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Introducao: A artrite reumatdide (AR) € uma doenca auto-imune, multi-sistémica, de
etiologia desconhecida, que, do ponto de vista do aparelho locomotor, se caracteriza por
inflamacado crénica, bilateral e simétrica das superficies articulares, com sinovite e
subsequente erosdo e destruicdo da cartilagem e do osso sub-condral. A manifestacao
mais comum no complexo oral e maxilofacial consiste na lesdo da ATM. Enumeram-se
ainda outras manifestagbes, como doenca periodontal, xerostomia e hipossialia
(Sindrome de Sjogren Secundaria), neuropatia sensorial trigeminal e, também, de indole
iatrogénica (estomatite, hiperplasia gengival e candidose oral). As complicacdes
descritas podem influenciar a prestacéo de tratamento dentério.

Objectivo: Pretende-se efectuar uma sistematizagdo das manifestacbes orais e
maxilofaciais da AR, do tratamento dessas manifestagbes bem como a correlagdo do
estadio da doenca com o tratamento dentario.

Material e Métodos: A pesquisa bibliogréfica abrangeu artigos de revisao sistematica e
meta-andlise, preferencialmente a partir do ano de 2000, disponibilizados na “Nacional
Library of Medicine PUBMed” - Base de dados da Medline.

Concluséo: A compreensédo da AR permite ao Médico Dentista a sua colaboragdo como
membro no tratamento multidisciplinar desta patologia, no sentido de reconhecimento e

controlo precoces da doenca.

Palavras-Chave: Artrite Reumatdide; Manifestacdes Orais; Sindrome de Sjogren

Secundéaria; Xerostomia; Doenca Periodontal; Artrite da ATM; DMARDs.

Abstract

Background: Rheumatoid arthritis is a autoimmune, multi-systemic disease of unknown
etiology, which is characterised, regarding the locomotor system, by a bilateral end
symmetric chronic inflammation of articular surfaces, causing synovitis and subsequent
erosion and destruction of articular cartilage and subchondral bone. The most significant
manifestation of the oral and maxillofacial complex is TMJ involvement. Other
manifestations can be described, like periodontal disease, xerostomia and hyposialia
(Secondary Sjogren’s Syndrome), isolated trigeminal sensory neuropathy and drug-
associated stomatitis, gingival overgrowth, oral candidiases. Medical complications due to

RA and its treatment can affect dental management.
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Objective: The main purpose is the systematization of oral and maxillofacial
manifestations of RA, treatment of those manifestations as well the correlation between
the disease’s stage and dental management.

Material and Methods: Bibliographic research was based on sistematic review and meta-
analysis articles, mainly since the year of 2000, provided on Nacional Library of
Medicine PUBMed — Medline Base.

Conclusion: An understanding of RA allow to the Medical Dentist the opportunity of
colaboration as a member in the multi-disciplinary treatment of this disease, playing an

important role in early diagnosis and control of disease.

Key Words: Rheumatoid Arthritis; Oral Manifestations; Secondary Sjogren’s Syndrome;
Xerostomia; Periodontal Disease; TMJ Arthritis; DMARDSs;

1. INTRODUCAO

7z

A artrite reumatdide (AR) é uma doenca reumética de etiologia
desconhecida. Clinicamente, manifesta-se através duma poliartrite crénica,
bilateral e simétrica das pequenas articulacées. Do ponto de vista fisiopatologico,
inicia-se na membrana sinovial, com proliferacdo e hiperplasia da mesma. Este
processo, por intermédio de varios factores, dos quais salientamos citocinas pro-
inflamatérias (por exemplo, o factor-a de necrose tumoral e a interleucina-6)
acarreta a destruicdo da cartilagem e, subsequentemente, do 0sso sub-condral.
Estamos, assim, perante uma doencga erosiva com repercussdes funcionais
eventualmente graves (fig.1). Afecta, mais frequentemente, as pequenas
articulacdes das extremidades superiores e inferiores (particularmente as maos e
pés), originando tumefaccdo, edema e dor, podendo levar a destruicdo definitiva
da articulagéo 71 O atingimento da charneira cervico-occipital é frequente,
podendo conduzir a subluxagcédo atlanto-axial, com consequéncias neuroldgicas
muito graves, incluindo a morte ¥l A AR pode eventualmente assumir uma
expressao extra-articular, com manifestacdes sistémicas (fadiga, emagrecimento,
hipersudorese e hipertermia) ™ e atingimento de diversos 6rgéos e sistemas
(sangue, orgéaos linfaticos, pulmdes, baco, pele, rins, olhos, coracdo, serosas,

sistema nervoso periférico, misculos e aparelho vascular) ®® com quadros
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clinicos diversos: pleurite, pericardite, neuropatia periférica (muito particularmente
a sindrome do tunel do carpo), boca e/ou olhos secos (sindrome de Sjogren
secundaria), esclerite e sindrome de Felty (esplenomegalia, neutropenia e
infeccdes recorrentes). A vasculite associada & AR é rara 2. As manifestacdes
extra-articulares constituem um indicador de deterioracdo e um marcador efectivo
da actividade da doenca "1,

Nos paises desenvolvidos, a AR apresenta uma prevaléncia na populacéo
adulta entre 0,4% a 1% “%. E expectavel que existam em Portugal cerca de
36.000 individuos com AR, em sintonia com os valores de prevaléncia da doenca
em outros paises do mediterraneo, como a Grécia e Espanha, com valores entre
0s 0,3% e os 0,5% . A proporcdo mulher/homem é de aproximadamente 3:1

[134710 "o doenca pode afectar qualquer idade. Tem, no entanto, um pico de

incidéncia entre os 35 e os 55 anos de idade ™%*7

. A doenca pode evoluir de
forma desfavoravel (principalmente se néo tratada precoce e correctamente ou
em casos de maior gravidade/resisténcia ao tratamento), com impacto negativo
na qualidade e “quantidade” de vida (compromisso do prognéstico funcional e
vital) 2. Infere-se, do exposto, que estes doentes para além de, eventualmente,
viverem menos tempo, poder-se-do confrontar com uma capacidade funcional
seriamente comprometida, com repercussfes negativas nas actividades diarias e

profissionais

. Cerca de 50% dos pacientes com AR adquirem incapacidade
profissional dentro de uma década do inicio da doenca ™. O tratamento com
sucesso da AR ¢€é multifacetado e multidisciplinar, envolvendo diversas
modalidades ™ 8112

A cavidade oral pode ser comparada a uma janela para o corpo, uma vez
que, multiplas manifestacdes orais acompanham diversas doencas sistémicas,

incluindo a AR [

A manifestacdo mais significativa no complexo oral e
maxilofacial consiste na lesdo da ATM ®371317 A njvel clinico, pode surgir
Classe Il com mordida aberta anterior, dor, sensibilidade e rigidez
articular/muscular e limitacdo do movimento mandibular 73171 O tratamento
especifico para os sintomas da ATM, na maioria das vezes, néo é necessario 7],
Os pacientes com doenca activa por um periodo prolongado possuem uma maior
incidéncia de doenca periodontal (DP), incluindo perda de 0sso alveolar e dentes.

As duas condigbes apresentam uma diversidade de caracteristicas clinicas e
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patolégicas marcadamente semelhantes 134810182l 5 tratamento periodontal
nao cirtrgico é fundamental na reducéo ou prevencéo da progresséo da DP 819,
A Sindrome de Sjogren associa-se frequentemente com a AR (Sindrome de
Sjogren Secundaria), originando xerostomia e hipossialia, responsavel por
diversas complicacdes orais, afectando o paladar, degluticdo, mastigacao,
fonética, tecidos orais (lingua, mucosa oral, labios, glandulas salivares, tecidos
duros) e microflora oral 1322271 O seu tratamento envolve o uso de substitutos,
coadjuvantes e estimuladores da secrecdo salivar 12324271 H3 casos descritos de
pacientes com AR que desenvolveram neuropatia sensorial do trigémio. Todavia,
esta manifestacdo é significativamente mais rara . Existem, também,
manifestacbes que se inserem numa vertente iatrogénica (terapéutica a longo-
termo), como por exemplo: estomatite, hiperplasia gengival, Ulceras orais e

candidose oral 12829

Um estudo mostrou uma relacdo entre a AR e o
aparecimento de angina bolhosa hemorragica ®”. As complicacdes médicas e
iatrogénicas da AR podem influenciar a prestacdo de tratamento dentario . O
conhecimento das manifestacbes orais da AR permite ao Médico Dentista
estabelecer um diagnéstico oral no contexto da patologia . E fundamental
planear o tratamento dentario em relacdo com o estadio da doenca ™. Os
pacientes com esta patologia podem necessitar de profilaxia antibacteriana no
caso de possuirem proteses articulares e em situacdes de supressao
imunologica, bem como de alterar a terapéutica glucocorticoide e modificar
procedimentos de higiene oral .

Objectivo: Pretende-se efectuar uma sistematizacdo das manifestacbes
orais e maxilofaciais da AR, do tratamento dessas manifestacdes, bem como a
correlacdo do estadio da doenca com o tratamento dentario. O objectivo encerra a
transmissdo de conhecimento suficiente para que, na pratica clinica, se consiga
estabelecer uma relacdo entre a patologia oral e a AR, detectar precocemente 0s
sinais da doenga com reencaminhamento para o médico reumatologista, bem
como conhecer as directrizes para o tratamento dentario destes pacientes.

Material e Métodos: A pesquisa bibliografica abrangeu artigos de revisao
sistematica e meta-andlises, disponibilizados na “Nacional Library of
Medicine PUBMed” - Base de dados da Medline, recorrendo principalmente as
palavras-chave descritas acima. O critério de seleccdo da base bibliografica
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envolveu o ano (preferencialmente a partir do ano de 2000) e o renome do jornal

de publicacéo.

