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RESUMO

Introdugdo: A artrite reumatoide (AR) é uma doenga inflamatdéria autoimune que afeta
principalmente articulagdes, causando dor e perda funcional. Com prevaléncia entre 0,5% e 1%,
€ mais comum em mulheres, com pico de incidéncia entre 40 e 60 anos. O diagndstico precoce e
tratamentos modernos, como DMARDs e inibidores de JAK, sdo essenciais para melhorar a
gualidade de vida. Metodologia: O estudo sobre "Artrite Reumatoide: Patogénese, Diagndstico
e Abordagens Terapéuticas" realizou buscas em bases cientificas de 2014 a 2024, utilizando
critérios especificos. Foram priorizados artigos sobre patogénese, diagndstico e tratamento
multidisciplinar. A analise critica dos dados avaliou a qualidade dos estudos, identificando
praticas clinicas eficazes e colaborativas para melhorar o manejo da doenca. Resultados e
discussoes: A artrite reumatoide afeta articulacGes e tecidos sistémicos. Fatores genéticos, como
o HLA-DRB1, combinados com influéncias ambientais, promovem a producdo de autoanticorpos,
inflamacdo cronica e destruicdo articular. O diagndstico precoce e tratamentos inovadores, como
DMARDs e inibidores de JAK, melhoram o progndstico. Abordagens personalizadas e
intervencdes de estilo de vida, como dietas anti-inflamatdrias, complementam a terapia,
oferecendo um manejo mais eficaz e holistico. Consideragées finais: Avancos na compreensao
dos mecanismos moleculares e no uso de biomarcadores, como ACPA e fator reumatoide, tém
permitido diagndstico precoce e tratamentos mais eficazes na artrite reumatoide. Terapias
bioldgicas e inibidores de JAK revolucionaram o manejo, enquanto abordagens personalizadas e
holisticas contribuem para melhor qualidade de vida. Desafios persistem na busca por novos
biomarcadores e terapias inovadoras.

Palavras-chave: Diagndstico da AR, Imunologia, Patogénese da AR, Prognéstico, Tratamento da
AR, Terapias.
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Rheumatoid Arthritis: Pathogenesis, Diagnosis, and
Therapeutic Approaches

ABSTRACT

Introduction: Rheumatoid arthritis (RA) is an autoimmune inflammatory disease that mainly
affects joints, causing pain and functional loss. With a prevalence between 0.5% and 1%, it is
more common in women, with a peak incidence between 40 and 60 years old. Early diagnosis
and modern treatments, such as DMARDs and JAK inhibitors, are essential to improve the
quality of life. Methodology: The study on "Rheumatoid Arthritis: Pathogenesis, Diagnosis and
Therapeutic Approaches" conducted searches in scientific bases from 2014 to 2024, using
specific criteria. Articles on pathogenesis, diagnosis and multidisciplinary treatment were
prioritized. The critical analysis of the data evaluated the quality of the studies, identifying
effective and collaborative clinical practices to improve the management of the disease.
Results and discussions: Rheumatoid arthritis affects joints and systemic tissues. Genetic
factors, such as HLA-DRB1, combined with environmental influences, promote the production
of autoantibodies, chronic inflammation and joint destruction. Early diagnosis and innovative
treatments, such as DMARDs and JAK inhibitors, improve the prognosis. Personalized
approaches and lifestyle interventions, such as anti-inflammatory diets, complement the
therapy, offering a more effective and holistic management. Final considerations: Advances
in understanding molecular mechanisms and the use of biomarkers, such as ACPA and
rheumatoid factor, have allowed early diagnosis and more effective treatments in rheumatoid
arthritis. Biological therapies and JAK inhibitors have revolutionized management, while
personalized and holistic approaches contribute to a better quality of life. Challenges persist
in the search for new biomarkers and innovative therapies.

Keywords: Diagnosis of RA, Immunology, Pathogenesis of RA, Prognosis, Treatment of RA,
Therapies.

This work is licensed under a Creative Commons Attribution 4.0

International License.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 9 (2024), Page 3836-3847.


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/

Artrite Reumatoide: Patogénese, Diagndstico e Abordagens Terapéuticas
Mascari et. al.

