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APRESENTACAO

A Biomedicina é uma profissdo apta a atuar em diversas areas da salde, através
do desenvolvimento de pesquisas, andlises laboratoriais, ambientais, bromatolbgicas e
clinicas, biotecnologia, diagnéstico por imagem, hematologia, imunologia, parasitologia,
patologia, saude publica, genética e terapias génicas, além de viabilizar terapias de
inseminacgéo artificial, entre outros. Além disso, o profissional biomédico pode atuar na
promogao de beleza, bem-estar e saude através de recursos relacionados a estética.
Em todas as areas de atuacdo ha um crescimento da participacdo da biomedicina como
provedora de saude global.

Pensando em todas as possibilidades e atualizagdes que envolvem a atuacgéo
tedrico-pratica do profissional biomédico, a editora Atena langa o e-book “CONDICOES
TEORICO- PRATICAS DA BIOMEDICINA NO BRASIL 2” que traz 10 artigos capazes de
fundamentar e evidenciar a importancia dessa area de atuagao, que objetiva a saude, bem-
estar e valorizacéo da vida.

Convido- te a conhecer as diversas possibilidades que envolvem essa area tao
inovadora e abrangente.

Aproveite a leitura!

Claudiane Ayres
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RESUMO: A Febre Reumatica € uma doenca
causada pelo estreptococo beta-hemolitico,
Streptococcus  pyogenes. Possui  maior
incidéncia de casos em paises desenvolvidos e
atinge principalmente em criangas, adolescentes
e pessoas com predisposicdo genética. E
caracterizada por uma infeccdo de garganta
e pode afetar articulagbes, sistema nervoso e
sistema circulatério causando seus principais
sintomas que sdo a artrite, cardite e coreia.
O tratamento consiste na profilaxia primaria e
secundaria e tratamento sintomatico.

Condicoes Tedrico-Praticas da Biomedicina no Brasil 2

PALAVRAS-CHAVE: Febre reumatica, sintomas,
Streptococcus pyogenes, tratamento.

SYMPTOMS AND TREATMENT OF
RHEUMATIC FEVER — CLINICAL
ELUCIDATION

ABSTRACT: Rheumatic Fever is a disease
caused by the beta-hemolytic streptococcus,
Streptococcus pyogenes. 1t has a higher
incidence of cases in developed countries and
affects mainly children, adolescents and people
with genetic predisposition. It is characterized by
a throat infection and can affect joints, nervous
system and circulatory system causing its main
symptoms which are arthritis, carditis and chorea.
Treatment consists of primary and secondary
prophylaxis and symptomatic treatment.
KEYWORDS: Rheumatic fever, symptoms,
Streptococcus pyogenes, treatment.

INTRODUCAO

Afebre reumética (FR) € uma doenca que
prevalece em paises desenvolvidos, afetando
pessoas que vivem em ambientes desfavoraveis.
A patologia, causada pelo Streptococcus
pyogenes, € caracterizada por apresentar febre,
dor de garganta, linfonodomegalia, pontos
vermelhos ou placas de pus na garganta,
decorrente de resposta imune tardia a infeccao.
Em populagbes geneticamente predispostas,
a sua principal sintomatologia €& a cardite
reumatica, que pode resultar em comorbidades,

diminuindo a expectativa de vida. As lesdes
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no miocardio estdo associadas a proteinas da bactéria e anticorpos, principalmente os
linfocitos T, pois devido a semelhanga do antigeno com os técidos, é facilitada a infiltracao
de células T no local. Os reativos do mimetismo celular se fixam a parede do endotélio
valvar e aumentam a expressao da molécula de adesdao VCAM |, que atrai determinadas
quimiocinas e favorecem a infiltrag@o dos leucocitos, gerando inflamacéo local, destruicéo
tecidual e necrose. Quanto ao impacto clinico, possui repercussdes em todas as idades e
apresenta um indice maior de morbidade em criancas e adolecentes e, 6bito em adultos
(MOTA, 2014; PEREIRA et al, 2015; SBR, 2011; SBC, 2009; BORGES et al., 2005).

O diagnostico é clinico e laboratorial, necessitando obrigatériamente da anamnese
(alteracdes de exame fisico) e de exames laboratoriais. Estes dados séo utilizados como
fatores de critérios menores e maiores do Critério de Jones (SBP, 2014; PEREIRA et al,
2015). A doencga além de causar impacto fisico e psicolégico, possui também impacto
socioecondmico e devem também ser considerados os custos pessoais e coletivos. A
doenca nao apresenta tratamento especifico, este é realizado a partir da profilaxia priméria
que visa a eliminacdo do estreptococo e secundaria que evita recidivas da doenga; o
tratamento dos sintomas é adequado a cada caso (SBC, 2009).

