6 Permanente tiene cubierta su situacién econ6mica por la tutela del Estado.
‘ Asi la invalidez Provisional es la situacion del trabajador que una vez agotado
el periodo maximo de duracion sefalado para la Incapacidad Laboral Transitoria, requiera
la continuacién de la asistencia sanitaria y siga imposibiltado para realzar su trabjo,
Siempre que se prevea que la Invalidez no va a tener caracter definitivo.
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La invalidez Permanente es la situacién del trabajador, que despues de haber estado
sometido al tratamiento prescrito, y de haber sido dado de alta, medicamente, presentd
reducciones anatomicas o funcionales graves, susceptibles de determinaciéon objetiva
y previsiblemente definitivas que disminuyen o anulan su capacidad laboral,

A partir de éste momento, es decir cuando existe una Invalidez Permanente,
concepto juridico que significa una reduccién de la capacidad de ganacia del trabajador,
se exige una valoracién de ésta incapacidad de ganancia. En éste momento se estabelece
una Invalidez Permanente que se clasifica en:

Incapacidad Permanente Parcial, para la profesion habitual, con una disminucién no
inferior al 33 % en su rendimiento normal para dicha profesién,

Incapacidad Permanente Totdl para la profesidn habitual, aunque puede dedicarse
el trabajador a otras tareas.

Incapacidad Permanente Absolutd, para todo trabajo. .

Gran Invalidez, que es una Incapacidad Permanente Absoluta, en la que necesitd
de otra persona para realizar los actos mas esenciales de la vida, tales como vestirse,
comer, desplazar-se, etc. .

La prestacidn econdémica correspondiente a la Incapacidad Permanente Parcial
para la profesion habitual, consistird en una cantidad a tanto alzado de veinticuatro
mensualidades de la base reguladora.

La prestacién econdémica correspondiente a la Incapacida Permanente Total,
consistird en una pension vitalicia del 55 % de la base reguladora.

La prestacién econdmica correspondiente a la incapacidad Permanente Absoluta,
consistird en una pension vitalicia equivalente al 1C0 % del salario real.

Si el trabajador fuese, ademaés, calificado de Gran Invélido, tendrd derecho a I8
pension sefialada para los invélidos obsolutos, incrementandose su cuantia en un 50 %o

Naturalmente tiene derecho a ésta prestacion por Invalidez Permanente los traba-
jadores, que, por cuenta ajena, hubieran cubierto um periodo de cotizacién de 1.800 dias,
en los diez afos anteriores a la fecha en la que se haya extinguido la incapacidad Laboral
Transitoria de la que deriva la Invalidez Permanente, salvo en el caso de que ésta sead
debida a Accidente ‘Laboral o no, a la Enfermedad Profesional, en cuyo caso no sé
exige periodo previo de cotizacion,

Estas prestaciones de Invalidez son revisables al igual que los distintos grados
de Incapacidad por agrabacion 6 mejoria 6 por error diagndstico.

Sentadas éstas premisas, que consideramos imprescindibles para la mejor com-
prensién del trabajo, pasamos a continuacién a exponer los datos concretos, obtenidos
de la revisién clinica de los enfermos que han pesado por ésta Asesoria Médica Pro-
vincial desde el dia 1 de Abril de 1.975, hasta el 31 de Marzo de 1.976.

Clasificados por diagnésticos y grados de Invalidez, teniendo en cuenta que en
éste periodo de tiempo el nimero de trabajadores en Madrid y pronvincia tanto en
Régimen General como Especial fué de 1517.773 de media mensual, arroja un total de
6.984 reconocimientos de invalidez de los cuales 1.143 tiene por causa Enfermedad
Reumatica pura, son las siguientes:

ESPONDILOARTROSIS LUMBO — SACRA, 474 casos:

L T: 38
L P, P: 72
. P. T. 156
P A: 208

CERVICO ARTROSIS, 162 casos:

LT 14
. P, P: 14
LP.T: 70
I.P. A: 64
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COXARTROSIS, 83 casos:

I. P. P: 1
L P.T: 42
1. P, A: 40

GONARTROSIS, 89 casos:

I. P. P 5
. P. T: 25
. P. A: 59

POLIARTROSIS, 108 casos:

L P.P: 21
L. P.T: 32
. P. A: 55

NECROSIS OSEA, 12 casos:
. P. T 8

ESPONDILOLISTESIS, 2 casos:

L P T: 1
l. P. A 1

ESCOLIOSIS, 6 casos:

. P.T: 3
L P.A: 3

PERIARTRITIS ESCAPULO-HUMERAL, 9 casos:

L L T 2
I. P. P.: 1
I.P, T 4
. P. A 2

LUXACION RECIDIVANTE, 1 caso:

. P. T 1
HERNIA DISCAL, 22 casos:
I. L T: 7
L P. T 2
L. P. A 11
G. L 2

ARTRITIS REUMATOIDEIA, 75 casos.

—vww
>
n88 o

L
L
1.
G.
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ARTRITIS ESPECIFICA: TUBERCULOSA, 8 casos:

I. P. P: 4
. P. A 4

ENFERMEDADE DE PAGET, 1 caso:
I P, A: 1

ARTRITIS PSORIASICA, 1 caso:
L P T: 1

LUPUS ERITEMATOSO, 1 caso:
L P A 1

RETRACCION PALMAR DE DUPUYTREN, 11 casos:
BAREMO: 4
L P. A 7
GOTA, 12 casos:

L P T 7
I P.A: 5

FIEBRE REUMATICA, O SUS SECUELAS CARDIOPATICAS, 66 casos:

. P T: 6
ILP.A: 60

Classificados éstos procesos por entidades y localizaciones se obtienen los €
guientes resuhtados: .

PATOLOGIA LUMBAR:

Casos: 498
% 7.02

RESTO DE PATOLOGIA VERTEBRAL:
' Casos: 168
% . 238
ARTROSIS PERIFERICAS:
Casos: 280
% - 38

ARTRITIS REUMATOIDEA:

Casos: 75
% 1.07
MISCELANEA:
Casos: 122
% i 1,69
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Clasificadas estas invalideces por edades, nos encontramos que «del total de

1.143 por causa reumatica pura entre:

20 -29 anos, son
30-39 afos, son
40 - 49 afos, son 13,2%
80 -59 afos, son 40,5 %
6C -70 afos, son 405 %

Naturaimente la mayor incidencia se da en la década de los 50 y de los 60 que
fepresenta un total de un 81 % en conjunto. No obstante hay que valorar que sumados
0s enfermos de 40 a 50 afos arroja un resultado de 53,7 % es decir mas de la mitad,
en edades en las que la capacidad laboral tendria que ser optima ya que recoge el fruto
e la experiencia y preparacion en el crisol de los mejores afios de la vida faboral.