2. ETIOPATOGENIA E DIAGNOSTICO DA AR

2.1 Etiopatogenia

A etiologia da AR permanece desconhecida. Existem, contudo, diversos
estudos, que indicam que a doencga se desenvolve secundariamente a diversos
estimulos e através de varios mecanismos efectores 8. A sua etiologia parece
multifactorial, com participacdo genética, infecciosa, enddocrina e imunoldgica,
com concorréncia de diversos factores causais: agentes infecciosos exégenos,
principalmente viroses (virus Epstein-Barr, citomegalovirus, virus da rubéola),
micoplasma e bactérias periodontogénicas; exposicdo a outros agentes
ambientais (tabagismo) com capacidade para induzir a produgcdo excessiva de
citocinas pré-inflamatérias; imunoglobulinas alteradas; predisposicdo genética
[134818 " Um estimulo inicial originaria o aparecimento de determinantes
antigénicos, com producdo subsequente de anticorpos e de imunocomplexos,
num hospedeiro geneticamente susceptivel (fig.2) 34818,

Como sucede em grande parte das doencas de cariz auto-imune, a
etiologia da AR envolve factores exdgenos e factores genéticos predisponentes.
Com efeito, a susceptibilidade e a severidade da AR podem associar-se a
marcadores genéticos °. A AR possui diversas caracteristicas duma doenca
genética complexa, incluindo variagdo genética, penetrancia incompleta e
envolvimento de muiltiplos genes ®. A associacdo genética melhor documentada
provém da presenca de alelos da classe Il do HLA, que compartilham uma
sequéncia de aminoacidos (posicdo 70-74, da terceira regido hipervariavel da
cadeia HLA DR, no cromossoma 5). Esta area codifica a maior parte dos genes
reguladores da resposta dos mondcitos as citocinas e designa-se por “epitope

partilhado” (5810

. Do ponto de vista ambiental, o tabagismo tem vindo a assumir
relevancia crescente, sendo considerado, actualmente, um factor de risco

importante. Estd associado a subida de anticorpos, designados anti-CCP

Nadia Lima Pagina 10



/{g\l Faculdade de Medicina Dentaria da Universidade do Porto
(citrullinated cyclic peptide antibodies), os quais detém especificidade elevada no
ambito da AR. Neste contexto, poderia haver uma interacgdo entre o habito de
fumar e os predisponentes genéticos ja descritos, facto que levaria a producéo de
determinantes antigénicos e de anticorpos (anti-CCP) dirigidos contra 0s mesmos.

Os genes HLA e o género constituem cerca de 30% do risco genético de
AR, enquanto que outros factores genéticos, como o0s genes que codificam
citocinas, receptores das células T e genes da linha germinal, detém igualmente
influéncia na predisposicdo genética da AR [/,

O processo inflamatorio caracteriza-se pela hiper-regulacéo e libertacéo de
citocinas pro-inflamatérias, como o factor de necrose tumoral-a (TNF-a) e
interleucinas 1 e 6 (IL-1; IL-6), com destruicdo da cartilagem articular e do 0sso
subcondral ., A presenca sustentada destes mediadores solliveis e de outras
moléculas efectoras da inflamacéo, acarreta a degradacdo do colagénio e dos
proteoglicanos, de forma directa ou indirecta. A producdo de prostaglandina-2
(PGE-2; metabolito do acido araquidoénico), a libertacdo de enzimas produzidas
pelos neutréfilos (elastase, B-glucuronidase), juntamente com a secrecdo de
metaloproteinases da matriz (MMPs) pelos macréfagos e sinoviécitos, contribuem
também, de forma significativa, para a patogénese da AR (fig.3) .

A activacdo osteoclastica tem origem no eixo RANK/OPG/TRAIL (fig.4). O
RANKL ao ligar-se ao receptor RANK (Receptor Activator of Nuclear Factor kB),
activa a via do factor nuclear KB, com consequente transcricdo e expressao
genética. Ambos constituem factores chave na regulacao da formacéo e activacao
dos osteoclastos. A OPG (osteoprotegerina) € um inibidor natural do RANKL
(previne a sua ligacdo ao RANK na superficie dos percursores osteoclasticos),
regulando o metabolismo 6sseo. Regula também a funcéo das células endoteliais,
sendo necessaria para o seu crescimento e manutencdo. O TRAIL (TNF-related
apoptosis-inducing ligand) é uma proteina que induz o processo de morte celular
programada, ou apoptose, podendo também ligar-se e interagir com a OPG.
Estudos sugerem que os linfécitos presentes na sinovial reumatdide constituem a
principal fonte de RANKL na AR. A interaccdo RANK/RANKL é necessaria para a
formacao osteoclastica e para a reabsorcao 6ssea na AR. O processo inflamatério
cronico, caracteristico da AR, estaria associado a diminuigcdo de OPG (diminui¢ao
da proteccéo vascular) e a aumento de RANKL e do TRAIL nos tecidos. Desta
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forma, a nivel vascular ocorreria lesdo (devido a apoptose) com posterior
calcificacdo e aterosclerose. Por sua vez, a nivel 0sseo, verificar-se-ia uma
activacao significativa dos osteoclastos, com subsequente reabsor¢cdo 6ssea e
osteoporose justa-articular . A lesdo articular ocorre mais rapidamente nos dois
primeiros anos da doenca, periodo no qual, mais de 50% dos pacientes apresenta

evidéncias radiograficas da les&o articular 3.

2.2 Diagnéstico

O Colégio Americano de Reumatologia, em 1987, criou os “Critérios de
Diagnéstico da AR” (tab. 1) 3,

Recentemente, foi proposta uma nova classificagdo para a AR (Aletaha D
et al, 2010), que se baseia em seis critérios. Dois sdo considerados essenciais
(evidéncia de sinovite em, pelo menos, uma articulacdo e inexisténcia duma
etiologia especifica). Aos restantes (forma e extensdo do atingimento articular;
serologia - factor reumatdide e anti-CCP; parametros de fase aguda- velocidade
de sedimentacéo globular e proteina C-reactiva; duracdo da sinovite) é atribuida
uma contagem. O diagndstico da doenca é efectuado com uma contagem igual ou
superior a 6. Erosdes radiogréficas, tipicas da doenca, com historia clinica
consistente, sdo também suficientes para o diagnéstico B2,

Embora os critérios de classificacdo sejam uteis, nomeadamente no
contexto da realizacdo de estudos multicéntricos, a existéncia duma poliartrite
cronica, aditiva e simétrica, envolvendo as pequenas articulagbes das méos e
pés, ocorrendo numa senhora, com idade compreendida entre os 35 e 0s 55 anos

de idade, torna o diagndstico muito provavel, na pratica clinica.

3. MANIFESTACOES ORAIS DA AR

O conhecimento das manifestagbes orais da AR permite ao Médico

Dentista estabelecer um diagnéstico oral no contexto da patologia .
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3.1 Artrite da Articulacao TemporoMandibular

A articulacdo temporomandibular (ATM) é frequentemente envolvida na
AR, constituindo a sua manifestacdo orofacial mais comum 1371317 A
prevaléncia da desordem temporomandibular em pacientes com AR é de cerca de
45% a 75%, revelando outro estudo que, aproximadamente 50% exibe sinais
clinicos e cerca de 50 a 80% possui evidéncias radiograficas de leséo 7. Ocorre
por inflamacdo granulomatosa da superficie articular da membrana sinovial,
degeneracgéo do tecido conjuntivo e destruicdo do osso, que podem levar a uma
disfuncao severa 34,

As alteracdes iniciais ocorrem na membrana sinovial, observando-se
hiperémia e um infiltrado de linfécitos e células do plasma. A membrana espessa
e ocorre acumulacdo de fluido na cavidade articular. A progressao relaciona-se
com uma crescente erosao da cartilagem e osso, podendo-se formar adesdes
entre a membrana sinovial e o ligamento capsular. Verifica-se uma planificacdo
caracteristica da superficie anterior do céndilo mandibular, devido a destruicao da
fibrocartilagem e osso desnudado, e erosdo da insercdo ligamentar do masculo
pterigbideu lateral. A superficie anterior do condilo pode desenvolver uma forma
anatémica anormal em espigdo, indicativa de doenca degenerativa articular.
Nesta superficie inicia-se a formacao de novo 0sso por um processo de invasao

[17]

vascular da cartilagem “". As adesbes de tecido mole pode ocupar 0 espaco

articular resultando, em ultima instancia, em anquilose fibrosa, embora seja uma
situacao rara 7).

Diversos exames imagiolégicos podem ser usados na avaliacdo da ATM
41 As técnicas radiograficas convencionais e a tomografia computorizada
permitem uma avaliagdo precisa dos componentes 0sseos, porém, nao sao
indicadas para a visualizacdo do disco e dos tecidos moles. A ressonéancia
magnética (RM) e a ultrasonografia (US) garantem uma melhor imagem de todos
0S componentes articulares. A RM tem a vantagem de permitir uma melhor
avaliacdo do pannus inflamatorio e efusdo articular, com o uso de gadolinio como
agente de contraste. A US foi recentemente introduzida na avaliagdo da ATM,
consistindo numa técnica altamente especifica na demonstracéo de tecido mole e

anormalidades dsseas. Para além de capacidade semelhante na avaliacdo da
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efusdo articular, apresenta algumas vantagens sobre a RM, como maior
sensibilidade e especificidade, menor custo, quase sempre exequivel, facilimente
repetivel, rapidez e possibilidade de avaliacdo das articulacbes em posicao

estatica e dinamica 1.