INTRODUCAO

A artrite reumatoide (AR) é uma doenca inflamatdria crénica, autoimune e
sistémica, que afeta predominantemente as articulagdes sinoviais, levando a dor,
inchaco e, potencialmente, a destruicio progressiva do tecido articular e perda
funcional. A patologia acomete cerca de 0,5% a 1% da populagdao mundial, sendo mais
prevalente em mulheres e com pico de incidéncia entre a quarta e a sexta décadas de
vida. A AR ndo se limita as articulagGes, podendo também manifestar-se em diversos
sistemas, como pele, pulmdes e sistema cardiovascular, o que reforca a complexidade e

o impacto generalizado da doenca (LIU et al., 2023).

A etiologia da AR é multifatorial, envolvendo uma combinac¢do de predisposi¢cdo
genética, especialmente associada ao alelo HLA-DRB1, e fatores ambientais, como
tabagismo e alteragdes na microbiota intestinal. Esses elementos desencadeiam uma
resposta imunoldgica andmala, caracterizada pela producdo de autoanticorpos
especificos, como o peptideo citrulinado anticiclico (ACPA) e o fator reumatoide (FR). A
guebra da autotolerancia e a consequente inflamacdo crénica resultam na ativacdo de
células imunoldgicas e na liberagdo de citocinas pro-inflamatdérias, como o TNF-q, IL-1 e
IL-6, que promovem a destruicao do tecido articular e a formac¢ao do pannus sinovial

(SOKOLOVE, 2017).

O diagndstico precoce da AR é desafiador, uma vez que os sintomas iniciais, como
fadiga, rigidez matinal e dores articulares inespecificas, podem ser confundidos com
outras condi¢cdes. No entanto, a introducdao de novos critérios diagndsticos, que
combinam achados clinicos, laboratoriais e de imagem, tem aprimorado a identificacdo
precoce da doenca, permitindo intervencdes terapéuticas mais eficazes e reducdo do

risco de incapacidades a longo prazo (ALETAHA; SMOLEN, 2018).

O manejo da AR evoluiu significativamente nas Uultimas décadas, com o
desenvolvimento de drogas antirreumaticas modificadoras da doenca (DMARDs) e
terapias bioldgicas direcionadas a alvos especificos da inflamacdo. Abordagens

emergentes, como os inibidores de JAK, tém mostrado eficacia em casos refratdrios,
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oferecendo novas possibilidades para o controle da doenga. Além disso, estratégias ndao
farmacoldgicas, como intervenc¢des dietéticas e exercicios fisicos, complementam o

tratamento, promovendo a qualidade de vida dos pacientes.

Dada a sua natureza debilitante e complexa, a AR requer uma abordagem
terapéutica multidisciplinar e personalizada. Esta revisao aborda os principais aspectos
da patogénese, diagndstico e abordagens terapéuticas da AR, destacando os avangos
recentes e as perspectivas futuras no manejo dessa doencga, com o objetivo de fornecer

uma visao abrangente e atualizada sobre o tema.

METODOLOGIA

Para este estudo sobre "Artrite Reumatoide: Patogénese, Diagndstico e
Abordagens Terapéuticas", foram realizadas buscas online em bases de dados
cientificas, como Google Scholar, PubMed (National Library of Medicine), Biblioteca
Virtual em Saude (BVS) e Scientific Electronic Library Online (SCIELO). Utilizaram-se
palavras-chave com base nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): Artrite
Reumatoide, Patogénese, Diagndstico, Terapia, Tratamento Multidisciplinar,

Abordagem Terapéutica.

Os critérios de inclusdo para a sele¢do dos artigos foram: estudos originais que
abordassem a tematica proposta, com acesso integral ao conteldo, e publicados entre
2014 e 2024. Artigos com mais de 10 anos de publicacdao ou que ndo se enquadrarem
no escopo do estudo foram excluidos. A selecdo deu prioridade a publicacdes que
discutem a patogénese da artrite reumatoide, avancos diagndsticos, abordagens

terapéuticas inovadoras e a importancia do manejo multidisciplinar na doenca.