Valorando dos pardmetros diagnéstico y dad nos encontramos lo siguiente:

ESPONDILOARTROSIS LUMBO-SACRA, 474 casos:

20-29
30-39
40 - 49
5C - 59
60 - 69

aitos, 0,1
ahos, 02 %

%o

ahos, 1,2%

ahos, 2.6

%o

anos, 24 %

CERVICOARTROSI!S, 162 casos:

20-29
30-30
40 - 49
50 - 59
60 - 69

COXARTROSIS,

20-29
30-39
40 - 49
50 - 59
60 - 69

GONARTROSIS,

20-29
20-39
40 - 49
50 - 69
60 - 69

anos, 04 %

anos, 0,2

%

ahos, 1.4 %
anos, 3.2 %
afos, 3.4 %

POLIARTROSIS, 108

20-29
30-39
40 - 49
50 - 59
60 - 69

83 casos:
anos, 0,0 %
anos, 0,1 %
afos, 0,9 %
afios, 6 %
anos, 5 %

89 casos:
afios, 0 %
afios, 0 %
anos, 05 %
anos 7 %
afos, 8 %

casos:
afos, 0 %
anos, 0 %
anos 0,6 %
anos, 6 %
afios, 5 %
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NECROSIS

20-29
30 -39
40 - 49
50 - 69
60 - 69

anos,
anos,
anos,
anos,
anos,

OSEA,

J. BORRACHERO DEL CAMPO E J. L. FERRER GARCIA

12 casos:

0 %
0 %
0.3 %
0,2 %
C4 %

ESPONDILOLISTESIS, 2 casos:

20-29
30-39
40 - 49
60 - 59
60 - 69

anos, 03 %
aftos, 0,V %
ahos, 0,7 %
afios, 0,9 %
anos, 1 %

ESCOLIOSOS, 6 casos:

20-29 anos, 04 %
30-39 afnos, 0,2 %
40 - 40 afos, 0,1 %
50 -59 afos, 0,1 %
60 -69 anos, 0.2 %

PERIARTRISIS ESCAPULO-HUMERAL, 9 casos:

20-29 anos, 0 %
30-39 afios, 0,2 %
40 - 49 afios, 0,7 %
50 -89 anos, 0,3 %
60 -69 afos, 0.5 %

LUXACION RECIDIVANTE,

20-29
30-39
40 -49
50 - 59
60 -69

1 caso:

04 %
o
%o
o
%o

anos,
anos, O
anos, O
afos, O
afos, O

HERNIA DISCAL, 22

20-29
30-39
40 - 49
50 - 59
60 - 69

casos:

afos, 0 %
afos, 0,1 %
ahos, 1.6 %
anos, 0,8 %
anos, 0,7 %

ARTRITIS REUMATOIDEA, 75 casos:

20-29 ahos, 0,3 %
30-39 afios, 0,3 %
40 - 49 afios, 1.8 %
50 -59 anos, 51 %
60 -62 anos, 5,3 %
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ARTRITIS ESPECIFICA: TUBERCULOSA, 8 casos:

20 - 29 afios, 05 %
30 -30 wnios, 0,1 %
40 - 49 afos, 0.8 %
50 -59 afios, 01 %
60 -69 anos, 02 %

ENFERMEDADE DE PAGET, 1 caso:

20-29 afos, 0 %
30-39 afos, 0 %
40 - 49 anos, 0,1 %
50-59 afos, 0 %
60 -629 anos, 0 %

ARTRITIS PSORIASICA, 1 caso:
20-29 afos, 0 %

30 -39 anos, 0,1%
40 - 49 afos, 0 %
50-59 afics, 0 %
60-69 afos, 0 %

LUPUS ERITEMATOSO, 1 caso:

20-29 anos, 0 %
30-39 anos, 02 %
40 -49 afos, 0 %
50 -59 afos, 0 %
60 -59 afios, 0 %

RETRACCION PALMAR DE DUPUYTREN, 11 casos:

20-29 anos, 0 %
30-39 afios, 0 %
40 -49 aios, 0,7 %
50-59 anos, 2,1 %
60 -69 anos, 2.3 %

GOTA, 12 casos:

20-29 afos, 0 %
30-39 anos, 02 %
40 -49 anos, 1T %
50 -59 afios, 3,2%
60 -69 afos, 3 %

FEBRE REUMATICA O SUS SECUELAS (CARDIOPATICAS), 66 casos:

20 -29 anos, 0,9 %
30-39 afios, 04 %
40 -49 anos, 0.8 %
50 -59 anos, 2,9 %
60 -69 afos, 31%
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Estas cifras que son reales a efectos de Madrid y su provincia, no pueden ser
referidas al conjunto nacional nada més que por métodos matematicos de ex*brapobl‘aclf-”"«
ya que los reconocimientos en las Asesorias Médicas Provinciales fuera de la capitd
no empezaron simuitaneamente el 1 de Abril de 1.875, .

Si tenemos en cuenta que el colectivo de asegurados en toda Espafia arroj@
una cifra media, considerando el conjunto Régimen General y Especiales (AuténomosS:
etc.) de 7.939.427, es perfectamente ldgico suponer que el nimero de prestaciones por
existir Invalidez Permanente, cuyo origem esté exclusivamente en Enfermedad Reumaticd
daria como resultado en niamero de 5.979 en el periodo de tiempo comprendido entre e‘l‘
de Abril de 1.975 y el 31 de Marzo de 1.976. Cifra altamente representativa y preocupante
que demuestra la necesidad de programas preventivos, ya que suponen los procesos reu-
maticos, uno de los capitulos mas importantes en la produccién de lesiones invalidantes
er. la poblacién laboral Espanola.

En efecto, con referencia a Madrid y su provincia de un total de 6.984 procesos
invalidantes 1.143 son de origen reumética puro lo que representa el 165 %.

Comparativamente con otros procesos clinicos invalidantes, con caracter permd
nente estudiados en ésta Asesoria Meédica Provincial, durante el periodo de tiempo
referencia nos encontramos que por ejemplo las enermedades cardiacas (Miocard»io-esc‘l’e’
rosis, coronariopatias, insuficiencias cardiacas congestivas, etc.) producen un 14,2 %
Las enfermedades bronco-pulmonares (Bronquitis cronica, asmética, tuberculosis pulmo-
nar, enfisema, etc) un 18,4 %. Las enfermedadse renales (esclerosis renal, nefritis cronica,
etc) un 8 %. Los procesos vasculares perifericos algo menos de un 6 %. Las enfermeda es
del tramo gastro-enterico un 4 %. Es obvio y no hace falta resaltar la trascendenciad de
la incidéncia de los procesos reuméticos en la produccion de invalideces perman'«?‘.n"es
ya que figuran en segundo lugar entre todas las que se han producido en el period0
de tiempo que abarca éste estudio.

CONCLUSIONES:

1.°— Los procesos reumdticos han provocado durante un afio 1.143 exp‘edie‘l:tes
de invalidez, como causa fundamental de un total de 6.884 (lo que representa el 16,5%)

2.° — Las valvulopatias de origem reumético son frecuentes, como causa de mv_:
lidez permanente, mientras que los diagnosticas de endocarditis son muy escasos. Extral
la escasa canalizacion hacia la Cirurgia de estos pacientes, que no llega al 5 %.

3° — Los procesos reuméticos ocupan el segundo lugar como causa de pro»duccté"
de invalidez.

4°— Es muy escasa a corto plazo la repercusién del Accidente de Trabajo en la
produccién de reumatismos secundarios.
H Lt A C
§.° — Este conjunto de procesos reuméticos debe verse aumentado en un 14 /0_
a! acompafiar en segundo planc a otros procesos invalidantes, en los que eleva 12 gré
vedad de la invalidez.

RESUMO

1.°— Os processos reuméticos provocaram durante um ano 1.143 processos de
invalidez, como causa fundamental, de um total de 6.984 (o que representa 166 7/

2°— As valvulopatias de origem reumdtica sdo frequentes como cdusa de ’"Va;
lidez permanente, mas os diagnésticos de endocardite sdo muito escassos. De estranh@
é a escassa canalizagado destes doentes para a Cirurgia, que nio chega a 5 %.

3.° — Os processos reuméticos ocupam o segundo lugar como causa da produé“"“’
de invalidez.

4° —E muito escassa, a curto prazo, a repercussio dos dcidentes de trabalho na
produgdo de reumatismos secundérios.

