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EDITORIAL

erca de dois milhdes de brasileiros sofrem com artrite reumatai-

de, numero que deve crescer com o aumento da populagdo ido-
sa. Nos ultimos anos, os novos conhecimentos no campo da imunobiolo-
gia molecular e de bioengenharia permitiram novas possibilidades de
controle terapéutico da enfermidade. Apesar dos avangos significativos,
a artrite reumatoide continua a ser uma doenga incuravel, com impacto
significativo sobre a qualidade de vida do paciente. A terapia farmacolo-
gica visa: alivio da dor, minimizar a inflamagao e reduzir ou interromper
os danos articulares. A abordagem terap€utica comega com a orientagao
do paciente e de seus familiares sobre a doenga, as possibilidades de tra-
tamento, com seus riscos e beneficios. O tratamento deve ser con-
siderado um processo dindmico, sendo constantemente reavaliado. E
importante enfatizar que a resposta ao tratamento varia de acordo com o
paciente e a gravidade da doenca, e a maioria dos pacientes acabam ne-
cessitando da combinagdo de medicamentos.Novas terapias, derivadas
da biotecnologia, chamadas de imunobiologicos foram desenvolvidas

para atuar contra citocinas que contribuem para instalacdo e progressao

. . . X NESTA EDICAO

da artrite reumatoide. Esses farmacos deram uma nova perspectiva aos
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pacientes que ndo respondem aos Medicamentos Modificadores do Cur-
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nhecimento da doenca e suas manifestacdes por parte do paciente, de- Refertnci .
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vem ser objeto de interesse por parte de todos que direta ou indiretamen-

te lidam com a artrite reumatdide no seu dia a dia.

Editorial



O
Artrite Reumatoide

Artrite reumatdide (AR) ¢ uma desordem auto-imune, de etiologia desconhecida,
caracterizada por poliartrite periférica, simétrica, que leva a deformidade e destruicao
das articulagdes devido & erosdo da cartilagem e osso'. AR é uma doenga inflamatéria
sistémica, cronica e progressiva, que acomete preferencialmente a membrana
sinovial®. A artrite reumatoide estd relacionada & hipersensibilidade do tipo III com a
formagio de imunocomplexos®. A artrite reumatéide torna-se uma doenga sistémica
com uma variedade de manifestagdes extra-articulares. Embora frequentes, nem todas
essas tém importancia clinica. Entretanto, em certas ocasioes, essas manifestagdes ex-
tra-articulares podem ser a principal evidéncia da atividade da doenca ¢ a fonte de
morbidade, exibindo tratamento especifico’. Nodulos reumatéides, fraqueza e atrofia
dos musculos esqueléticos, vasculite reumatdide, manifestagdes pleuropulmonares,
cardiopatia e manifestagdes neuroldgicas sdo as principais manifestagdes extra-
articulares.

A artrite reumatoide representa de 0,5 a 1% da populacdo mundial, podendo che-
gar a 5% dependendo do grupo e da faixa etaria estudados, sendo sua ocorréncia ob-
servada em todos os grupos étnicos. Ha nitido predominio no sexo feminino (2,5 a trés
vezes em relagdo ao sexo masculino), acometendo, sobretudo pacientes entre a quarta
e sexta décadas de vida, embora haja registro em todas as faixas etarias’.

No Brasil um estudo multicéntrico, que utilizou amostras populacionais das ma-
crorregides do pais (norte, nordeste, centro-oeste e sul) encontrou prevaléncia de até
1% na populagdo adulta, que corresponderia a cerca de 1.300.000 pessoas acometidas,
tendo como base os dados do censo 2010°.

O Sistema Unico de Satde dispde de medicamentos para o tratamento entre eles
podem ser citados: antiinflamatdrios esterdides e ndo-esteroides, analgésicos e medica-
mentos modificadores de doenga em disturbios reumatodides, assim como farmacos ad-
juvantes ao tratamento.

O Consenso da Sociedade Brasileira de Reumatologia 2011 para o diagnostico e
avaliagdo inicial da artrite reumatoide norteia os profissionais para a realizagdo de um
diagnostico e avaliagdo clinica do paciente’ e o tratamento ¢ direcionado pela Atuali-
zagéc; do Consenso Brasileiro no Diagnostico e Tratamento da Artrite Reumatoéide de
2007°.