ETIOPATOLOGIA

A febre reuméatica é uma resposta ndo supurativa da faringoamidalite, causada
pelo Streptococcus pyogenes. Ela atinge parte da populagdo geneticamente suscetivel a
doenca, sendo também uma consequéncia da resposta imune tardia a infec¢do. O inicio da
inflamagéao, ocorre com as células polimorfonucleares e mondcitos, exercendo a fagocitose,
logo em seguida realizam a produgao de citocinas. As quimiocinas, principalmente TNFa e
IL-2, ampliam o processo inflamatério da doencga, recrutam e ativam as demais células do
sistema imunolégico, como os linfécitos (TCD4+ e TCD25+) e macrofagos (PEIXOTO et al.,
2011; FAE et al., 2002).

O antigeno 883 foi primeiro marcador de suscetibilidade descrito, que estdo
presentes em linfocitos B de pacientes com FR, assim como a presenga dos antigenos HLA
de classe Il. Outros marcadores genéticos associados a FR e relacionados com a resposta
inflamatéria foram identificados, como TNF-a e o alelo responséavel pela deficiéncia na
producdo da lecitina ligadora da manose (MBL). Acredita-se que o fator genético pode
estar associado a uma reagdo cruzada de anticorpos produzidos contra produtos dos
estreptococos, denominado de mimetismo celular (autoimunidade), podendo ocorrer no
sistema nervoso central, coragdo ou articulagdes (PEIXOTO et al., 2011; SZTAIJNBOK et
al.,200; SBC, 2009).

O Streptococcus pyogenes possui alguns fatores de viruléncia como aderéncia,
anti-protedlise, capsula e a presenca da proteina M na membrana. A sua parede celular

€ constituida de trés camadas, sendo a camada mais externa a mais importante, pois
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ela contém o acido lipoteicoico que € responsavel pelo mecanismo de ligagdo as células
epitelias orais do hospedeiro e as proteinas M, T e R, que possuem a capacidade antigénica,
relacionada com a principal fisiopatoligia da FR (GOLDENSTEIN- SCHAINBERG, 2008).

As proteinas presentes na membrana da bactéria, principalmente a M, estédo
associadas ao processo inflamatorio cardiaco, que participa de uma reagao cruzada, essa
inflamag¢@o no miocéardio e no endotélio da valvula cardiaca é facilitada & infiltracdo de
células T. A inflamag&o que ocorre entre as células do sistema imunol6gico e as proteinas
da bactéria, induzem uma inflamagéao no corag¢édo e no endotélio da valvula cardiaca que
facilita a entrada de linfocitos TCD4+ (PEIXOTO et al, 2011).

SINTOMAS

A Febre Reumatica (FR) é uma doenca inflamatdria que ocorre ap6s um episodio
de amigdalite estreptocécica, que na maior parte das vezes, inclui dor de garganta, por
vezes intensa, impedindo a degluti¢cdo, febre alta (acima de 38 °C), adenopatia cervical e
submandibular e petéquias em palato e Uvula. Geralmente n&o ha secre¢do nasal ou tosse,
sendo o diferencial feito com outras infec¢cdes das vias aéreas superiores. Ela inflige sérias
consequéncias ocasionando limitagdes fisicas cansaco fisico, com dispneia aos esforgos,
podendo afetar o coragéo, o cérebro, as articulagdes e o tecido subcutaneo (SPINA, 2008).

A cardite é o sintoma mais grave das manifestagées da FR, que pode apresentar
diferentes gravidades, sendo elas a leve, moderada e a grave, que resultam em sequelas
(cardiopatia reumatica crbnica), podendo impactar na salde e acarretar obito. A cardite
reumatica é caracteristicamente uma pancardite envolvendo o pericardio, 0 miocardio e
as bordas livres das valvas cuspides e ocorre em 40% a 50% dos casos. Ela se da como
resultado de uma lesdo cumulativa de episddios recorrentes de FR aguda e por ela ser uma
manifestacdo predominantemente celular, faz com que possa ndo haver outros sintomas
como artrite e/ou coréia, que sao manifestacdo predominantemente humorais, dificultando
assim o reconhecimento da doenca, além disso, o uso precoce de antiinflamatérios néao-
esteroidais (AINES) também pode dificultar o reconhecimento da cardite reumatica,
impedindo seu reconhecimento e tratamento adequados (PEREIRA, 2017; PEIXOTO et
al, 2011).