5° ~ Este conjunto de processos reumdticos deve ver-se aumentado em 14 %a'
id que acompanha, em segundo lugar, outros processos invalidantes nos quais eleva
gravidade de invalidez.
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DEXAMOVIRENE

O anti-reumatismal
potencializado e seguro

Actividade terapéutica poderosa

DEXAMOVIRENE aproveita o efeito potencializador do MO-
VIRENE sobre a dexametasona, ja por si sé 25 a 35 vezes
mais activa que a cortisona.

Campo de indicagoes especificas

— Poliartrite cronica evolutiva.
— Reumatismo articular agudo.
— Certas formas de periartrite e de reumatismo abarticular.

Efeitos secundarios minimos
Apresentagdo na dose optima

DEXAMOVIRENE é apresentado em frascos de 20 compri-
midos contendo 0,5 mg de dexametasona e 320 mg de MO-
VIRENE, dose esta que proporciona um efeito anti-reumatis-
mal maximo para um risco minimo de incidentes terapéuticos.
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SOCIEDADE PORTUGUESA DE REUMATOLUGIA
[61] LISBOA — PORTUGAL

ALGUNS DADOS DEFINITIVOS OBTIDOS ATRAVES DO RECENTE
INQUERITO EPIDEMIOLOGICO DE REUMATISMOS

JOAO FIGUEIRINIHAS

Resumo: O autor apresenta alguns dados definitivos
obtidos através do recente Inquérito Epidemiolégico de
Reumatismos organizado pela Sociedade Portuguesa de
Reumatoiogla.

Depois de se referir a alguns defeitos de que enfer-
mam os inquéritos organizados em tais moldes, o A.
refere a facil possibilidade de correc¢do dos resultados,
considerando-os sobretudo com ds devidas correcgoes,
uma excepcional base de trabalho,

O A. aproveita a ocasido para corrigir alguns resulta-
dos provisérios apresentados na reunido do Estoril, os
quais, alids, acabam por ndo serem alterados de forma
significativa, e aproveita ainda a ocasido para acrescen-
tar outros dados e tecer outras consideracbes com vista
& organizagdo do Mapa Reumatolégico de Portugal.

I — INTRODUCAO

Sao demasiadamente raros e sectoriais os estudos epidemiolégicos e estatisticos
referentes as afecgdes reumaticas em Portugal 3. 4. 5. 6, 7, 9, 16, 18, 20, Esta, a razdo funda-
mental que levou a Sociedade Portuguesa de Reumatologia a pensar em organizar um
Inquérito Epidemiolégico 6.

Impossbilitada, por insuficiéncias humanas dependentes do reduzissimo nimero
de reumatologistas existentes em Portugal a limitar o estudo exclusivamente aos especialis-
tas, a Sociedade Portuguesa de Reumatologia programou o Inquérito tendo em vista
unicamente os clinicos gerais *. Desta forma, o Inquérito poderia revelar-nos dados interes-
santes ndo s6 sobre a frequéncia e distribuicdo das doencgas reuméticas em Portugal
como também nos poderia fornecer alguns dados sobre as consequéncias do insuficiente
ensino universitario, j& que, com a excepgdo do servico de Emidio Ribeiro, o ensino da
reumatologia estad limitado ao Instituto Portugués de Reumatologia.

Il — MATERIAL E METODO

Com o auxilio de 26 elementos paramédiros, contactaram-se algumas centenas
de médicos do continente portugués. Aos que aceitaram colaborar com a Sociedade
Portuguesa de Reumatologia foram distribuidas 4 fichas que deviam ser preenchidas com
0s dados obtidos dos primeiros 100 doentes observados nas suas consultas.
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Propositadamente, procurdmos simplificar as fichas de forma a facilitar o preen-
chimento. .

Através das fichas pudemos obter dados referentes & idade, sexo, profissdo, habi-
tagdo, patologia®, etc,

Recolhidas as fichas, os dados foram computorizados.

Os primeiros dados foram fornecidos na sess@o solene da Sociedade Portuguesa
de Reumatologia recentemente organizada no Estoril-Sol .

it — RESULTADOS

Colaboraram 432 clinicos gerais e internistas que se distribuiam por todo o pals,
embora com uma. certa predomindncia da zona central e uma certa pobreza na zona sul:

44

MEDICOS
PARTICIPANTES

432

Fig. 1

Receberam-se 24.6C3 fichas, mas como algumas tivessem sido recusadas pelo com-
putador, o apuramento final refere-se a 24.1C5 doentes. Entre estes detectaram-se 9.0C3
reuméticos correspondentes a 37,35 %, com a seguinte distribuicdo por sexos:

QUADRGC |

DISTRIBUICAO POR SEXOS DOS DOENTES REUMATICOS

Sexo N.c de doentes %(2%?132?' % dos(gfgggéticos
Mascuhino ... .ov  cev e ol el 3.747 15,54 . 41,62
Feminino ... ... <. .. .. ...l 5.288 21,80 58,38

Verificou-se que 6.449 doentes (22,61 %) procuraram o médico por terem queixas
articulares. Em todo o caso, 7.229 (29,99 %) tinham queixas e 8.237 j& haviam tido sinto-
mas articulares (34,17 %).

Por causas reumaticas estavam reformados 1.246 doentes (5,17%), dos quais
25,68 % (2.312) eram do sexo masculino e, 34,84 % (3.137) eram do sexo feminino.

. Organizaram-se quatro grupos nosoldgicos tendo em atencéoc as limitagcdes que se
adivinhavam nos clinicos gerais: afecgbes de base degenerativa, reumatismos inflamaté-
rios, artropatias metabdlicas e reumatismos abarticulares.
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Em relacdo as afecgbes de base degenerativa colheram-se os seguintes dados:

QUADRO Il
AFECCOES DE BASE DEGENERATIVA

% dos %
) N.o d % d | 0 .
Topografia doontas (24"’16%8 rex(xggénsc)os degfag;%t;vas

Anca ... ... ... .o .. 1.264 5,24 14,04 18,23
Joetho ... ... ... ... ... .. 2.267 9,40 25,18 32,77
Coluna ... ... ... ... ... .. 5.009 20,78 55,64 72,42
Outras ... ... ... ... .. .. 2.2¢ S17 24,55 31,95
Total ... ... ... ... ... .. 6.917

No que toca aos reumatismos inflama‘érios, os principais dados no que se refere
frequéticia podem agrupar-se da seguinte forma:

o

QUADRO 1l
REUMATISMOS INFLAMATORIOS

Doencas d'\cl)'t:n?ees % do total ren:/;wgt?gos * r?;'.sggf)lam‘
Artrite Reumatdide 1.253 5,20 13,92 43,22
Febre Reumética ... 476 1,87 5,29 16,42
OQutras ... 1.240 5,14 13,77 42,77
Total 2.899

Também sobre as artropatias metabdlicas se receberam alguns dados (Quadro 1V).

QUADRO v

ARTROPATIAS METABOLICAS

% dos
. N.o de % do total Lo % art. metab.
Art
rtropatias doentes (24.105) 'et‘g?gé‘ac}"s (1.198)
Gota 665 2,76 7.3 55,61
Outras ... 542 2,28 6,10 45,83
Total 1,188

No Quadro V resumem-se os dados sobre a frequéncia dos reumatismos abar-

ticulares.
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QUADRO Vv
REUMATISMOS ABARTICULARES
N.o de d % do total % dos reuméticos % goft' |
.o de doentes (14.108) 19.003) reum.(éas_la) icul.
597 2,48 6,63 100

Em relacio aos 9.C02 doentes reumaticos verificou-se que as diversas articulagoes
ndo sdo atingidas com a mesma frequéncia (Quadro VI).