Sinais e Sintomas Clinicos

A probabilidade dos pacientes com AR desenvolverem sintomas na ATM e
alteracdes radiograficas progressivas relaciona-se com a severidade e a duracao
da doenca sistémica 3. O contrario ndo é valido, ou seja, a afeccdo da ATM
ndo representa um indice de severidade da AR . Cunha et al, verificaram que a
maioria dos pacientes com AR possuem nenhuma ou uma ligeira manifestacao
disfuncional, enquanto a outra fraccdo apresenta sintomas disfuncionais
moderados a severos "%, Comparando com individuos saudaveis, cujo resultado
foi a auséncia de sintomas disfuncionais, pode-se afirmar que a AR associa-se a
uma maior severidade da disfuncéo articular e muscular ). A presenca de uma
elevada concentracdo de factor reumatoide no sangue de pacientes com AR tem
sido associada a elevada actividade inflamatdria e pobre prognéstico na afecgéo
das ATMs, devido em parte a activagdo de trombdcitos e consequente libertacao

de serotonina (sensibiliza nociceptores) B,

Nestes pacientes, grandes
guantidades de serotonina sérica correlacionam-se com sintomas articulares mais
pronunciados B*

O paciente pode referir dor aguda, bilateral, profunda e difusa, exacerbada
durante a funcéo ®”. O exame clinico pode revelar: ma-ocluséo, sensibilidade e
inflamacdo das regibes pré-auriculares, rigidez da articulagdo ao acordar,
limitacdo do movimento mandibular, ruidos intracapsulares (crepitacdo ou

estalido) e dor nos musculos mastigatérios e/ou cervicais B71316:17]

. Segundo o
estudo de Cunha et al, os sinais mais frequentes englobam a sensibilidade a
palpacdo muscular/articular e redugdo do movimento muscular e da funcao
articular "!. A deterioracéo artritica severa pode eventualmente estar relacionada
com uma maior incidéncia de obstrucdo das vias aéreas superiores .

A maioria dos pacientes com AR apresentam desordem oclusal moderada
(45,7%) ou severa (52,9%), enquanto que, apenas 1,45% ndo apresenta

nenhuma alteracdo oclusal . A mé&-oclusdo de Classe Il constitui um sinal
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precoce, caracterizada por contactos oclusais posteriores fortes e mordida aberta

anterior 71

. Resulta de dois mecanismos patologicos: destruicdo da superficie
anterior e superior dos condilos mandibulares (perdem altura), com alteracéo da
funcdo do musculo pterigoideu lateral;, e flexdo dos musculos elevadores da
mastigacao, principalmente do massetér e pterigdideu medial, que conduzem a
mandibula para cima e para a frente ®*1. Quando esta contraccdo muscular
ocorre, o local principal de pressao seria exactamente nas superficies do condilo
com erosao (superior e anterior), alterando o eixo de rotacdo mandibular para os

171 Uma vez estabelecida a mordida aberta anterior, a

dentes posteriores
anteposicao da lingua aumenta a abertura e modifica a fonética. Este movimento
€ inconsciente, uma tentativa de criar o selamento anterior durante a degluticdo,
sendo necessario aconselhar o paciente a um esfor¢co consciente para impedi-lo
71 para permitir o contacto labial, os l&bios encontram-se constantemente em
contrac¢do, alongando os musculos mentoniano e depressor labial inferior, com
consequente deslocamento superior da ponta do queixo, cujos efeitos associados
na aparéncia do paciente sao, frequentemente, a principal queixa e razdo pela
procura de tratamento médico

A progressao da doenga, com consequente fibrose ou ligeira anquilose da
articulacao, limita ainda mais 0 movimento mandibular de abertura da boca /. A
protrusdo € o movimento mais permanentemente afectado, provavelmente devido

a destruicdo da insercdo tendinosa dos musculos pterigéideus laterais 7.

Manifestacdes Radiogréficas

As evidéncias radiograficas (fig.5), imperceptiveis nos estadios iniciais,

Bl Contudo, uma maior

tornam-se visiveis com o progredir da patologia
velocidade na progressdo das alteracdes radiograficas é evidente nos primeiros
anos apos inicio da doenca ¥, As alteraces mais caracteristicas sdo: efusdes
na articulacdo; estreitamento do espaco articular; deslocamentos do disco
(sempre acompanhado por alteragBes estruturais); anormalidades do condilo,
incluindo erosao (geralmente wunilateral e com variacdo inter-individual),
planificacdo, esclerose, quistos subcondrais, osteoporose e osteodfitos (ndo
patognomonicos da AR) 131417331 'Na doenca avancada observa-se ainda uma

ostedlise extensa e até a completa destruicdo do condilo 417,
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A planificacdo da cabeca do condilo surge como um contorno irregular do
0osso cortical e subcortical. A erosdo subcortical pode aparecer como uma

radioluscéncia dentro da cabeca do condilo ™7,

Nas articulacbes normais, o
movimento anterior do condilo na abertura da boca é perfeitamente visivel
radiograficamente, contudo, na AR, a diferengca entre a posicdo do condilo na
abertura e fecho bucal é minima .

Os niveis plasmaticos de interleucina-1p3 (IL-1B), proteina-C reactiva (PCR) e a
velocidade de sedimentacdo (VS) influenciam a agressividade e progressao da
doenca articular. Os niveis plasmaticos de IL-1f aumentam significativamente a
extensdo da erosdo e o grau de alteracbes radiograficas. Outro estudo mostra
que a lesdo radiografica tem maior probabilidade de ocorrer quando a
concentracdo de PCR e a VS estdo persistentemente elevadas durante, pelo
menos, um ano. A progressao da perda 6ssea articular relaciona-se com os niveis
aumentados de PCR e também de IL-13 (em casos de curta duragao da doenca),

indicando a sua utilidade como marcadores de prognéstico 2.

3.2 Doenca Periodontal

A doenca periodontal (DP) € um termo que engloba a gengivite e a
periodontite. A gengivite caracteriza-se tipicamente por uma resposta inflamatoria
inespecifica a uma acumulagdo ndo especifica de placa bacteriana, confinada a
gengiva superficial ®. A periodontite define-se como uma doenca inflamatéria
crénica que afecta os tecidos de suporte em redor do dente *893% Constitui uma
das patologias orais mais frequentes . A sua etiologia é multifactorial, associada
a interaccdo entre a placa bacteriana (presenca de bactérias Gram negativas) e

0s mecanismos de defesa do hospedeiro 193]

. Caracteriza-se pela destruicao
progressiva do ligamento periodontal e osso alveolar (fig.6), que ocasiona
complicacbes clinicas inerentes, como por exemplo, gengivite, bolsas
periodontais, perda de aderéncia epitelial, mobilidade e, em Uultima instancia,
perda dentaria 819,

A relacdo entre AR e a progressdo de condi¢Bes inflamatérias como a

periodontite € controversa. Diversos estudos efectuados mostram resultados
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contraditorios. A razdo principal da discrepancia prende-se com a falta de
uniformizacéo na classificacdo das varias formas de ambas as doencas. Todavia,
varios estudos recentes sugerem uma associacao significativa entre a AR e a DP

[1.3.45810.18-21.263% N g verdade, a AR e a periodontite apresentam uma diversidade

de caracteristicas clinicas e patoldgicas marcadamente semelhantes [4810.18-20.35.

a) Sao doencas inflamatdrias crénicas com acumulacdo de células
inflamatorias (linfocitos B e T, mondcitos e neutrofilos), edema tecidular,
proliferacéo de células endoteliais e degradacdo da matriz &8,

Em ambas as patologias ha uma desregulacédo nas vias moleculares da
resposta inflamatoria, com secrecdo excessiva de citocinas pré-inflamatorias e
mediadores inflamatérios, destacando-se a PGE2, IL-1, TNF-a, IL-6 e MMPs
45810182035 y/arificam-se niveis baixos de citocinas supressoras da resposta
imuno-inflamatéria (como a IL-10 e TGF-B) e de inibidores tecidulares de

metaloproteinases 817

. Grandes quantidades de factor reumatdéide no soro
relacionam-se igualmente com o aumento de severidade e progressdo menos
favoravel da AR . O desequilibrio entre as citocinas pré e anti-inflamatérias
é responsavel pela lesdo tecidular, nomeadamente, pela destruicdo de 0sso e

5,8,19]

tecido conjuntivo Na periodontite origina destruicdo do ligamento

periodontal e do 0sso e, posteriormente, se ndo tratada, conduz ao aumento

de mobilidade e perda dentéaria !

. Na AR, a acumulacao e persisténcia de
infiltrado inflamat6rio na membrana sinovial, resulta em sinovite e destruicao

da arquitectura articular com diminuicéo da capacidade funcional .

b) Estudos mostram a possibilidade de existéncia de uma caracteristica
genética que predispdem as duas condi¢cdes (relacionada com a desregulacéao
dos mecanismos inflamatérios) ™.

O complexo HLA é exemplo P#21 Apesar do fenétipo HLA-DR n&o ser
particularmente vinculativo na periodontite, ha estudos que defendem ser um
componente importante na susceptibilidade genética a algumas formas da
doenca. Mais de 50% das variacOes fenotipicas na periodontite crénica sao
explicadas por factores genéticos #*. A presenca deste marcador genético

aumenta mais de duas vezes o risco de desenvolver destruicdo 6ssea a nivel
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articular e periodontal. Relaciona-se, portanto, com a severidade e, de forma

indirecta, com a etiologia e mecanismos indutores de ambas as doencas ..

c) A sua natureza € multifactorial, responsavel pela grande variabilidade

inter-individual, no que respeita a severidade e progresséo das condicdes 2.

Factores sistémicos (genéticos e imunolégicos), ambientais e
microbiolégicos interferem na doenca periodontal 2. A infeccéo bacteriana e
subsequente resposta inflamatoria num hospedeiro susceptivel, sdo as
condicdes necessdarias para o desencadear e progredir da doenca. A
variabilidade estd subjacente a diferencas na composicdo da microflora
subgengival e nos factores modificadores da resposta do hospedeiro a essa
microflora. Por sua vez, a etiologia da AR depende de factores sistémicos,
ambientais e genéticos. Como referido anteriormente, diversos estimulos
artritogénicos diferentes activam a resposta inflamatéria em individuos

imunogeneticamente susceptiveis ©.