Foi realizada uma andlise critica dos dados, considerando a qualidade
metodoldgica dos estudos, os resultados e as conclusdes apresentadas. Esta analise teve
como objetivo avaliar a relevancia dos achados e sua aplicabilidade clinica na gestdo da
artrite reumatoide, garantindo que a revisao fosse abrangente, atual e relevante para a
area de reumatologia. Além disso, buscou-se identificar as melhores praticas na

colaboragdo entre reumatologistas, fisioterapeutas, enfermeiros e outros profissionais
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de saude para otimizar o manejo terapéutico e a qualidade de vida dos pacientes com

artrite reumatoide.
RESULTADOS E DISCUSSOES

A artrite reumatoide (AR) é caracterizada pela infiltracdo de células inflamatdrias
na membrana sinovial, levando a destrui¢cdo do tecido articular e a uma inflamagao
sistémica. A predisposi¢do genética, especialmente relacionada ao complexo HLA-DRB1,
desempenha um papel fundamental na suscetibilidade a AR. A interagdo entre fatores
genéticos e ambientais, como tabagismo e microbiota intestinal alterada, resulta na
ativacdo anémala das células T e na producdo de autoanticorpos especificos, como o

ACPA e o fator reumatoide (FR) (WYSOCKI; et al., 2020).

O processo de citrulinacdo, que envolve a conversdo de residuos de arginina em
citrulina nas proteinas, contribui para a quebra da autotolerancia. Esta modificagcdo pds-
traducional altera a estrutura das proteinas, levando a sua apresentacdo imune como
autoantigenos, o que é um fator crucial na génese e perpetuac¢do da resposta autoimune
na AR. Estudos recentes indicam que a presenca de autoanticorpos anti-citrulina, como
0 ACPA, esta correlacionada com uma maior agressividade da doenca e pior progndstico

(WU et al., 2020).

Além disso, a ativacdo de células B e a producdo de citocinas pré-inflamatdrias,
como o TNF-q, IL-1P e IL-6, levam a ativacdo de osteoclastos e consequente destruicao
O0ssea. A interacdo entre fibroblastos sinoviais e macréfagos é central no
desenvolvimento do pannus sinovial, uma estrutura que invade e destréi o tecido
articular e cartilaginoso. Avancos recentes mostram que a inibicdo seletiva dessas
citocinas pode retardar a progressao da doen¢a e melhorar a qualidade de vida dos

pacientes (MA et al., 2024).

O diagndstico da AR ainda representa um desafio clinico, especialmente nos
estagios iniciais da doenca, onde os sintomas podem ser inespecificos. A presenca de
ACPA e FR no soro, juntamente com critérios clinicos e radiograficos, formam a base do
diagndstico da AR. O avanco das técnicas de imagem, como a ressonancia magnética e

ultrassonografia com Doppler, permite a detecgao precoce de sinovite e erosdes dsseas,
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melhorando a precisdo diagndstica e facilitando intervengdes terapéuticas precoces

(LAUTWEIN et al., 2022).

Estudos recentes tém explorado a utilizacdo de biomarcadores adicionais, como
citocinas especificas e proteinas de fase aguda, que podem predizer o desenvolvimento
da AR em individuos com predisposicdao genética ou com sintomas iniciais, mas que
ainda ndo cumprem todos os critérios diagndsticos. A incorporagao de biomarcadores
na pratica clinica pode transformar o diagndstico e o tratamento da AR, permitindo a
estratificacdo dos pacientes de acordo com o risco e o potencial de resposta ao

tratamento (ALUNNO et al., 2017).

O tratamento da AR evoluiu de abordagens baseadas apenas em anti-
inflamatdérios ndo esteroides (AINEs) para estratégias complexas envolvendo
modificadores da resposta bioldgica e drogas antirreumaticas modificadoras da doenca
(DMARDs). Os medicamentos bioldgicos, como os inibidores de TNF-a, IL-6 e células B,
transformaram o manejo da AR, oferecendo alivio sintomatico e prevengao de danos

articulares a longo prazo (FUJIl et al., 2024).

Abordagens emergentes, como inibidores de JAK e moduladores seletivos de
receptores de estrogénio, estdo sendo investigadas e mostram resultados promissores
em pacientes que ndo respondem adequadamente as terapias convencionais. A
personalizacdao do tratamento, com base em perfis genéticos e biomarcadores, esta
emergindo como uma estratégia para maximizar a eficicia terapéutica e minimizar os

efeitos adversos ( KIELBOWSKI et al., 2024).