QUADRO VI
ARTICULACOES ATINGIDAS

ArticulacOes Namero %(Z(iéut)gt)al A doszgfggé\;éticos
Pequenas periféricas .. ... ... ... 2734 11,24 30,37
Grandes proximais ... ... ... ... 41314 17.14 45,88
Coluna .. ... ... ... ... .. .. 5.508 22,85 61,18

Em relagdo & distribuigdo por profissdes resclvemos adoptar a Classificagdo Na-

cional das Profissoes ?.

QUADRO Vil
CLASSIFICACADO NACIONAL DAS PROFISSOES

Grupo Referéncia Profissbes incluidas

Grupo 1.. ...| Grande Grupo © — Pessoas que exercem profissdes cientificas,
técnicas, artisticas e afins; .

Grupo 2.. ...| Grande Grupo 1 — Quadros superiores da administragdo publica
e privada;

Grupo 3.. ...| Grande Grupo 2 — Empregados de Escritorio;

Grupo 4.. ... Grande Grupo 3 — Vendedores e compradores;

Grupo &.. ...| Grande Grupo 4 — Agricultores, criadores de animais, trabathado-

des florestais, aquicultores, pescadores, caca-
dores e profissionais afins; .
Grupo &. ...| Grande Grupo 5 — Sondagens e perfuradores de pogos, minei-
ros, trabalhadores de pedreiras e de salinas €
preparadores de minérios;

Grupo 7.. ...| Grande Grupo © — Trabathadores dos transportes e comunica-
coes; )

Grupo 8.. ... Grande Grupo 7/8 | — Operarios qualificados, especializados, diferen-
ciados das ind(strias transformadoras;

Grupo 9.. ...| Grande Grupo 9 — Profissionais dos servigos de proteccdo e se-

guranga, servigos pessoais e domésticos, dos
desportos e simifares.
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A distribuicio pelos diferentes grupos profissionais deu-nos os resuitados regis-
tados no Quadro VIII.

QUADRO VHI
DISTRIBUICAC POR PROFISSOES

amero de % do total % dos N
Grupo Amostragem rjeuunr;ngcgs /(24.1(t)g)a re‘(‘;’g&?s % do grupo
1 1.068 303 1,26 3,37 28,37
2 472 176 0,73 1,95 37,29
3 2374 €64 2,75 728 27,97
4 632 216 G50 2,40 34,18
5 3684 1.776 337 19,73 48,27
6 27 98 0,41 1,09 45,16
7 573 200 0,83 2,22 34,90
8 5.4C4 1.866 1,74 20,73 3453
9 8.505 3.555 14,75 38,49 41,80

IV — DISCUSSAO

Parece-nos desde j4 devermos acentuar a colaboragdo prestada por um elevado
Nimero de clinicos gerais e internistas para a realizagdo do Inquérito Epidemiolégico. Isto
leva-nos a admitir a grande disponibilidade dos clinicos gerais nas.actividades da nossa
éspecialidade.

Sio de mencionar, depois, as numerosas dificuldades que os clinicos gerais evi-
denciam no que toca aos problemas reumatolégicos 6. 7. 14, Estas dificuldades reflectem-se
desfavoravelmente na confianga que nos deveria merecer o resultado obtido. Mas néo é
este o (nico factor desfavoravel a influenciar os dados do nosso estudo- Nomeadamente,
a preparagao dos clinicos gerais ndo ¢ uniforme, fimitando-se progressivamente & medida
que nos afastamos dos grandes centros, pelo que as taxas obtidas nos distritos do inte-
Nor poderdo ser mais ou menos influenciadas, As mesmas dificuldades encontram os
clir}icos gerais no recurso aos meios auxiliares de diagnoéstico mais sufisiicados. A distri-

uicio dos médicos que intervieram no nosso inquérito também n3oc é inteiramente
uniforme, embora o nGmero total dos que colaboraram seja muito apreciavel. Lembremo-
*nOs ainda que a populagdo dos doentes das consultas nao é perfeitamente sobreponivel

Populacao geral do pais. Em todo o caso, o nimero dos médicos que colaboraram
g 0 nimero dos doentes observados poder-nos-8o dar, com as correcgdes devidas, uma
tdeia aproximada do que se passa em Portugal.

Quanto a distribuigdo por sexos verifica-se que hd uma predominédncia nitida do
Sexo feminino.

Quanto a distribuigdo por profissdes verificamos que, como é intuitivo, o ordena-

Mento por ordem decrescente da frequéncia é semelhante no que toca & populagio geral
ea populagdo reumaética, 'Mas, observando o que se verifica em cada um dos grupos pro-
fissionais ja se notam diferencas: com base nos dados apresentados no quadro VI, verifi-
Camos que o grupo profissional que conta maior nimero de doentes reumdticos é o
9rupo 5, isto é o grupo dos agricultores, dos criadores de animais, dos trabalhadores flo-
festais, dos aquicultores, dos pescadores, dos cagadores e dos profissionais afins.
. Verifica-se, por outro lado, a elevada frequéncia de doentes com queixas reumaé-
ticas (29,89 %) e dos que vao as consultas dos clinicos gerais por causa dessas queixas
(2,81 %)% Quer dizer, cerca 30 % dos doentes que o clinico geral recebe necessitam
tratamento e um pouco menos de um quarto das suas consultas s@o motivadas por quei-
Xas Gsteo-articutares- Infelizmente, nao temos dados quanto a frequéncia com que os
doentes reumaticos repetem as consultas.
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QUADRO X

DISTRIBUICAO RELATIVA
POR GRUPOS PROFISSIONAIS

% dos

% do tatal reuméticos

% do grupo

Grupos
OB 2 WA
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Em relagéo aos grupos nosoldgicos estudados devemos sublinhar a frequéncia das
afeccbes de base degenerativa e, de uma forma especial, o ataque da coluna pof
este tipo de afecgbes que representa 20,76 % do total da populagdo estudada, 55,64 %
da amostragem dos doentes reuméicos e 72,42 % de toda a patologia vdegenera»tiev_a‘
Parece-nos devermos acentuar este facto que se reveste de importancia extraordinéria
nomeadamente em Medicina do Trabalho.

Por outro lado, a Artrite Reumatdide representa 43,22 % da patologia inflamatéria.
Sobre esta 'doenga n3o ncs alargamos pois apresentamos uma outra comunicagio em
colaboragao ’.

Devemos ainda referir a frequéncia praticamente sobreponivel da artrite gotosa com
as cu'ras artropatias metabolicas. N6és pensamos que esta sobreposigio s6 se pode expli-
car por ndo estarem a ser seguidos os critérios de diagnéstico; sabendo nés da relativa
raridade das outras artropatias metabélicas e das dificuldades do seu diagn6stico, sé assim
se poderdo explicar os dados referidos, Ndo nos parece, pois, de valorizar acentuada-
mente a frequéncia relativa encont‘rada.

Mais dificeis de wexplicar sdo as diferentes frequéncias que se verificam em
distritos com climas, tipo de trabalho, alimentagdo e outras caracteristicas bastan'e
semelhantes. Essas diferencas podem facilmente ser observadas no quadro IX. Em todo
o caso, € precisamen‘e a partir daqui que nds temos que comegar :a organizar o futuro
Mapa Reumatolégico de Portugal.

RESUME

L'auteur présente quelques donnés définitifs obtenus dans la récente Enquéte
Epidémiclogique des Rhumatismes organisée par la Société Portugaise de Rhumatologie.