A periodontite pode ser considerada como um potencial foco de infeccéo,
com repercussdes negativas no controlo metabélico de pacientes com AR 8.
Os microorganismos indutores de AR, em individuos geneticamente
susceptiveis, partilham uma série de caracteristicas similares com os
microorganismos periodontogénicos. A possibilidade da periodontite constituir
um factor gatilho para a AR, em individuos geneticamente susceptiveis, é
plausivel. Contudo, estes conceitos permanecem especulativos até a
descoberta definitiva do factor causal da AR. Até a data, em humanos, nao
foram identificados agentes infecciosos na origem da AR. E possivel que na
sua etiologia estejam envolvidos diversos mecanismos que, de forma
independente, levam ao estado inflamatorio em individuos susceptiveis, e nao
apenas um unico factor causal maioritario. Por isso, Mercado et al, ndo propde
a associagao causal ou relacional entre 0s microorganismos
periodontogénicos e a AR ®. Contrariamente, outros estudos associam as
bactérias periodontogénicas com a AR, sugerindo que as bactérias envolvidas
na DP sdo igualmente activas na patogénese da doenca “?Y. O DNA das

bactérias periodontais pode constituir um dos factores desencadeantes da AR,
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explicando a presenca de efusao articular mesmo com tratamento intenso com
farmacos modificadores da doenca (DMARDs) e a eficdcia de antibiéticos

como ornidazole, levofloxacina e claritromicina na AR 428

. O transporte do
DNA bacteriano das bolsas periodontais para as articulacbes parece ocorrer
na forma livre . As espécies com maior correlacdo a AR sdo a P. gingivalis,
T. denticola, e P. intermedia, pertencendo as duas primeiras ao complexo
vermelho (associado a destruicdo tecidular). A P. gingivalis produz uma
enzima microbiana, deaminase peptidilarginina (PAD), cujos antigénios
gerados induzem a producdo de factor reumatdide e a inflamacéo local da
gengiva e tecido sinovial. Esta espécie bacteriana também expressa hsp70
(proteinas de choque térmico), cujos anticorpos foram detectados quer no

tecido periodontal quer no sinovial 2.

d) Em ambas as doencas, podem-se enumerar trés tipos de manifestacdes
na populacio afectada .

Na doenca periodontal consideram-se as trés seguintes subpopulacoes:
sem progressao da DP, manifestando um resquicio ou nenhuma doenca, sem
consequéncias particulares na denticdo (10%); progressdao moderada,
representando uma forma com progressao muito lenta da doenca, facilmente
controlada na generalidade por tratamento rotineiro (80%); progressao rapida,
ocorrendo uma extensa destruicdo periodontal de dificil controlo (8%). Da
mesma forma, na AR consideram-se, pelo menos, trés formas de doenca:
auto-limitada, na qual, os individuos com predisposicdo a condicdo né&o
apresentam evidéncias da mesma apo6s 3 a 5 anos; facilmente controlavel, isto
€, de controlo relativamente facil recorrendo apenas a anti-inflamatérios nao
esterdides (AINEs); forma progressiva, na qual sdo geralmente necessarias
terapéuticas de segunda linha que, mesmo assim, sdo incapazes de controlar

totalmente a patologia .

e) O eixo RANK/OPG/TRAIL é um mecanismo de destruicdo Ossea e

vascular comum as duas patologias .
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Mercado et al, num estudo sobre a extensdo da DP em pacientes com AR,
observaram que estes pacientes possuem uma maior perda dentéria, maior perda
0ssea periodontal moderada a severa, maior percentagem de bolsas periodontais
e perda de aderéncia . Enquanto que diversos estudos estdo em uniformidade

nestes parametros 181920

, 0S resultados sobre a acumulacdo de placa
bacteriana em pacientes com AR s&o controversos (devido a diferencas na
metodologia). Segundo Mercado et al, ndo existe uma diferenca significativa nas
percentagens de locais com depésitos de placa e hemorragia pés-sondagem
entre os grupos AR e controlo. Estes resultados corroboram a teoria de que, a
falta de destreza destes pacientes esta na base de uma higiene oral deficiente e
maior acumulacdo de placa bacteriana '%. Esta hipétese é apoiada por Kaber et
al, que afirmam haver uma compensacao a limitacdo funcional pelo aumento do

201 " Contrariamente, outros autores

tempo e frequéncia de escovagem dentaria
defendem que existe um maior indice de placa em pacientes com AR, em parte
devido a falta de motivacao destes pacientes, considerando factores emocionais e
limitacdes fisicas inerentes a doenca 8. A reducéo do fluxo salivar, decorrente
da medicacao ou da SS secundéaria, diminui a auto-limpeza bacteriana e aumenta
a formacao de placa supragengival. Contudo, estudos mostram que os efeitos da
hipossalivacado nao influenciam de forma significativa a perda de aderéncia, uma
vez que a extensdo e gravidade da periodontite ndo pode ser directamente

(10391 Quanto a

relacionada com a acumulacdo de placa supragengival
osteoporose, condicdo comoérbida da AR, embora haja alguma evidéncia da sua
influéncia na progressédo da periodontite, ainda ndo existe nenhum estudo que
confirme esta hipétese 9.

No que respeita a associagdo da DP com os parametros clinicos da AR,
observou-se que a tumefaccdo articular, o HAQ (health assessment
guestionnaire), os niveis de PRC e a VS séo os principais parametros associados
a perda de osso periodontal. Contudo, actualmente, a relacdo entre a VS e a
severidade periodontal ndo esta perfeitamente definida [°!.

O tratamento cronico da AR com anti-inflamatérios e DMARDs pode

modular a progressdo da periodontite *8°!

. Estes farmacos podem mascarar a
possivel correlacdo entre os indices de destruicdo crénica na AR e a DP 183°],

Possuem uma acc¢ao protectora na DP, na medida em que reduzem a inflamacéo,
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independentemente da acumulagéo de placa bacteriana, diminuindo a destruigéo

tecidular  periodontal 119192033 Qg

corticosteréides  sdo  agentes
imunossupressores, logo, podem alterar a resposta a placa bacteriana (maior
risco de infeccdo) e predispor & DP %! Tal como os AINEs, diminuem a
resposta inflamatoria e, por isso, atenuam as manifestagdes clinicas periodontais

35 A influéncia dos DMARDs na DP ainda ndo se encontra devidamente

estudada 9,

Por tudo o que foi referido, seria viavel induzir um menor
atingimento periodontal em pacientes com AR medicados. Contudo, verifica-se
um aumento da incidéncia e severidade de DP nestes pacientes, indicando a
dominancia dos efeitos da AR ou a existéncia de um marcador genético de
susceptibilidade para a DP 9.

Em forma de conclusao, a plausibilidade biol6gica entre as duas patologias
permite deduzir que, em individuos susceptiveis, existem caracteristicas comuns
na desregulagcdo do mecanismo inflamatério, que os predispdem a formas
severas, avancadas e agressivas de ambas as doencas ®. A prevaléncia da DP
nos pacientes com AR permanece desconhecida ?%. Sabe-se contudo, que a
presenca de AR moderada a severa aumenta mais de duas vezes o risco de
desenvolver formas de periodontite moderada a grave (comparativamente a
individuos sem a patologia), incluindo aumento da profundidade de bolsas
periodontais, envolvimento da furca, perda de osso alveolar e de pecas dentarias
B0 Segundo Mercado et al, em individuos com periodontite ha uma
probabilidade 4 vezes maior de apresentarem uma historia de AR. Nesta
populacdo de pacientes com AR, 62,5% sofrem de DP avancada %. As formas
mais agressivas ou severas da DP e AR mostram uma elevada correlacdo em
termos de co-existéncia ®. A prevaléncia de periodontite moderada a grave é
claramente elevada nos pacientes com AR severa (activa e de longa duracéo),
sendo o contrario igualmente verdadeiro, ou seja, pacientes com periodontite
possuem uma maior prevaléncia de AR comparativamente a populacdo em geral

[135820.2L] 55 pacientes com ambas as doencas tém menor capacidade funcional
[4]
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3.3 Xerostomia e Hipossialia associadas a Sindrome de Sjogren Secundaria

A Sindrome de Sjogren (SS), doenca sistémica auto-imune cronica, pode-
se apresentar sob duas formas clinicas: Primaria ou Idiopatica, caracterizada por
secura oral (xerostomia) e secura ocular (xeroftalmia); Secundaria (SSs), quando
associada a uma doenca do tecido conjuntivo, nomeadamente a AR ?22¢1 Em
verdade, a SS associa-se frequentemente a AR (SSs), num minimo de
prevaléncia de 7%, apontando outros estudos para uma maior prevaléncia (31%;
55-6206) [1361326] Cerca de 5% dos pacientes com AR apresentam SSs
clinicamente estabelecida, enquanto 20% tém SS subclinica **. Em ambas as
formas, a doenca caracteriza-se por uma exocrinopatia autoimune, ja que afecta
as glandulas exdcrinas, nomeadamente as glandulas salivares e lacrimais 12324,
O classico “sintoma seco” define as caracteristicas peculiares desta sindrome:
xerostomia e xeroftalmia ™?*?%1. Contudo, no geral, as manifestacdes orais e
oculares sdo mais graves na sua forma primaria ??. Um terco dos pacientes
revela sintomas extra-glandulares em diversos sistemas (respiratorio, renal,
hepatico, neurolégico, vascular) e 6rgdos (tirdide, pele) 2% Afecta
preferencialmente mulheres, numa propor¢éo de 5:1 a 17:1 (média de 9:1), entre
a quarta e quinta/sexta década de vida *%?° A disfuncdo das glandulas
salivares provém da infiltracdo inflamatoria linfocitica progressiva dos acinos, com

atrofia, distorcdo e destruicdo dos mesmos 2324271

. Por vezes, estas alteracdes
patolégicas originam-se nas glandulas salivares minor, podendo levar ao
aparecimento precoce de sintomas xerostomicos, menos intensos do que 0s
associados & afeccdo das glandulas salivares major 2. A disfuncéo das glandulas
salivares relaciona-se positivamente com a actividade da AR !,