Além dos tratamentos farmacoldgicos, o papel da nutricdo e da modificagdo do
estilo de vida na AR esta ganhando atencdo. Dietas ricas em acidos graxos 6mega-3,
antioxidantes e pobres em alimentos processados e carboidratos refinados tém sido
associadas a reducdo da inflamacdo e melhora dos sintomas. A combinacdo de
intervengdes dietéticas com terapias farmacoldgicas pode fornecer uma abordagem

holistica e eficaz no manejo da AR (GIOIA et al., 2020).

O progndstico da AR depende de uma variedade de fatores, incluindo o inicio

precoce do tratamento, a adesdo terapéutica e a presenca de comorbidades. Pacientes
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gue iniciam o tratamento com DMARDs precocemente, especialmente em combinagao
com medicamentos bioldgicos, tendem a ter melhor controle da doenga e menor risco

de incapacidade a longo prazo (MIAN et al., 2019).

A identificacdo de biomarcadores especificos, como niveis elevados de ACPA e FR,
pode ajudar a prever a resposta ao tratamento e a progressao da doenca. A presenca de
altos titulos de ACPA, por exemplo, esta associada a uma maior probabilidade de
erosdes dsseas e pior prognostico funcional. Estratégias de tratamento que visam
modificar o curso da doenga em pacientes de alto risco estdo em desenvolvimento e

podem transformar a pratica clinica (JONSSON et al., 2018).

Em conclusao, os avangos no entendimento da patogénese da AR e a evolugdo das
estratégias diagnodsticas e terapéuticas tém o potencial de melhorar significativamente
o progndstico dos pacientes. A abordagem multidisciplinar, incluindo o uso de terapias
personalizadas e intervencdes de estilo de vida, representa o futuro do manejo desta

doenca complexa e debilitante.
CONSIDERACOES FINAIS

A artrite reumatoide (AR) é uma doenca complexa e multifatorial, cuja
patogénese envolve uma interacdo intricada entre fatores genéticos e ambientais,
levando a ativacao descontrolada do sistema imunoldgico e subsequente destruicdao das
articulagdes. Os avancos na compreensao dos mecanismos moleculares e imunoldgicos
gue sustentam a doenga permitiram o desenvolvimento de novos métodos diagndsticos

e terapéuticos, oferecendo uma perspectiva mais otimista para os pacientes.

A identificacdo de biomarcadores especificos, como o ACPA e o fator reumatoide,
juntamente com o uso de técnicas avancadas de imagem, tem possibilitado o
diagndstico precoce e intervencbes terapéuticas mais eficazes, melhorando
significativamente o prognéstico da doenca. Além disso, as terapias bioldgicas e os
inibidores de JAK revolucionaram o tratamento da AR, proporcionando controle

adequado da atividade inflamatdria e prevenc¢ado de danos articulares a longo prazo.

A personalizacdo do tratamento, baseada no perfil imunoldgico e genético dos
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pacientes, emerge como uma estratégia promissora para otimizar os resultados
terapéuticos, minimizando os efeitos adversos e melhorando a qualidade de vida dos
individuos afetados. A incorporacao de abordagens holisticas, que incluem intervencdes
dietéticas e modificagdes no estilo de vida, complementa o tratamento farmacoldégico,

oferecendo uma gestao mais abrangente da doenca.

No entanto, ainda ha desafios a serem superados, como a identificacdo de novos
biomarcadores que possam predizer com precisdo a resposta ao tratamento e o
desenvolvimento de terapias capazes de modificar o curso da doenca de forma
sustentada. O acompanhamento regular, a educacdo dos pacientes e a adesdo a um
tratamento multidisciplinar sdo fundamentais para o manejo eficaz da AR e a prevengao

de complicagdes a longo prazo.

Em suma, os avangos recentes no entendimento da AR e as novas abordagens
terapéuticas tém o potencial de transformar o manejo clinico dessa doenca,
promovendo uma melhor qualidade de vida para os pacientes. A continuidade na
pesquisa e a implementacdo de praticas baseadas em evidéncias sdo essenciais para
enfrentar os desafios remanescentes e promover um futuro mais promissor no

tratamento da artrite reumatoide.
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