Seu aparecimento € precoce, em geral nas trés primeiras semanas da fase aguda,
durando até por dois meses, ela é assintomatica, no entanto os sintomas podem manifestar-
se tardiamente com uma clinica de insuficiéncia das valvas mitral e adrtica e a estenose
mitral € uma complicacéo tardia que surge com o aumento da idade. Estudos recentes
tém mostrado que, em cerca de 70% dos casos de lesdo cardiaca, a valva mitral é a Unica
atingida (SBR, 2011; PEREIRA, 2017).

Ha uma melhoria natural da cardite durante varios anos com mais de 65% dos

pacientes demonstrando resolugdo ou melhora. A recorréncia da doenga, no entanto,
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aumenta o risco em longo prazo e o grau de lesdo valvar. Os sopros cardiacos sdo
decorrentes da endocardite reumatica, que resulta em edema e amolecimento do tecido
valvar, provocando a regurgitagdo valvar pela disfungcdo aguda. A miocardite € uma
manifestacdo comum na FR (PEIXOTO et al, 2011).

A manifestacdo neuroldgica tipica da FR é a Coreia de Sydenham (CS) conhecida
como coréia menor ou danga de Séo Vito, a qual se da principalmente no sexo feminino,
sendo propria e idade escolar. As coreias sao movimentos involuntarios de inicio abrupto,
s@o consideradas hipercinestesias ou Déficit de Atencao/Hiperatividade (TDAH) devido
a uma condi¢do neurobiolégica causada por um disturbio nas fungdes executivas do
sistema nervoso central que controlam o comportamento e atencdo (ZAPITELLI, 2000).
Ela também podem causar labilidade emocional e hipotonia. A CS ocorre devido a lesdes
que comprometem o sistema nervoso, especificamente os ndcleos da base sdo um
conjunto de corpos de neurbnios, situados em areas subcorticais com conexdes com a
regido limbica, lobo frontal e talamo, os diferentes tipos de neurdnios dos nucleos da base
sintetizam diferentes neurotransmissores. Eles participam no controle do movimento e
estéo envolvidos em comportamentos motores e cognitivos e ndo conectam-se diretamente
com a medula (ZAPITELLI, 2000; ASBAHR, 1998).

As manifestagdes iniciais sdo relacionadas a irritabilidade e mais tarde notam-se
0s movimentos involuntarios e a dificuldade de escrever e de apreender objetos, causada
pela hipotonia que acompanha a doenca (alguns sintomas somem com o sono) e estédo
associados a hipotonia e a diminuicdo da forca muscular. Uma forma de diferenciar
a coréia de outros quadros consiste em solicitar em voz firme que o paciente pare de
movimentar o membro afetado pela coréia, se o paciente tiver coréia ele vai aumentar
seu nivel de ansiedade frente a solicitacdo, e os movimentos involuntarios irdo aumentar
exacerbadamente. No entanto, se o quadro for conversivo € provavel que frente a solicitagéo
0s movimentos diminuam ou mesmo cessem. Outras formas de saber se 0 que o paciente
tem é a coréia, deve-se observar se o individuo apresenta movimentos involuntarios e
fasciculagdo de lingua (“lingua em saco de vermes”) (SANTANA et al, 2006; BRANDAO &
CARDOSO, 2007).

Mulheres que tiveram coréia na infancia podem ter recorréncia desta sem novo
surto da FR durante a gestagéo (Coréia Gravidarum) ou , mais raramente, durante o uso
de anticoncepcionais orais. A partir disso, pode-se suspeitar que o estrogénio sensibilize
nucleos da base, podendo vir a ocasionar sequelas. Por apresentar varias formas clinicas se
faz necessario diagndsticos diferenciais, sendo os principais os tiques, o lupus eritematoso
sistémico juvenil (LESJ), as doencgas neurologicas e os tumores do SNC (RODRIGUES et
al, 2010; SPINA, 2008).

APoliartrite Migratéria Assimétrica ou Artrite da Febre Reumatica surge geralmente de
duas a quatro semanas ap0s a infecgéo estreptococcica, sua forma tipica de acometimento
€ assimétrico e migratério principalmente de grandes articulagdes periféricas, como joelho
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(76%), tornozelo (50%), ombros, punhos e cotovelos, com um curso autolimitado sem
deixar sequelas, e sendo desprovida de dor, podendo vir a apresentar sinovite. A evolucéo
€ mais rapida em criangcas e em adultos, especialmente acima de 25 anos, a artrite pode
ser mais cronica, com duracdo que pode chegar a 8 ou 10 semanas e de resposta mais
dificil a AINE’s, esse diagnostico s6 pode ser firmado em pacientes com diagnéstico prévio
confirmado de Febre Reumatica (COSTA et al, 2009; SPINA, 2008).