Aprés avoir fait référence a quelques défauts des enquétes organisées de cette
facon, V'auteur référe la possibilité trés facile de corréction des resultats, en les consi-
dérant, surtout avec les respectives corréctions, une base exceptionnelle de travail.

L'auteur profite de l'occasion pour corriger quelques résultats provisoires présentés
pendant la réunjon realisée & I'Estoril, lesquels, d'ailleurs, n'ont pas é'é altérés de fagon
significative, et ajoute encore d'autres donnés et quelques considérations en vue de
I'organization du Tableau Rhumatologique du Portugal,
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ABSTRACT

The author presents some definitive data obtained through the recent Epidemio-
logic Investigation about Rheumatic Diseases organized by the Portuguese Society of
Rheumatology.

After referring to some defects pertaining to the investigations organized in such
a way, the author relates the easy possibility to correct the results, considering them,
Wwith the due correction, an excepcional base of work.

The author takes advantage of the opportunity to correct some provisional results
bresented ar the Estoril meeting, which, besides, suffer no significaltive alteration, and also
tc add other data and make other considerations about the organization of the Portu-
guese Rheumatologic Map.
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[65] TOMAR

PORTUGAI

REUMATISMO E PSIQUISMO
CONTRIBUICAO DA CLINICA: PONTO DE VISTA DO REUMATOLOGO

JOAQUIM GALVAO DE FIGUEIREDO

Resumo: O autor, que é reumatologista, apresenta
a sua experiéncia clinica neste campo.

Comega por fazer uma abordagem do problema e das
situac6es em que tantas vezes o reumatologista se vé
envolvido.

Entende o autor que ndo compete apenas ao reuma-
tologista a resolugdo das situagbes, mas serd em comu-
nhéo de esforgcos com a Psiquiatria que se podera tentar
resolver a situagéo dos doentes.

Seguidamente o autor entende que talvez nac seja
descabido afirmar que as doengas reumadticas constituem
um sector dentro da Medicina onde se verifica haver, em
mais larga escala, uma associagdo com os estados de-
pressivos, ansiosos e até mesmo de agressividade.

llustrando a exposigdo com alguns casos, o autor ter-
mina afirmando que cada vez é mais imperiosa a necessi-
dade de «um dar de méos» entre os vérios departamentos
da Medicina, justificando a sua razdo de ser e apenas para
bem do verdadeiramente interessado: o doente.

Os trabathos apresentados sobre psiquiatria, com particular incidéncia sobre as
doencas reumatoldgicas no aspecto da dor, deformacgdes e impossibilidade dc realizar
uma vida normal, actuando sobre o psiquismo do doente, ajudando-o, desta forma, a
suportar moralmente a sua inferioridade fisica, sdo ensinamentos extremamente valiosos
para a vida do reumatologista no capituio em discusséo.

Abstendo-nos de falar e postos fora de causa, por dele ndo fazerem parte inte-
grante, de todos aqueles que, sendo simuladores, e, como tal, pretendem beneficios de
baixas, indemnizagbes ou reformas, apresenta-se-nos uma percentagem muito elevada
dos que, sofrendo ou tendo sofrido de qualqur forma de reumatismo e até mesmo aqueles
que criaram em si uma imagem de qualquer afecgdo deste extensissimo departamento
da Medicina, que é o reumatismo, surgem-nos com as ma's variadas queixas que os depri-
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mem, que 0s tornam ansiosos ou mesmo intolerantes ou agressivos e os transformam,
quantas vezes moralmente para a vida quotidiana de trabalho e relagdo, em indteis,
impossibilitados ou quase, de angariar meios de subsisténcia, olhando-se mesmo com
inferioridade fisica que define em si todo um encargo para a familia e para a Sociedade.
Serdo para estes que nos debrugamos, com o fim de, melhorando os nossos conheci-
mentos e compreendendo-os melhor, minorarmos, dentro do possivel, o anseio, mal

estar e depressdo quantas vezes bem mais dificil de tratar do que afecgbes orgénicas bem
definidas e rotuladas.

Podemos considerar-nos responsaveis, e disso temos que penitenciar-nos, de
inGmeras vezes aceitarmos mal as suas queixas, obrigando o doente a considerar-se como
desprezado ou como psiquico, posicdo essa que ele, na sua anéalise intima recusa aceitar.

Cabe-nos entdo o papel quantas vezes ingrato, por dificil, de uma analise e
estudo consciencioso do doente, procuramos fazer a destringa entre o orgénico e o psi-
quico para estabelecer de imediato a terapéutica mais adequada.

N3o compete apenas ao reumatologista este papel, mas igualmente em comunhdo
de esforcos com a Psiquiatria. Neste momento uma chamada de atengdo para o caso
que ndo é virgem, de constatar-se que o reumatologista atribui muitas das queixas
do doente ao foro psiquidtrico, enquanto que o psiquiatra, em contrapartida, o devolve
atribuindo a sintomatologia a caso puro de reumatologia. Existe pois um desfasamento
muitas vezes acentuado entre as duas especialidades em consequéncia de trabalho inde-
pendente e dai o beneficio da troca de pontos de vista destes 'dois ramos de actividade
em que cada um, isoladamente, ndc possui conhecimentos suficientes e profundos, para
ajuizar das condicdes do doente. S6 uma conjugacdo de esforgos poderd levar a uma
atitude mais judiciosa.

Como axioma, talvez ndo fosse descabido afirmar que as doengas reuméticas cons-
tituem um sector dentro da Medicina onde se verifica haver, em mais larga escala, uma
associacio com os estados depressivos, ansiosos e até mesmo de agressividade.

Dentro do ambito em causa dois exemplos ilustram a comunhdo de esforgos das
duas especialidades. No primeiro uma senhora de 45 anos era conhecida da consulta por
ser portadora de forma reumatismal degenerativa incipiente. Passava razoavelmente com
curtos ¢ espassados periodos de crise até ao momento do embarque do filho para prestar
servigco na Guiné. Desde entdo, e durante o tempo daquela Comissdo de Servigo, passou
a frequentar a consulta quase semanalmente com queixas as mais variadas, a maior parte
das quais em desacordo absoluto com a anatomia; com topografias aberrantes, horérios
pouco aceitaveis, intensidade extremamente violenta, polialgias sem concretizagdo, mani-
fastacbes somato-nevr6ticas, astenias aberrantes, atordoamentos, pseudo-vertigens,
falsas lipotimias, palpitagbes, «nd na garganta», transtornos do sono e sintomas psiqui-
cos associados de depressao.

Todo este cortejo era contrariado pelos exames clinicos, laboratoriais ou radio-
i6gicos. A medicagdo reumatoldgica, associada & proposta pelo Colega Psiquiatra, me-
lhorou sensivelmente a doente, mas que sO voltou 3s suas queixas periédicas e ja antigas
quando se verificou o regresso do fitho.