A etiologia da SS permanece incerta, sabendo-se ser multifactorial
(enddcrina, genética, microbiolégica) e complexa %2, Geneticamente, a presenca
de HLA-DRw4 na forma secundéria (SSs) aumenta a predisposi¢cdo a sindrome
2324 Diversas hipdteses tem sido propostas relativamente & etiologia da secura
oral na SS, como a destruicdo dos ductos e células acinares das glandulas
salivares e degeneracao neural e/ou inibicdo da transmissdo nervosa. Esta ultima
conjectura tem ganho adeptos, j& que, numa grande propor¢cdo de pacientes,

quase metade dos acinos glandulares permanecem intactos %,
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N&o existem ainda critérios de classificacdo consensuais para esta
sindrome ?®, embora em 2002, o Grupo de Consenso Americano-Europeu, tenha
proposto critérios internacionais para o diagnostico da Sindrome de Sjogren

(tabela 11) 232536,

A xerostomia define-se como a sensacdo subjectiva de boca seca,
constituindo, na maioria dos casos, uma expressao psicologica (sem patologia
das glandulas salivares), podendo ser também o resultado da producao deficiente
de saliva %24 A SS tem sido descrita como a causa principal ndo iatrogénica de
xerostomia *>2®1. Guobis et al, obteve uma prevaléncia de xerostomia de 11,6%
em pacientes com AR. Todavia, diversos estudos publicados apontam para uma
prevaléncia de 15% %2 enquanto Andonopoulos e Avems et al obtiveram uma
percentagem de 18% a 25% °. Cerca de 85,7% dos pacientes com xerostomia
possuem também xeroftalmia ©??. O nivel de hormonas sexuais e a idade
constituem factores que exercem uma influéncia consideravel nas glandulas
exocrinas, podendo provocar alteracdo do estado psicologico do paciente e

| [22]

evocar a sensacgao de secura oral ““. A idade, por si, hdo possui influéncia no

funcionamento das glandulas salivares major, mas sao as doencas comorbidas
gue aparecem com 0 avancar da idade e a medicacdo que constituem o0s
principais factores, ja que o envelhecimento pode levar ao aparecimento de
formas graves de diversas patologias, especialmente as que afectam o sistema
imunoldgico 622,

Os pacientes referem sensagéo de boca seca, manifestando clinicamente
hipossialia (diminuicdo do fluxo salivar para valores inferiores a 500 mL no

| [13.13,23.24]

periodo de 24 horas) e sialoadenite foca . A hipossialia é deveras

debilitante, responsavel por uma saude bucodentaria deficiente e reducéo da

hY

gualidade de vida dos pacientes, devido a perda da capacidade lubrificante,
protectora e antimicrobiana da saliva ?*%*?"] Desta forma, padecem de iniimeras

complicacdes orais, sendo necessario uma avaliagdo clinica oral meticulosa 322

» Polidipsia com aumento de ingestéo de liquidos #%2*;

b Ageusia e disgeusia (por vezes, sabor desagradavel, metalico, salgado) #***
26].

» Disfagia, disartria e dificuldade na mastigacéo 13132225,
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» Halitose 1#2%°;
P Sensacdo de queimadura e dor nas glandulas salivares, associada com as

refeigdes (boca ardente) 32223201,

b

Tumefacgéo das glandulas salivares 232°;

Predisposigéo a sialoadenite bacteriana *2%;

r [13,23,24,26].

b

b Lébios secos, fissurados e descamativos %>,
» Queilite angula

b

Lingua seca, atrofica, saburrosa, eritematosa e fissurada (lingua

ardente/despapilacdo da lingua) !*32%24201;

b Possivel aparecimento de candidose oral 313222420,

» Mucosite e friabilidade da mucosa [232426:271.

» Ulceracao oral 2%,

» Sensibilidade dentaria [#22°;

» Aumento do indice de carie ***3%#%7,

» Desgaste oclusal **,

¥ Dificuldade na utilizagdo de proteses removiveis (devido a sua
desadaptacao) 32

» Refluxo gastro-esofagico ??;

Diversos estudos revelam que, em pacientes com SS, verifica-se uma
maior colonizacdo no epitélio bucal e dorso da lingua por espécies orais de
Candida, devido a alteracdo profunda no estado imunolégico e microbiol6gico da
cavidade oral ?*? A candidose crénica eritematosa (fig. 7), infeccdo por Candida
albicans, verifica-se em 70% a 80% dos pacientes com SS, podendo afectar a
lingua, palato e comissuras labiais (queilite angular) ?*?°' Pode também surgir
candidiase pseudomembranosa aguda, glossite romboide mediana e estomatite
protética > O uso de préteses dentarias removiveis é um dos principais factores
predisponentes na candidose oral, ja que a base da prétese funciona como o
principal reservatério destes fungos ?°

O exame clinico oral destes pacientes, frequentemente, revela também a
presenca de numerosas caries, perdas dentarias, restauracdes dentarias e uma
pobre higiene oral, mesmo em casos de realizacdo de adequada higiene oral pelo

[1,22].

paciente Observam-se caries rompantes em localizagcdes atipicas,
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principalmente na zona cervical dos dentes, podendo constituir um dos primeiros
sinais clinicos da SS 32324

O aumento de volume das glandulas salivares é frequente, ocorrendo em
20% dos pacientes com SS ?*?l A tumefaccdo da glandula parétida (fig. 8) é

b

mais comum, ocorrendo devido a obstru¢cdo do ducto, induzido pelo infiltrado

inflamatorio linfocitico 2%

Geralmente € bilateral e raramente apresenta
sintomatologia dolorosa %3?% A recorréncia é tipica, com duragéo de semanas ou
meses e periodos de completa remissdo. Quando presente, a dor € moderada,
intensificando durante as refeicdes. Crises infecciosas sao comuns, com
supuracdo ocasional no ducto de Stenon %

A reducdo da capacidade de limpeza salivar aumenta o indice de placa.
Porém, a acumulacdo de placa supragengival ndo parece predispor a doenca
periodontal (embora estudos demonstrem uma maior hemorragia gengival nestes
pacientes) 2027

A complicacdo mais séria da SS consiste no aparecimento de linfomas nas
glandulas parotidas. Aproximadamente 5% dos pacientes desenvolve linfoma
ndo-Hodgkin (LNH), principalmente na forma priméaria da sindrome, com uma
susceptibilidade aumentada 44 vezes em relacéo a populacéo geral %, Sutciffe et
al, observou em pacientes com AR severa e SSs a presenca de linfoma, tipo
MALT (Mucosa Associated Limphoid Tissue) ). E um linfoma de células B, por
via de regra “indolente”, de baixo grau de malignidade, embora detendo potencial

evolutivo para formas mais graves B39,

Esta neoplasia do tecido linféide
associada as mucosas pertence ao grupo dos linfomas da zona marginal, no
sentido em que ha invasdo das zonas perifoliculares (Dierlamm et al., 1996) 138,
Distingue-se, do ponto de vista histopatologico, da imunosialoadenite da SS,
essencialmente pela distribuicdo das ceélulas: no linfoma tipo MALT, extravasam
os limites das lesGes linfoepiteliais, circundando-as ou constituindo corddes

anastomoticos entre as mesmas (Harris, 1999) 3839

. A SS é o principal factor
etiolégico (a influéncia da AR e dos farmacos de segunda linha é controversa) 271,
Desta maneira, nestes pacientes € necessario uma avaliacdo periddica de sinais
de alarme, como a persisténcia da tumefaccdo da glandula parétida,
linfadenopatias regionais ou generalizadas, hepatoesplenomegalia,

hipogamaglobulinemia, entre outros 232737
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3.4 Qutras Manifestacdes Orais

Héa casos descritos de pacientes com AR que desenvolveram neuropatia
sensorial do trigémio. Contudo, esta manifestacdo € significativamente mais
rara. Pensa-se que a patogénese deste distlrbio sensorial se relaciona com a
vasculite associada a AR [,

Manifestacbes orais decorrentes da terapéutica a longo-termo podem
surgir, como por exemplo, estomatite (sais de ouro, metotrexato, D-penicilamina,
AINEs), hiperplasia gengival (ciclosporina), ulceras orais (golimumab,
tocilizumab) e candidose oral (agentes anti-TNFa: etanercept, infliximab,
adalimumab) 12829,

Um estudo mostrou uma relacdo entre AR e 0 aparecimento de angina
bolhosa hemorragica. Contudo, a sua etiologia, especialmente o papel causal
das doencas sistémicas, permanece largamente desconhecido B,

4. TRATAMENTO

4.1 Artrite Reumatodide

O tratamento da AR é multifacetado e multidisciplinar, envolvendo diversas
modalidades: farmacos sistémicos, injeccOes locais de costicosteroides,
terapéutica fisica, terapia ocupacional, aconselhamento psicoldgico, educacdo do
paciente e intervencao cirurgica M. O objectivo consiste na restauracdo ou, pelo
menos, na manutencdo da qualidade de vida, no alivio da dor, na reducédo da
inflamac&o articular e na prevencao da destruicdo e deformacéo. A doenca deve
ser diagnosticada precocemente e o tratamento iniciado no mais breve intervalo
de tempo M. Os farmacos utilizados (tabela Ill) s&o diversos. Enquanto que
alguns tém uma ac¢do meramente sintomética (AINEs), outros ha, porém, que
constituem o que se denomina de farmacos modificadores da doenca (DMARDs:
disease modifying anti-rheumatic drugs), classicos e biologicos, que visam o

controlo e a remissdo da doenca. Muitos tém efeitos colaterais ***. Em dltima
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instancia, a intervencédo cirlrgica (artroplastias, substituicdo total da articulagéo)
pode ser necesséria .