O diagnostico precoce e o inicio imediato do tratamento sdo fundamentais para o
controle da atividade da doenga e para prevenir incapacidade funcional e lesdo articular
irreversivel'.

Terapia ideal varia de acordo com caracteristicas individuais dos pacientes ¢ a res-
posta a regimes prévios de tratamento. Tratamentos nao-farmacoldgicos e preventivos
servem como a base da terapia para todos os pacientes ¢ incluem repouso, exercicio,
terapia fisica, ocupacional e dietética, e medidas gerais para proteger estrutura e funcao
ossea. Educagdo e aconselhamento ao paciente sdo fundamentais. Cirurgia ¢ uma op-
¢do para aqueles pacientes com anormalidades funcionais causadas por sinovite proli-
ferativa (exemplo: ruptura de tenddo) ou por destrui¢ao dssea e/ou articular. Terapia
farmacologica € o principal tratamento para todos os pacientes com excecao daqueles
com remissdo clinica. Tal terapia deve ser instituida objetivando induzir uma remissao
e prevenir perda adicional de tecidos articulares ou funcionamento em atividades did-
rias.

Estas metas devem ser alcangadas sem resultar em efeitos adversos permanentes
ou inaceitaveis'.

“O diagnéstico precoce e o inicio imediato do tratamento sdo extremamente importantes
para o controle adequado da artrite reumatéide, prevenindo a incapacidade funcional e lesao
articular irreversivel.”

Existem disponiveis atualmente cinco classes de medicamentos com beneficio
para pacientes com AR: analgésicos, antiinflamatorios nao-esterdides, corticosteroides,
medicamentos modificadores do curso da doenca (MMCD) e agentes anti-citocinas.

Analgésicos promovem alivio sintomatico da dor, incluindo medicamentos nao-
opiodides como paracetamol e opidides como codeina.

Antiinflamatorios nao-esterdides (AINE), além do efeito antiinflamatorio, apre-
sentam também efeito analgésico. Antiinflamatorios devem ser administrados em do-
ses plenas para pacientes com artrite reumatoide grave. Nos demais casos, o uso € limi-
tado aos periodos de crises.

Corticoides sao usados geralmente para suprimir inflamacgao estao indicados prin-
cipalmente para pacientes com doenga grave, febris ou apresentando deterioragdo rapi-
da.

Um grupo variado de medicamentos ¢ agrupado na denominagdo “medicamentos
modificadores do curso da doenga” (MMCD). Sdao medicamentos com potencial para
reduzir ou prevenir dano articular, preservam a integridade e funcionalidade articular,
reduzem custos da satide e mantém produtividade econdmica. Tais agentes incluem a
sulfassalazina, metotrexato, leflunomida, ciclosporina e fArmacos originalmente usados
para tratamento da maléria, como a cloroquina e hidroxicloroquina. Usados menos fre-
quentemente sdo sais de ouro, penicilamina e azatioprina por apresentarem eficacia nao
superior aos demais representantes e com perfil de efeitos adversos desfavoravel.

As terapias anti-citocinas sdo baseadas no melhor entendimento da fisiopatologia
da AR. Dentre as terapias, estdo disponiveis para este tratamento o infliximabe, adali-
mumabe e etanercepte que sdo antagonistas do fator de necrose tumoral alfa (TNF-a),
principal citocina responsavel pelo processo inflamatério da AR,



Os pacientes portadores de Artrite Reumatoide, devido a propria doenga e também as

comorbidades, como dislipidemias, diabetes melito, hipertensdo, obesidade e osteoporo-

se, fazem uso de diversos medicamentos. Concomitantemente, ha também a utilizag¢ao de

medicamentos para tratamentos sintomaticos e/ou a automedicagcdo que podem incre-

mentar ainda mais a quantidade de medicamentos utilizados e potencializar o risco do

surgimento de efeitos adversos (Tabela 1.0) e interagdes medicamentosas’.