O segundo exemplo é um pouco diferente. Um individuo de 52 anos enviado por
uma Colega, depois de cerca de um ano de tratamento motivado por queixas intensas
post-traumatismo da regido lombar, foi estudado e constatou-se que era portador de
espondilartrose dorso-lombar em grau razoavelmente avangado, com discopatia acentuada
de L5-S1 e espondilolistese de L4-15. Definiam-se desta forma afecgbes que eram
traduzidas pelas queixas constantes e justificavam uma incapacidade para o trabalho.
Verificourse melhoria acentuada com medidas ortopédicas e medicagdo apropriada.
Associado havia desvio cubital dos dedos das duas maos, embora ndo muito pronun-
ciado, atrofia de interdsseos, rigidez matinal e cortejo de sintomas que confirmaram
o existéncia de artrite reumatdide. Uma vez submetido a exame de Junta para reforma,
esta foi-lhe desfavordvel. Dai resultou um sentimento de revolta e descrédito, com con-
sequente desvio do psiquismo inteiramente aceitdvel por se sentir impossibilitado de
desempenhar as suas fungbes de pedreiro, e com um agravamento notério de todas as
suas queixas. A psiquiatria estd resolvendo este caso e, certamente, poderemos encon-
trar uma solugdo justa para o doente com consequente melhoria do seu estado. £ um
caso tipico de agravamento da sintomatologia mercé de desiquilibrio do psiquismo.
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Daqui uma outra ilagdo a tirar. Um doente que pelo menos aparentemente era
cquilibrado, com queixas veridicas por lesdes objectivamente diagnosticaveis, é levado
a situacdo desesperada por sentir-se impotente para continuar a ralizar-se como traba-
lhador e Chefe de Familia em consequéncia de impensada e injusta atitude, classificando
de simulagdo queixas concretas e reais. Criou-se desta forma o binémio rumatismo-
-sintomas psiquicos.

Ndo nos compete discutirmos ou pronunciarmo-nos sobre o mecanismo da produ-
¢d0 da psicalgia, suas localizagbes e dos desiquilibrios psiquicos. Aceita-se que a
psicalgia seja a dor em discorddncia com a sintomatologia referida pelo doente e os
dados clinicos analiticos, radiolégicos e outros.

Ao reumatologista pode interessar que a qualidade da dor é apreciada ao nivel do
Talamus médio, que o significado existencial da dor se encontre ao nivel do Cortex
Limbico e que a localizacdo seja ao nivel do Cortex Parietal. Pois interessard sem
dlivida, mas como praticos na vida corrente clinica reumatolégica, ndo pode esquecer-se
gue mesmo antes do ‘Psiquiatra se manifestar com direito préprio, devemos amparar
Mmoralmente o doente, praticando a psiquiatria rudimentar ao nosso alcance, medicando-o,
associando as drogas anti-reumatismais do nosso pelouro, se for caso disso, as medica-
¢bes calmantes sejam elas a Imipramina, opipranol, meprobamato, diazepam entre
tantas outras.

Aqui, como sempre, a cada vez mais imperiosa necessidade de «um dar de maos»
entre os varios departamentos da medicina, justificando a sua razdo de ser e a bem do
Unico interessado — o Doente.

RESUME

L'auteur, un rhumatologue, présente sa propre expérience clinique dans ce champ.

Il commence par parler du probléme et ‘des situaticns qui se présentent si souvent
au rhumatologue.

L’auteur considére que c’est pas le rhumatologue le seule concerné par la résolu-
tion des situations; au contraire, c'est en travaillant conjointemen: avec la Psychiatrie
qu'on pourra essayer la résolution de la situation des malades.

Ensuite, V'auteur dit qu'on pourrait méme affirmer que Jes maladies rhumatiques
constituent un secteur propre dans ta Médecine, ol il y a, dans une grande mesure, une
association avec les états d dépression, anxiété et méme d'agréssivité.

En illustran® son exposition avec quelques cas, 1'auteur termine en affirmant quil
est de plus en plus important et impérieux que les différents dépariements de la Méde-
cine donnent les mains, en justifiant leur raison d'étre et ayant comme but le bien et
la santé de celui qui est le plus interessé: le souffrant, le malade,

SUMMARY

The author, a rheumatologist, presents his own clinical experience in this field.

He begins by making an approach to the problem and to the situations in which
the rheumatologist is, so often, envolved.

The author is of the opinion that the resolution of the situation doesn’t concern
only the rheumatologist; on the contrary, it will be with a joint cooperation of the
Rheumatology and Phychiatry that it will be possible to solve the situation of the patients.

Aferwards, the author is of the opinion that it could be said that the rheumatic

diseases form a distinct part within the scope of Medicine, where there is, to a larger
extent, an associa‘ion with the depression, anxiety and even agressivity conditions.
. illustrating his report with several cases, the author comes 10 an end saying that
it is becoming more and more pressing and urgent that the various departments of Medi-
cine give their hands together with a single aim: the welfare and wealth of those
who are the most interested — the patients.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ACTA REUMA. PORT., 1V (3-4): 381, 1976

COIMBRA
[66] PORTUGAL

CONSIDERACOES CLINICAS
PELA PSIQUIATRIA (*)

VAZ SERRA

R
(*) Nio nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 392, 1976

COIMBRA
[67] PORTUGAL

REUMATISMO E PSICOSSOMATICA

A. V. MARTINHO e C. A. DIAS

{*) Nao nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 398, 1976

LISBOA
[68] PORTUGAL

METODOS AUXILIARES DE DIAGNOSTICO NA COLABORACAO
PSIQUIATRIA - REUMATOLOGIA (¥)

J. SOUTO LOPES

(*} Ni&o nos foi enviado o texto integral. — {N.R.}.

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA




ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 394, 1976

LISBOA
[69] PORTUGAL

ASPECTOS DA TERAPEUTICA PSIQUIATRICA NO DECURSO
DAS PERTURBACOES REUMATICAS (*)

M. PAES DE SOUSA

{(*) Na&o nos foi enviado o texto integral. — (N.R.).

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ACTA REUMA. PORT., IV (3-4): 395-398, 1976

PALAVRAS DO SECRETARIO-GERAL

PROFERIDAS NA SESSAO DE ENCERRAMENTO

ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA



ENCERRAMENTO 397

PALAVRAS DO SECRETARIO-GERAL DA SOCIEDADE E DA
CCMISSAO EXECUTIVA DO 1l CONGRESSO PORTUGUES
DE REUMATOLOGIA NA SESSAO DE ENCERRAMENTO

Atingimos agora o termo da reunido que aqui nos manteve durante mais de trés
dias. Foi tempo de estudo, foi tempo de reflexdo, foi tempo de reviséo, foi tempo de
convivia. Nio se me afigura que qualquer de nés possa dizer que este tempo foi
tempo perdido.

Fazendo um balanco geral do Congresso parece-me poder afirmar que foi total-
mente positivo. Para tal concorrersm a compreensdo, a colaboracdo e o auxilio dos
elementos da Comissdo de Honra que sob diversos aspectos nos distinguiram. Concorreu
ainda o nivel cientifico que o Congresso adquiriu, devo dizer ndo j4§ a nivel nacional mas
a nivel internaciona’, e o interesse que despertou em vdrios centros e cientistas estran-
geiros. Sob este dspecto devo referir que, inclusivamente, foram apresentados trabalhos
versando os aspectos mais actuais da investigacdo, Devo ainda afirmar o interesse que
os reumatologistas estrangeiros manifestam em s apresentarem aos nossos congressos
como convidados de honra para as licbes magistrais, para as sessbes plendrias. Mas o
éxito do Congresso deve-se também a todos os Colegas que se inscreveram, a todos os
Congressistds de Portugal e de outros paises que tdo vivamente se interessaram por
todos os temas expostos, sendo disso prova a forma como acorreram as diversas sessoées
e como participaram nos debates. Uma grande palavra de reconhecimento é ainda devida
aos Laboratdrios de produtos quimicos e farmacéuticos que nos acompanharam desde o
inicio sem desfalecimentos, por vezes até com certa sobrecarga, palavra essa que é
nossd obrigagcdo aqui deixar expressa, até porque foram de uma lealdade e compreensao
invulgares.