4.2 Artrite da ATM

A ATM pode ser afectada em varias doencas reumaticas. Contudo, a
avaliacdo desta articulacdo é frequentemente negligenciada na pratica clinica 4.
O tratamento especifico para os sintomas da ATM, na maioria das vezes, ndo €
necessario. O tratamento visa a recuperacdo da capacidade de mastigacdo e a

reversdo da deformidade facial progressiva 7.

A relacdo entre o condilo
mandibular e a fossa glendide € controlada principalmente pela musculatura da
articulagédo e néo pelos dentes. Desta maneira, 0 tratamento deve-se iniciar e
concentrar nos musculos envolvidos, antes de qualquer terapia dentaria. A
terapéutica principal consiste na administracdo de AINEs, conjuntamente com

outros farmacos para a AR ). Outras terapias incluem:

P Os glucocorticéides, com administragdo local ou sistémica, que suprimem a
inflamacédo e a dor em pacientes com desordens inflamatérias sistémicas, como a
AR 41 0O tratamento com injeccdes intra-articulares de corticosteréides mostra
uma melhoria na dor articular, sensibilidade a palpacdo e na mobilidade
mandibular, em 4-6 semanas apés a sua administracdo “**!!. Outro estudo mostra
que apenas o alivio da dor em repouso permanece apés 5 semanas Y. Desta
forma, deduz-se que estes farmacos exercem diferentes efeitos em diferentes

contextos de dor (devido a diferengas nos mecanismos moleculares inerentes) 4]

» Terapia fisica local do sistema estomatognatico "
r Re-treino dos movimentos linguais, para permitir uma melhoria no
discurso do paciente "
r Exercicios de alongamento para aumento da mobilidade da
mandibula, como por exemplo: abrir a boca ao maximo 10 vezes, colocar o
punho sob o queixo e abrir a boca trés vezes contra suave pressédo do punho

para cima. Este exercicio deve ser realizado 3 vezes ao dia, antes das
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refeicdes. Actua reflexivamente e permite relaxar os musculos massetér e

pterigéideus mediais *”;

b Dieta mole durante os periodos agudos de exacerbacédo da doenca ¥';

P Desgaste oclusal nos dentes posteriores (com posterior aplicacdo de
desensibilizante), ap6s melhoria da amplitude e qualidade dos movimentos

mandibulares 171,

Sendo a afeccdo da ATM um processo progressivo, a
restauracdo da funcdo oclusal é complicada. A melhor solucdo serd uma
reabilitacdo oclusal com o minimo de interferéncia nos movimentos mandibulares,
permitindo variacdes na relacdo entre o condilo e a fossa glendide . As
proteses dentarias removiveis parecem diminuir os sintomas articulares em

pacientes parcial ou completamente desdentados *>*":
b Dispositivos interoclusais para diminuicdo da presséo articular ;

P Cirurgia de reconstrucdo da ATM apoés o controlo da actividade da doenca,
em casos extremos de funcdo mandibular limitada. As proteses articulares podem

funcionar como uma solucéo temporaria 2,

4.3 Periodontite

A compreensdo da relagéo entre a AR e a DP é relevante no tratamento

médico e dentario dos pacientes com AR 9.

O estado periodontal destes
pacientes deve ser cuidadosamente inspeccionado .

Analisando a eficacia dos farmacos da AR no tratamento da periodontite,
observa-se que o uso de AINEs tem um problema particular que consiste na
incapacidade de manutencdo dos beneficios, havendo um retorno ao estado
inicial da doenca apods a cessacéo da medicacdo. O uso de DMARDs pode estar
limitado, em virtude da sua iatrogenia. Um estudo realizado em modelo animal,
por Novak et al, mostrou que 0 uso de sais de ouro reduziu a destruicao
periodontal. Até a data, nenhum estudo no ser humano foi realizado. No que
respeita os farmacos inibidores das MMPs, estudos mostraram que doses baixas
de doxiciclina sdo seguras e significativamente eficazes na redugédo da doenca

periodontal. Os agentes biolégicos, direccionados a mecanismos moleculares
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especificos associados a inflamacdo aguda e cronica, possuem um elevado
potencial na melhoria da AR e DP. Com a compreensédo da natureza multifactorial
de ambas as doencas, emergem também terapias combinadas direccionadas a
diferentes mecanismos caracteristicos das doencas. Contudo, é necessario
reconhecer que existe uma diferenca importante entre a periodontite e a AR, ja
que, enquanto na periodontite o biofilme subgengival constitui um factor etiolégico
chave, na AR ainda néo foi identificada nenhuma etiologia bacteriana especifica.
Desta forma, é fundamental o controlo da etiologia bacteriana na DP, constituindo
a forma de tratamento e de prevencdo primordial. Na periodontite, os farmacos
modificadores da resposta do hospedeiro (DMARDS) representam apenas um
tratamento coadjuvante. Novas estratégias de tratamento estdo a ser
desenvolvidas para ambas as doencas, direccionadas para a inibicdo de citocinas
pré-inflamatérias e proteases destrutivas .

Pinho et al, num estudo sobre a influéncia do tratamento periodontal ndo
cirrgico (TPNC) no controlo da AR, ndo conseguiram alcancar resultados
precisos. Verificaram que o TPNC em pacientes com AR e DP possibilita uma
melhoria relevante no controlo da DP. Todavia, o controlo sistémico n&o foi
estatisticamente significativo (apesar da ligeira reducdo das proteinas de fase
aguda). Mesmo nado sendo a correlagdo clara, considerando lacunas na
metodologia, Pinho et al, afirmaram ser possivel observar a melhoria ou controlo
dos resultados laboratoriais (factor reumatéide, proteinas de fase aguda) e testes
especificos para a AR (HAQ, DAS28, SF36), apds TPNC em pacientes com AR e
DP. Uma razdo para a actividade inflamatéria n&o acompanhar a melhoria
periodontal tem por base a natureza multifactorial da AR, que dificulta o controlo
de outros processos inflamatdrios no organismo 2!,

Concluindo, na generalidade, o tratamento periodontal € fundamental na
reducdo ou prevencdo da progressdo da DP. E importante no controlo da
inflamacédo, de forma a evitar a extrac¢cdo dentaria, alcancando beneficios
periodontais para os pacientes com AR. Devido a gravidade da DP em pacientes
com AR, € necessario um acompanhamento periodontal mais estrito, valorizando
sempre a motivacao para a higiene oral (considerando a disfuncao funcional e
psicoldgica destes pacientes) *°. Por outro lado, a infeccdo periodontal deve ser

tratada de forma a prevenir a cronicidade, ja que estudos sugerem a importancia
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da infeccdo gengival na patogénese da AR Y. Pinho et al, concluiram também
que a extraccdo dentéria em pacientes com AR ndo é necessaria para o controlo

da doenca ¢,

4.4 Xerostomia e Hipossialia

O tratamento da SSs permanece sintomatico e empirico. Esta sindrome é

frequentemente subdiagnosticada e tratada inadequadamente, com subsequente

e 2225271 O tratamento correcto da

deterioragdo da qualidade de vida do pacient
xerostomia € importante na prevencao da progressao da severidade da condicdo
e na melhoria da qualidade de vida dos pacientes, envolvendo o uso de

substitutos, coadjuvantes e estimuladores da secrecéo salivar 2224271,

Tratamento e Profilaxia Bucodentaria

z

Visa a prevencdo e a melhoria das consequéncias da xerostomia 2427 £
fundamental realizar diariamente uma meticulosa higiene oral, nomeadamente
escovagem dentaria adequada e utilizacdo de fio dentario, bem como consultar
regularmente o Médico Dentista 2?3?71, O tratamento preventivo da actividade
cariosa € essencial e consiste na administracdo de fldor topico através de
dentifricos e colutérios, com 0,4% a 1,25% de fldor, suplementado com a

a 1232527 parg o

aplicacdo de géis e vernizes de fluor pelo Médico Dentist
controlo da flora bacteriana aconselha-se a utilizacdo diaria de colutério com
0,12% de clorohexidina 2. No que refere a candidose oral, o tratamento de
primeira linha passa pela prescricdo de antifiingicos topicos, como nistatina, em
pastilhas ou suspensédo oral, 4 a 6 vezes ao dia, durante 1 semana ou gel de

miconazole, 4 vezes ao dia [#4%7]

. Em casos de persisténcia ou recorréncia,
deve-se optar por um antifingico sistémico, como cetoconazole (200-400 mg/dia),
fluoconazole (50-100 mg/dia) ou itraconazole (100 mg/dia), durante 2 semanas.
As préteses dentarias devem ser removidas durante a noite e mergulhadas em

clorohexidina 2% 271,

Habitos Aliviadores da Sintomatologia
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Deve-se aconselhar o paciente a adoptar determinados habitos que permitem
a melhoria da sintomatologia, como: ingerir liquidos frequentemente, de
preferéncia agua ou bebidas sem acucar; dissolver pequenos cubos de gelo na
boca; aplicar emolientes e cremes hidratantes nos labios secos; evitar
substancias com alcool; utilizar humidificadores de forma a humidificar o ar do
meio onde vive; dieta semi-liquida, evitando alimentos secos, consistentes ou
picantes e cariogénicos, preferindo agentes adocantes como o0 acesulfame K,
aspartame, sacarina, sorbitol e xilitol; preferir formas liquidas de administracédo de

farmacos 2324271,

Substitutos Salivares e Agentes Lubrificantes

Incluem saliva artificial a base de solucdes de carboximetilcelulose, mucina
e acido poliacrilico bem como géis, pastilhas, dentifricos e colutérios hidratantes
de fldor, com enzimas como a lactoperoxidase, lisozima, glucose oxidase e
lactoferrina 2324271 Apesar da capacidade de lubrificacéo e hidratacdo dos tecidos