Medicamentos
Efeitos Adversos
(EA) AINEs | ANTIM | SULF | MTX | AZA | LEFL | CICL | INFMAB | ETAN | ADMAB
Desconforto no X X X X X X X X
TGl
X X X X X X X
Dor de cabeca
Alteracdes X X X X X X X X X
hematologicas
Erupcdes X X X X X X X X X
CUTANEas
i ) X
Retinopatia
. X X X X
Mefrotoxicidade
. X X X X
Hepatotoxicidade
Afeccoes X X X X
pulmonares
Hipertensdo X X X
arterial
" X X X X X X
Infeccoes
Feagdes no local X X
da injecdo

Tabela 1.0 - Eventos adversos de maior releviancia para os medicamentos citados.

Legenda:
ANTIM- Antimalaricos SULF - Sulfassalazina AZA — Azatioprina
MTX — Metotrexato LEFL — Leflunomida CICL - Ciclosporina
INFMAB — Infliximabe ETAN - Etanercepte ADMAB — Adalimumabe

AINES- Antiinflamatorios ndo-esteroidais

Dentre os farmacos utilizados no tratamento da AR, o metrotexato destaca-se por a-
presentar um maior perfil de interagdes medicamentosas, cujas interagdes sao classifica-
das como maiores, quando os efeitos podem acarretar morte, hospitalizagdo, lesdao per-
manente ou fracasso terapéutico e podem resultar em aumento das concentragdes plas-
maticas de seu metabolito ativo, potencializando seus efeitos adversos®.




O metotrexato e os AINE, em associagdo, podem causar uma série de complica-
¢oes, incluindo toxicidade hematologica e gastrintestinal grave. Além disso, em pa-
cientes com disfungdes renais preexistentes (ou disfungdes renais induzidas por Al-
NE), potencializa-se o risco de desenvolver reacdes adversas.

A interagdo entre metotrexato e omeprazol também foi classificada como maior,
e o inicio dos efeitos adversos sdo rapidos. A utilizagdo concomitante de metotrexa-
to com omeprazol pode aumentar o risco de toxicidade do primeiro, pois, conforme
Suzuki et al , 2009 °, a coadministragdo de inibidores da bomba de protons pode re-
tardar a excre¢ao de metotrexato e potencializar seus efeitos adversos.

Segundo Bagatini ez al.,'’ (2011), observou-se a presenga de polifarmacia em
95,1% dos pacientes e de 19 potenciais interagcdes indesejaveis entre os medicamen-
tos utilizados por 74 pacientes, em média 3,0 £ 1,2 interagdes/paciente. Todas as
potenciais interagdes estavam relacionadas a metotrexato. Omeprazol foi o principal
representante, correspondendo a 29,3% delas, seguido por diclofenaco sodico
(17,6%) e dipirona sddica (13,2%).

Uma equipe multidisciplinar deve acompanhar o paciente no tratamento da AR
e o farmacéutico deve compor essa equipe. Sendo um profissional fundamental no
seguimento do tratamento da AR, o farmacéutico pode contribuir para a prevengao e
controle de lesdes articulares e da dor, para melhora das funcdes do paciente, estabi-
lizagdo das relagdes familiares e interpessoais, busca de uma vida ativa e na otimi-
zagio dos recursos financeiros relativos ao tratamento farmacolégico''.

Esses objetivos podem ser alcangados por meio de atividades ligadas ao medica-
mento como: identificagdo, resolu¢do e prevencdo de problemas relacionados ao
medicamento (avaliacao da prescri¢cdo, detec¢do de interagdes, dose ndo terapéutica,
selecdo inadequada; descumprindo protocolos aprovados, falhas no recebimento e
uso do medicamento), realiza¢do de sessdes clinicas com a equipe multidisciplinar,
sugestao de terapia custo-efetiva, disponibilidade para consultas e suporte dos pro-
fissionais prescritores, avaliagdo da tolerancia aos analgésicos (principalmente os
opiodides), esclarecimento das duvidas do paciente em relagdo ao uso correto do me-
dicamento e das regras para aquisi¢do de substancias sujeitas a controle especial.
Desse modo o farmacéutico pode melhorar de forma substancial o tratamento do
paciente prevenindo agravos a saude e melhorando as suas fungdes fisicas e
psicologicas™.
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