Finalmente, o éxito do Il CONGRESSO PORTUGUES DE REUMATOLOGIA deve-se
a todos os Colegas da Comissdo Executiva, devendo aqui deixar uma palavra especial
dirigida aos elementos do Porto que integrardm a Comissdo Executiva e aos elementos
das diversas sub-comissées. \

Defeitos houve vérios e eu reivindico-os na sua totalidade. As qualidades, as
muitas qualidades que o Congresso demonstrou devem-se integralmnte & dctividade dos
outros elementos da Comissdo Executiva sem a qual ndo seria possivel concretizar com
brilho esta nossa reunigo.

Quando o Presidente da Liga Internacional contra o Reumatismo me escreveu para
o representar e me pedia que, «em seu nome como Presidente da ILAR» dirigisse
«umas palavras a todos os congressistas, mostrando o alto apreg¢o que a ILAR concede
3 colabordcdo da Sociedade Portuguesa de Reumatologia», isso mostrava como o Prof.
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Barcelé reconhecia o nosso trabalho e como valorizava «de forma positivan a nossa
actividade. E o Presidente da ILAR, mostrando o seu carinho pela nossa Sociedade néo
se coibia de acrescentar: «Usted bien sabe que tengo un afecto especial a su Sociedad
de la que me considero un miembro més»! Pois eu espero que todos os congressistas
aqui presentes me autorizem & saudar efusivamente o nosso Presidente, e a informé-lo
do éxito obtido pelo II CONGRESSO PORTUGUES DE REUMATOLOGIA, do desgosto
profundo que sentimos em ndo o podermos ter tido junto de nds, e do incentivo que as
suas palavras amigas para ndés constituiram.

Jodo FIGUEIRINHAS
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CONCLUSOES

1. Os trabalhos apresentados ao Il Congresso Pontugués de Reumatologia vieram
demonstrar, mais uma vez, a grande frequéncia das doengas reumdaticas, o seu caracter
altamente invalidante, a sua enorme contribuicdo para o absentismo e o grande peso
socio-econémico, factores estes que, de acordo com as indicagdes do Comité de Epi-
demiologia da EULAR, devem levar a Sociedade Portuguesa de Reumatologia a con-
tinuar e a desenvolver os estudos epidemiolégicos j& iniciados e que se reconhecem
como sendo de interesse fundamental para a avaliagio das doencas reumdéticas no
nosso Pais, em todos os seus aspectos.

2. O Inquérito Epidemiolégico, em boa hora organizado pela Sociedade Portu-
guesa de Reumatologia, demonstrou que os Reumatismos constituem um grave pro-
blema de SaGde Plblica para a resolugdo do qual se chama a atengdo das entidades
governamentais, entendendo-se que lhe deve ser atribuida prioridade.

3. Todos os trabalhos apresentados levam a conclusdo que a Reumatologia deve
ser considerada como uma especialidade multidisciplinar que terd de interessar, nos
seus diversos aspectos, a colaboragdo dos Ortopedistas, dos Radiologistas, dos Hidro-
logistas, dos Psiquiatras, dos Neurologistas, dos Neurocirurgides, dos Fisiatras, dos
Psicolégicos, etc., conclusdo esta que deverd ser tida em consideragdo nos Servigos
de Reumatologia a criar e de uma forma especial no futuro Hospital Reumatolégico
Portugués.

4. A impontadncia da Especialidade, o seu caracter multidisciplinar e a aproxima-
¢do do Ano Mundial do Reumatismo, leva a concluir que a Sociedade Portuguesa de
Reumatologia tera de acautelar a programagdo das suas actividades para o ano de
1977, enquadrando-se nas realizagbes ligadas as comemoragbdes do Ano Mundial do
Reumatismo, de forma a rodea-las de toda a solenidade, procurando interessar as
especialidades afins e dando-lhes a amplitude que essas comemoragbes merecem.

5. Reconhecida a nossa insuficiéncia no campo da Imunologia das doencas reu-
méticas, ndo no aspecto tedrico, mas sim no aspecto prético, nomeadamente no
que diz respeito ao inferior apetrechamento dos laboratérios que apoiam os locais
que actualmente se dedicam & investigagdo dos Reumatismos, decide-se insistir no
apetrechamento minimo indispensédvel desses laboratérios, procurando-se, por todos
os meios, desenvolver os estudos no vasto campo da Imunologia, reservando-se como
um dos temas fundamentais do proximo I Congresso Portugués de Reumatologia
precisamente a «imunologia dos Reumatismos»,

6. Os diversos trabalhos apresentados sobre os mais recentes mé‘cdos de dia-
gnostico das doengas reuméticas levam a concluir pela importancia fundamental no reco-
nhecimento das situagbes mais aconselhdveis para o emprego de cada um deles,
devendo ser imediatamente postos a disposicdo dos centros reumatolégicos do Pais.

7. A protusio dos estudos apresentados sobre os mais recentes anti-inflama-
térios leva & conciusio da necessidade da sua divulgagdo no Gue toca &s vantagens
e no que diz respéito aos inconvenientes, visando um emprego meticuloso e correcto,
ap6s avaliagdo individual dos casos clinicos.

8. N&o s6 as comunicagdes apresentadas como os préprios debates, demons-
traram a grande responsabilidade que a Sociedade Portuguesa de Reumaologia tem
em todos 0s aspectos do Ensino, universitario ou ndo, responsabilidade essa que a
Socre_d'a»de Portuguesa de Reumatologia ndo pode abdicar, sobretudo no que diz
respei'o & orientagdo geral e a coordenagdo de todas as actividades que se desen-
volveram no nosso Pafs, ndo podendo a Sociedade Portuguesa de Reumatologia demi-
tir-se sob qualquer pretexto, do seu papel fundamental no campo do Ensino,

.. 8% 0 nﬁmgrp e importéncia dos trabalhos apresentados sobre o Ensino a vérios
niveis leva a exigir da Sociedade Portuguesa de Reumatologia uma estratégia con-
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ducente nao j4 & oficializagdo da Especialidade, agora tacitamente aceite por todos
os médicos portugueses, mas a exigéncia da criagdo de 3 Céatedras distribuidas pelas
5 Faculdades de Medicina do Pais.

10. O interesse e o nivel internacional que j& adquiriram os Congressos Portu-
gueses de Reumatologia, a excepcional actividade desenvolvida pela Sociedade Por-
tuguesa de Reumatologia, a forga e o prestigio da Reumatologia Portuguesa quer
a nivel nacional quer a nivel internacional, o reconhecimento profissional da Espe-
cialidade pela Ordem dos Médicos, a importdncia sécio-econdmica dos Reumatismos
e a exigéncia da criacdo de 3 Cétedras nas nossas Unversidades levam a concluir
pelo interesse da realizagdo do Il Congresso Portugués de Reumatologia, dentro de
2 anos, no Sul de Portugal e, se houver apoio oficial indispensével, manter a nossa
Candidatura e aceitar a prometida realizacdo do |l Congresso Latino de Reumato-
logia, simultaneamente com o 1l Congresso Nacional.

CONCLUSIONS

1. Les travaux présentés lors du lléme Congrés Portugais de Rhumatologie démon-
trérent, encore une fois, la grande fréquence des maladies, rhumatismales, leur caractére
extremement invalidant, leur énorme contribution pour I'absentisme et leur grand poids
Socio-économique. Ces facteurs, et d’accord avec les indications du Comité d'Epidémio-
logie de I'EULAR, doivent porter la Société Portugaise de Rhumatologie & continuer et
3 développer les études epidémiologiques déja commencés, dont on reconnait l'interét
fondamentd! pour I'évaluation des maladies rhumatismales, dans tous leurs aspects, dans
notre Pays.