orais, estes produtos apresentam efeitos limitados e temporarios 2327,

Sialogogos Inespecificos

Possuem um efeito temporario e incluem: doces com acido citrico sem
monossacarideos; pastilhas elasticas adocadas com sorbitol ou xilitol e

enriquecidas com enzimas como a lactoperoxidase e glucose oxidase 12427,

Sialogogos Especificos Sistémicos

Os sialogogos estimulam o tecido glandular n&o infiltrado permitindo

r 23

alcancar uma quantidade minima de secrecdo saliva . A pilocarpina e a

cevimelina sdo, até & data, os Unicos secretagogos aprovados pela FDA 2427,

A pilocarpina consiste no sialogogo mais conhecido e utilizado #3249,
Aconselha-se uma posologia via oral de 5 mg, 4 vezes ao dia, 1 hora antes das
refeicdes, durante, pelo menos, 12 semanas %24, Resultados satisfatérios sdo
igualmente obtidos com outras formulagdes, como colutodrios orais e hidrogéis a
base de 5 mg de pilocarpina, os quais libertam a substancia na cavidade oral,
continuamente e de forma mais vagarosa, num periodo de 3 horas. Apesar de

bY

ndo haver certeza quanto a eficdcia da pilocarpina no aumento da producéo
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salivar, é certo que os sintomas melhoram, possivelmente devido a accao nas
glandulas salivares minor ou a influéncia positiva na cavidade oral (reduz o
transporte oral de Candida albicans) *%¥, O tratamento deve ser suspenso caso
nao se verifique uma melhoria dos sintomas em 2 ou 3 meses %,

A cevimelina parece oferecer bons resultados com uma dose via oral de 30

mg, 3 vezes ao dia, com efeitos colaterais cardiacos reduzidos #2427,

Outros Métodos de Estimulacdo Salivar

A literatura relata diversos métodos de estimulacdo salivar, como:
electroestimulacédo (efeito transitorio); acupunctura; tratamento homeopéatico;

suplementacao vitaminica 222427,

Qutras Terapéuticas Sistémicas

O Rituximab® tem sido eficazmente usado, quer na AR quer na SS, ja que

[23,24]

diminui o numero de linfécitos B circulantes Na mesma linha, o

Epratuzumab® modula a reactividade das células B, sendo demonstrada eficécia,

entre outros, no tratamento de LNH [,

Farmacos anti-TNF (infliximab,
talidomina), mostraram capacidade para optimizar os parametros clinicos e
funcionais da SS 2242”1, Contudo, a talidomina apresenta potencial teratogénico
e mais estudos sdo necessarios para demonstrar o risco/beneficio do infliximab
2223~ Alguns agentes mucolinicos, como a guaifenesina e potassio iodado,
usados no tratamento de infeccBes respiratérias, sdo capazes de diminuir a
viscosidade da saliva, optimizando o seu fluxo pelos ductos salivares e, assim,
melhoram os sintomas de secura oral **. Outros farmacos com efeitos positivos

na xerostomia incluem a ciclosporina, analogos nucleosideos, entre outros 7).

5. CONSIDERACOES NO TRATAMENTO MEDICO-DENTARIO

As complicacbes médicas e iatrogénicas da AR podem influenciar a
prestacdo de tratamento dentario. A tabela IV resume os cuidados a tomar no

tratamento dentario de pacientes com AR ™.

Nadia Lima Pagina 32



£ é/‘ Faculdade de Medicina Dentdria da Universidade do Porto

6. DISCUSSAO/CONCLUSAO

A literatura sobre as principais manifestacdes orais da AR revela lacunas
gue necessitam de ser preenchidas com a realizacdo de mais estudos. 1) A ATM
€ apenas ocasionalmente incluida em estudos sobre a progressao radiografica
em doencas inflamatorias cronicas, como a AR, sendo os estudos longitudinais
ainda mais raros 3. 2) A literatura sobre a associacdo entre a AR e a doenca
periodontal fornece-nos dados algo controversos. A metodologia aplicada nos
estudos é tdo diversa como os seus resultados e conclusdes 819, 3) A sindrome
de Sjogren secundéaria (SSs) permanece frequentemente subdiagnosticada,
levando ao tratamento inadequado e diminuicdo da qualidade de vida do paciente
[22-25,27].

Apesar da grande prevaléncia na populacdo, de forma geral, o Médico
Dentista ndo se encontra suficientemente familiarizado com a AR. Contudo,
encontra-se numa posi¢cao privilegiada em relacdo a outros médicos, uma vez
que, geralmente, observa os pacientes ao longo do tempo e de forma mais
frequente. Desta forma, desempenha um papel essencial no reconhecimento de
sinais e sintomas da AR, reencaminhando o paciente para o seu médico de
familia . Pela andlise clinica pessoal, os pacientes ndo discriminam o tipo de
doenca reuméatica de que padecem. Esta informagédo constitui uma mais valia
para uma melhor avaliacdo e tratamento do paciente com AR.

O Médico Dentista deve ser capaz de reconhecer modificacdes na saude
oral e planear o tratamento dentario em relacdo com o estadio da doenca . A
compreensdao da AR permite ao Meédico Dentista a sua colaboracdo como
membro no tratamento multidisciplinar desta patologia, no sentido de

reconhecimento e controlo precoces da doenca .
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8. ANEXO

8.1 Tabelas
Critério
1. Rigidez matinal
2. Artrite de 3 ou mais
areas articulares
3. Artrite das
articulacdes das méaos

4. Artrite simétrica
5. Nédulos reumatoéides
6. Factor reumatoéide
Sérico

7. Alteracdes
radiogréficas

descritos acima.

Definicao
Rigidez matinal articular superior a uma hora.
Artrite e tumefaccé@o dos tecidos moles, observados pelo médico,
em mais de trés articulagbes, considerando-se 14 grupos
articulares: interfalangicas proximais (PIP), metacarpofalangicas
(MCO), punhos, cotovelos, joelhos, tornozelos e
metatarsofalangicas (MTP).
Pelo menos uma area tumefacta nos punhos, MTP ou PIP.

Envolvimento simultdneo das mesmas articulagcdes descritas no
ponto (2) em ambos os lados do corpo (envolvimento bilateral das
articulagdes PIP, MCP ou MTP é aceitavel sem simetria absoluta).
Ndédulos subcutdneos, sobre pequenas proeminéncias, nas
superficies extensoras ou nas regides justa-articulares,
observados pelo médico.

Demonstracéo de factor reumatéide no soro por qualquer método,
cujo resultado foi positivo em menos de 5% dos individuos
normais de controlo.

Presenca de alterac6es radiograficas erosivas.

Orientagdes
+ Considera-se que um paciente sofre de AR quando exibe, pelo menos, 4 dos 7 critérios

Os critérios 1 ao 4 devem estar presentes, no minimo, ha 6 semanas.

Os critérios 2 ao 5 devem ser avaliados por um médico.

Pacientes com dois diagnésticos clinicos ndo sdo excluidos.

Esta classificacdo nao distingue a AR em classica, definida ou provéavel.

Tabela I: Critérios de Diagndstico da AR segundo o Colégio Americano de Reumatologia (1987)
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Critérios Internacionais Revistos para o Diagndstico da Sindrome de Sjégren

I. Sintomas Oculares: resposta positiva, pelo menos, a uma das seguintes perguntas:

1.Tem tido, ha mais de trés meses, sensacao diaria e persistente de olhos secos?
2. Tem tido sensacao recorrente de corpo estranho (areia) nos olhos?

3. Utiliza lagrimas artificiais mais de trés vezes por dia?

Il. Sintomas Orais: resposta positiva, pelo menos, a uma das seguintes perguntas:

1. Tem sensacdao diaria de boca seca ha mais de 3 meses?
2. Teve tumefaccao recorrente ou persistente das glandulas salivares em adulto?

3. Ingere frequentemente liquidos para ajudar na degluticdo de alimentos secos?

Ill. Sinais Oculares: Evidéncia objectiva de envolvimento ocular, definida como um resultado
positivo em, pelo menos, um dos dois seguintes testes:

1. Teste de Schirmer, realizado sem anestesia (£ 5 mm em 5 minutos);

2. Rosa-Bengala (contagem igual ou superior a 4, de acordo com o sistema proposto por Van
Bijsterveld);

IV. Histopatologia: Sialodenite focal definida por uma contagem de focos igual ou superior a 1,
através duma bidpsia das glandulas salivares minor (um foco é definido como um aglomerado

de, pelo menos, 50 células mononucleares; a contagem baseia-se no nimero de focos, em
4mm? de tecido glandular);

V. Envolvimento de Glandulas Salivares: Evidéncia objectiva de envolvimento de glandulas

salivares, definida por um resultado positivo em, pelo menos, um dos seguintes testes
diagnosticos:
1. Fluxo salivar total ndo-estimulado (< 1,5 ml em 15 minutos);

2. Sialografia da parétida com presenca de sialectasias difusas (padrdo punctiforme, cavitario
ou destrutivo), sem evidéncia de obstrugcao nos ductos principais;

3. Cintigrafia salivar mostrando um atraso na captagéo, concentragcéo reduzida e/ou excregao
retardada do radio-is6topo;

VI. Auto-Anticorpos: Presenca no soro dos seguintes auto-anticorpos:
1. Anticorpo anti-Ro (SSA) e/ou La (SSB).

REGRAS PARA A CLASSIFICAGAO

Nadia Lima Pagina 38



3 Faculdade de Medicina Dentdria da Universidade do Porto

Para a Sindrome de Sjégren Primaria:

Em pacientes sem nenhuma doenca potencialmente associada, o SS primario pode ser
definido da seguinte forma:

a. Presenca de quaisquer 4 dos 6 itens € indicativa de SS primério, desde que o item IV
(histopatologia) e VI (serologia) sejam positivos;

b. Presenca de quaisquer 3 dos 4 itens de critérios objectivos (itens lll, 1V, V, VI);

c. O procedimento de classificagdo em arvore representa um método alternativo valido
para a classificagdo. Contudo, deve ser mais apropriadamente utilizado em entrevista clinico-

epidemiolégica;
Para a Sindrome de Sjogren Secundaria:

Em pacientes com doenga potencialmente associada (por exemplo, outra doenca de tecido
conjuntivo bem definida), a presenca do item | ou item Il juntamente com quaisquer dois dos

itens Ill, IV e V, pode ser considerada indicativa de SS secundaria.