2. La Recherche Epidémiologique organisée, & bon escient, psgr la Société Portu-
gaise de Rhumatologie démontre que les rhumatismes constituent un grave probléme
de Santé Publique pour la solution duquel elle fait appel aux entités gouvernementales
tout en indiquant leur priorité.

3. Tous les travaux présentés mennent a la conclusion que la Rhumatologie doit
étre considérée comme une specialité a plusieurs branches médicales qui devra intéresser,
dans ses divers aspects, la collaboration des Orthopédistes, des Radiologues, des Hydro-
logues, des Neurochirurgiens, des Physiothérapeutes, des Psychologues, etc. Cette conclu-
sion comptera lors de la création de Services de Rhumatologie et d’une fagon plus spécial
pbour le futur Hépital de Rhumatologie.

4. Limportance de la Spécidlité, et son caratére multidisciplinaire et la proximité
de I'Année Mondiale du Rhumatisme mennent a la conclusion que la Société Portugaise
de Rhumatologie doit promouvoir une intense activité pour Fannée 1977, Dans ce
but elle recourrera & la participation d’autres spécialités, pour donner l'importance que
ces commémorations méritent,

5. La Société Portugaise de Rhumatologie reconnait les difficultés matérielles
pour une étude approfondie des problémes d'immunclogie des maladies rhumatismales.
Dans le sens de rdtrapper ce retard, la Société Portugaise da Rhumatologie s'éfforcera,
selon ses possibilités, de stimuler ces études et & choisir pour le Illéme. Congrés Portugais
de Rhumatologie un théme (parmi d’autres) «L'lmmunologie des Rhumatismes».

6. Nombreaux travaux se rdpportent aux nouvelles méthodes de diagnostique en
Rhumatologie et il s'avoue nécessdire leur vulgarisation, de sorte qu'ils puissent étre
pratiquées dans tous les Centres Rhumatologiques Portugaises.

7. En ce qui concerne la thérapeuptique des maladies rhumatismales, il y a eu
nombreuses communications sur les médicaments anti-inflammatoires, leurs indications
et leurs effects secondaires.

8. Les communications et les discussions qui se sont suivies, ont démontré la
responsabilité que la Société Portugaise de Rhumatologie a dans tous les aspects de
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I'enseignement, soit il universitaire ou non. La Société Portugaise de Rhumatologie doit
déterminer I'orientation génerale et coordener tous les activités qui se dévelloppent dans

notre Pays. Cet aspet doit étre un des principaux objectifs de la Société Portugaise de
Rhumatologie.

9. Limportance des travaux présentés sur I'enseignement doit porter la Société
Portugaise de Rhumatologie & considérer nécessaire la création da Chaires de Rhuma-
tologie dans, au moins, trois des cing Facultés de Médecine du Pays.

10. Lintéret et le niveau international des Congrés Portugaises de Rhumatologie,
I'énorme activité de la Société Portugaise de Rhumatologie, la force et le prestige natio-
nal et international de la Rhumdtologie Portugaise, la reconnaissance de la Spécialité,
I'importance socio-économique des rhumatismes et [I'éxigence de la création de 3
Chaires de Rhumatologie mennent & la conclusion de I'intéret de la réalisation du llléme.
Congrés Portugais de Rhumatologie et du Nléme. Coungrés Latin de Rhumatologie, au
Sud du Portugal. Pour l'organisation de ces Congrés, qui auront lieu en 1978, une aide
officielle et efficace est indispensable.
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Exmo.(s) Colega(s) | Senhor(es)

A Sociedade Portuguesa de Reumatologia tem o prazer de vos enviar as suas
publicagées: «ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA» (revista de documentagdo mé-
dica reumatoldgica) e «BOLETIM INFORMATIVO» (noticidrio de informagdo reumato-
1dgica, do Pais e do Estrangeiro),

Sdo ambas publicadas trimestralmente (Mar¢o, Junho, Setembro e Dezembro')
e distribuidas aos Membros da Sociedade e, tanto quanto possivel, a Instituicbes me-
dicas e cientlicas, nacionais e estrangeiras (Ligas e Centros de Reumatologia e afins;
Faculdades de Medicina; Universidades e Centros de Investigacdo; Sociedades Médicas
e Cientificas; Hospitais e Servicos Clinicos; Revistas e Jornais Médicos), com permuta
de publicacées e de planos de investigacdo e de actividade cientifica, clinica e social,

A Sociedade agradece os nomes e enderecos de Instituigbes deste tipo existentes
no Pais.

Cénscia de que os problemas criados pelas doengas reumatismais transcendem
o &mbito médico e devem interessar toda a comunidade, a Sociedade distribui o seu
«Boletim Informativo» também a Entidades oficiais e particulares, a Meios de Informagao
{Imprensa, TV e Rddio} e a Laboratdrios de produtos quimicos-farmacéuticos, em Portugal.

Gratos pela vossa cooperagdo, subscrevemo-nos com as mais cordiais saudagdes.

Cher(s) Collégue(s) | Monsieur (Messieurs),

La Société Portugaise de Rhumatologie est trés heureuse de vous remettre ses
publications: «ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA» (revue de documentation mé-
dicale rhumatologique) et le «BOLETIM INFORMATIVO» (bulletin d’information rhuma-
tologique du Pays et de I'Etranger).

Ces deux publications trimestrielles (mars, juin, septembre et décembrej sont
distribuées aux Membres de la Société et, tant que possible, & quelques Institutions
médicales et scientifiques, du Pays et I'Etranger (Ligues et Centres de Rhumatologie
cu alliés; Ecoles de Médecine; Universités et Centres de Recherche Scientifique; Sociétés
Médicales et Scientifiques; Hépitaux et Services Cliniques; Revues et Journaux Médicaux)_,
avec I'dchange de publications et de plans de recherche et d’activité scientifique, médi-
cale et sociale.

Nous serions trés reconnaissants de nous faire parvenir les noms et les adresses
de ces Institutions chez vous,

En vous remerciant d’avance votre coopération, nous vous prions d'agréer I'assu-
rance de nos sentiments les plus distingués.

Dear Colleague(s) | Sir(s)

. The Portuguese Society of Rheumatology is very glad to send you the publications:
The «ACTA REUMATOLOGICA PORTUGUESA» (review of medical documentation) and
the «BOLETIM INFORMATIVO» (bulletin on rheumatological information).

Both publicaticns, appearing every three months (March, June, September and
December) are distributed to the Members of the Society and, as much as possible, to
the medical and scientific institutions from our own country or foreign ones — Leagues
and Centres of Rheumatology or allied ones: Medical Schools; Universities and Centres
of Scientific Research; Medical and Scientific Societies; Hospitals and Clinical Units;
Medical Reviews and Newspapers.

We intend to exchange publications and information about the plans of research
and of scientific, medical and social activity or connected subjects. We will thank very
much to your giving us the names and addresses of those institutions in your Country.

Thanking you for your cooperation, with kind regards. :
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Tolectin

TOLMETINA COMPRIMIDOS

Suficientemente bem tolerado para poder ser considerado
0 Unico novo anti-inflamatério ndo-esterdide aprovado pelo
F.D.A. no tratamento da artrite reumatoéide juvenil.

Das avaliacoes feitas pelos pais, pelos doentes e pelos investigadores resultou a opinido
unanime de que o medicamento actuou melhor do que a terapéutica anterior com aspirina,
em 23 dos doentes estudados.

& Cilag-Chemie, Ltd.  Johwmonsfohnon

; DIVISAQ FARMACEUTICA-DIAGNOSTICOS
SCHAFFHAUSEN - S SN, Distnbuidores LISFARMA, LDA. Aparntado 1007 LISBOA
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