Critério de Excluséo:

+ Radiacéo anterior na cabeca e pescoco;
+ Infeccdo por hepatite C;

= Doencga imunodeficitaria adquirida (SIDA);
= Linfoma pré-existente;

+» Sarcoidose;

+ Doencas de enxerto versus hospedeiro;

+ Uso de anti-colinérgicos.

Tabela Il: Critérios Revistos de Classificagao Internacional da Sindrome de Sjégren propostos

pelo Grupo de Consenso Americano-Europeu (sl

Anti-Inflamatérios Nao Esteréides

Farmacos Caracteristicas Toxicidade
Efeito analgésico, anti- A administracdo prolongada
inflamatorio e antipirético; sem pode causar complicacdes Gl
Aspirina, Naproxeno, eficacia no controlo da renais, neuroldgicas,
Diclofenac e ibuprofeno progressao da AR. pulmonares, hematoldgicas,
entre outros.
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OCO oldae
Farmacos Caracteristicas Toxicidade
Propriedades anti-inflamatdrias e | Osteoporose; facies cushingoide,
- imunossupressoras cataratas; atrofia da pele;
infeccdes; insuficiénica adrenal.
a aco o]o adores da Doe a (DMARD a 0
Farmacos Caracteristicas Toxicidade

Sais de Ouro

Inicio de accao mais demorado;
administrac&o por via oral ou

intramuscular.

Reaccdes mucocutaneas;
proteinuria; estomatite
trombocitopenia;

mielosupressao.

Sulfasalazina

Baixo custo; geralmente bem
tolerada

Complicacdes GlI; citopenias.

Antimalaricos (Cloroquina,
hidroxicloroquina)

Geralmente bem tolerados, Boa

absorcao oral; semi-vida longa.

Potencial toxicidade ocular
(necessidade de controlo

oftalmoldgico frequente).

Actualmente é a terapéutica de

Hepatite e fibrose hepatica;

Metotrexato primeira linha (gold standard) pneumonia intersticial;
Boa tolerabilidade; baixo custo; citopenias; estomatite; rash;
accéo anti-inflamatoria e alopécia.
imunossupressora.
Imunossupressor. Voémitos, diarreia, dor muscular;
Azatioprina potencial efeito neoplasico
(cancro da pele e linfoma).
Raramente utilizado. Rash; perda de apetite, ndusea,
D-Penicilina

dor abdominal, ageusia; doenca
renal; estomatite

Ciclosporina A

Antibiético Inibidor da
calcineurina; actualmente pouco
utilizado.

Insuficiéncia renal; anemia;
hipertensao; fiboromatose

gengival.

Leflunomida

Inibidor da sintese de pirimidina;

eficacia similar ao metotrexato.

Hepatotoxicidade.

Minociclina
a aCoO

Farmacos

Membro das tetraciclinas,
inibidor das metaloproteinases.
da Doenca (DMARD

Caracteristicas

Sindromes autoimunes;cefaleia;
pigmentacdo da pele e dentes.

Toxicidade

Anti TNFa: Infliximab,
Etanercept, Adalimumab;
Anti IL-1: Anakinra;
Modulador da co-estimulagao
das células T: Abatacept;

Nadia Lima

Inibicdo especifica da accéo de
citocinas pré-inflamatérias;

utilizados em pacientes que nao

respondem as terapias classicas.

Aumento da susceptibilidade a
Infec¢Bes (no local da injeccéo,
oportunistas e tuberculose);
Reaccdes tipo lupus; (com o

infliximab);
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Deplecéo de células B: Eventual efeito favorecedor do

Rituximab; aparecimento de neoplasias
Inibidor da IL-6: Tocilizumab,

Tabela Ill: Farmacos utilizados no tratamento da AR 82

Considera¢cdes Antes do Tratamento Dentario

» Para a maioria dos pacientes com AR, nenhuma ou minimas alteracdes
serdo necessarias no tratamento dentario standard;

» Essencial obter a completa informacdo e actualizacdo sobre a terapéutica
em curso, 0s seus possiveis efeitos adversos e interac¢cdes medicamentosas;

» Ter em atencdo a maior susceptibilidade a infec¢éo e a eventual alteragédo
da hemostase;

» Necessidade de profilaxia antibacteriana em pacientes com AR severa
portadores de préteses articulares e/ou supressédo imunologica, em caso de
procedimentos dentarios invasivos (exemplo: extrac¢cdes dentérias,
procedimentos periodontais, colocacdo de implantes e reimplantagéo de dentes
avusionados, instrumentacdo endodbntica ou cirurgia para além do apice,
procedimentos em que se antecipa sangramento, anestesia local
intraligamentar);

» Administracdo de terapéutica glucocorticéide, através de injecches
intramusculares ou intravenosas de hidrocortisona, quando indicado (em casos
de insuficiéncia adrenal secundaria devido ao wuso prolongado de
corticosteroides);

»Avaliacdo da capacidade hemostatica;

Consideracdes Durante o Tratamento Dentario

»Atencao ao nivel de conforto fisico do paciente na cadeira, podendo alterar a
posicdo da mesma ou deixar que o paciente o faca, usar almofadas se
necessario e realizacao de consultas curtas;

rldentificar e tratar ulceracdes, hiperplasia gengival e estomatites causadas
pela medicacdo (o acido félico ajuda na reducéo da severidade da estomatite);

rReconhecer e tratar periodontite, xerostomia e patologia da ATM associadas

a doenga;
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+Preferir anestesia local de longa duragédo, como a bupivacaina;
+Recorrer a sedacao ligeira em pacientes apreensivos;

ConsideracOes Apés Tratamento Dentario

»Cuidado na prescricdo de medicagdo pos-operatéria: evitar acgbes e
interac¢cdes medicamentosas indesejaveis. Na prescricdo de AINEs adicionais,
evitar niveis toxicos, especialmente em pacientes com histéria de disfuncdo
renal ou Ulceras pépticas (agentes protectores Gl aliviam estes efeitos laterais);

«Ter em consideragdo a capacidade funcional para a realizacdo de uma boa
higiene oral, com instrucdo e motivagcdo do paciente. Em pacientes com
deterioracdo das articulacdes das maos, aconselhar o uso de escovas dentarias
eléctricas (existem escovas especialmente desenhadas para esta doenca),
seguradores de fio dentario, bochechos com colutérios de clorohexidina e fltor.

Tabela IV: Consideracdes Médico-Dentarias no Tratamento de Pacientes com AR s

8.2 Figuras

JOINT DAMAGE

Radiographic
changes
Cartilage break-
down products
Bone break-
down products
Osteoclast
markers

DISABILITY

(" Reversible ) Irreversible
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Figura 1: Triade da AR (actividade da doenca, leséo articular e disfungéo), com respectivos
marcadores; com o tempo, a disfun¢do resultante da leséo articular aumenta e torna-se
progressivamente menos reversivel; em contraste, com terapéutica adequada a disfuncéo

permanecera sempre reversivel !

Human RA risk genes
PTPN-22
MHC class Il

Mouse arthritis risk
genes
TCR/MHC class Il
Zap70

gp130

Defective DNA repair

Defect in T cell
homeostasis

Defect in signal
calibration

Thymus

Central selection of
autoreactive

, T cell repertoire

}

Periphery

Peripheral selection of
autoreactive T cell repertoire

Differentiation and
= accumulation of effector cell
population

Failure in tolerance to

neoantigens (citrullinated

Bone marrow

Accelerated aging
of HPC

Synovium

Cytokine- and contact-
mediated synoviocyte
accumulation

Synoviocyte
proliferation

Osteoclast differentiation

peptides)

Figura 2: Seleccao e diferenciagdo central e periférica das células T como factor de risco para a

inflamac&o sinovial. HPC: células progenitoras hematopoiéticas; MHC: complexo major de

histocompatibilidade; TCR: receptor das células T %

Figura 3: Histologia de vértebra T12 fracturada em paciente com AR: a esquerda: zona central do

osso preenchida com células inflamatérias agudas e cronicas juntamente com fibrose; a direita:

amplificacdo da zona permite observar neutréfilos, células do plasma e infiltragcéo linfocitica [43]
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(a Bone erosions
FL!
FLS oS FLS =
FLS
)
RANKL\ 5 Osteoclast
MM
RANK differentiation
T RANKL

Figura 4: Principais mecanismos de destruicao tecidular articular - Diferencia¢édo dos osteoclastos;

(FLS: sinovidcito tipo fibroblasto; M: macrofago; RANKL: ligando do RANK; RANK: Receptor
) [42]

Activator of Nuclear Factor k B

Figura 5: Ressonancia magnética de ATM, sem e com agente de contraste, respectivamente.

Observa-se um ligeiro deslocamento anterior do disco e extensa eroséo e efusdo articular [l

Nadia Lima Pagina 44



Faculdade de Medicina Dentaria da Universidade do Porto

Coronal tooth

——— Gingiva

x{) f Breakdown of
Root bone and tissue
Periodontal \
ligament
Alveolar bone % ‘i

Figura 6: Representagdo esquematica de um periodonto saudavel (a esquerda) e de doenca

periodontal, mostrando destruicéo tecidular e perda do osso alveolar (a direita) **

Figura 7: Candidose eritematosa crénica na superficie dorsal da lingua e queilite angular
bilateral **

2 Fatamatologia MOGUY

Figura 8: Tumefaccao bilateral das glandulas parétidas em paciente com SS 2%
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