As manifestacbes cutaneas ou nédulos subcuténeos séo apresentagdes raras, mas
bem caracteristicas da FR. Sdo formag¢des com didmetro médio de 1 cm e sdo marcadores
de cardite grave. O eritema marginatum é manifestacdo extremamente rara, de fundo
humoral, e caracterizado por maculas réseas, confluentes com bordas eritematosas e centro
claro, em regressao. Séo confluentes, ndo pruriginosas e sem descamacao, motivos pelos
quais raramente sdo percebidos pelo paciente. Em geral, ocorre em nas areas extensoras

das articulagdes, ao longo dos tenddes e no couro cabeludo (RODRIGUES et al, 2010).

DIAGNOSTICO

O diagnoéstico da FR é baseado na clinica do paciente, ndo havendo assim, exames
especificos que possam ser utilizados para o diagnostico. Como consequéncia disto, nem
sempre o diagnéstico € realizado da maneira correta em pacientes que apresentam clinica
mista com outras patologias. Porém, os exames laboratoriais auxiliam na manutengéo
e inspec¢éo da infeccdo estreptocOcica no paciente, apesar de serem inespecificos para
diagnostico, utilizando como guia os Critérios de Jones.

Os Critérios de Jones foram criados em 1944com a finalidade de diminuicdo
dos atrasos de diagnoéstico da FR e seus possiveis e decorrentes erros, uma vez que
manifestacdes classicas da FR podem ser confundidas com outras patologias, decorrente
da sitomatologia comum (ROBAZZI, et al, 2014).

Com o decorrer dos anos e com o avango da tecnologia diagnéstica, algumas
mudancas foram realizadas nos critérios de Jones. A primeira alteragcéo foi realizada pela
American Heart Association (AHA), no ano de 1992 onde os critérios devem ser utilizados
para avaliar o primeiro surto da FR. A segunda modificagédo foi feita no ano de 2004 pela
OMS, destinada para diagnostico de reccoréncia de FR e também, para pacitentes com
doencgas cardiopaticas reumaticas crénicas (CRC) estabelecidas. Estes critérios séo
divididos em critérios maiores e critérios menores e apesar de terem sido criados em
1944 e posteriormente modificados em 1992, ainda sdo considerados padrdo ouro para
diagnosticar a FR de primeiro surto (SBC, 2009).

E considerado alto risco da presenca de FR inicial (ou surto) em pacientes que
apresentam dois critérios maiores ou dois critérios menores associado a um critério maior
evidenciados com a infeccéo pelo estreptococos, sendo os maiores: cardite, artrite, coreia
de Sydenhan, eirtema marginado, nédulos subcutaneos; e os menores: febre, artralgia,
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elevagcao dos reagentes de fase aguda (VHS e PCR), intervalo PR prolongado no ECG
(NAKA, 2004; SBC, 2009).

Para que ocorra o diagnostico da FR, cada sintoma é analisado e diagnosticado
separadamente e por fim, sdo analisados como um todo Como primeiro passo, tem-se
a importancia do diagnéstico da faringoamigdalite, sendo necessario o isolamento do
Streptococcus pyogenes em cultura para identificagdo. Um teste soroldégico complemetar
€ 0 ASLO, com a finalidade de dosagem e identificacdo da antiestreptolisina O, utilizada
como marcador de infecgcéo para fins de monitoramento (ROBAZZI, et al, 2014).

A artrite € o sintoma mais abrangente e comum encontrado em pacientes portadores
de FR. O diagnéstico é através da caracterizagdo correta e diferenciacdo de artrite e
artralgia, uma vez que a artrite € o edema das articulagées grandes e pequenas, limitando
os movimentos dos membros afetados, caracterizada por ser migratoria e assimétrica
atingindo articulacdes diferentes sem padrdes definidos, onde a limitagdo de movimentos é
o fator de diferenciacédo entre artralgia e artrite (SBC, 2009).

Outro critério maior é a cardite, sendo considerada a manifestagdo mais grave da FR,
sendo diagnosticada por ecocardiografias e ecodopplercardiografias, sendo evidenciada a
insuficiéncia mitral com sopro sistolico apical (PEREIRA et.al., 2017).

Alguns exames complementares podem auxiliar no monnitoramento da FR, como os
hemogramas com anemias decorrentes da cardite, VHS com alteragéo, leucogramas com
leucocitose, elevacao de proteinas de fase aguda, ecodopplercardiogramas para detecg¢ao
de possiveis lesbes cardiacas valculares indcados na fase aguda da doenga, bem como
antidesoxirribonuclease B e antiestreptolisina O que sdo anticrpos contra o estreptococos,
sendo estes, cicatrizaes sorolégicas da doenga por permanecerem elevados em pacientes
portadores (PEREIRA, et al., 2017).

TRATAMENTO

A FR néo apresenta um tratamento especifico, este varia de acordo com a gravidade
de cada caso, sendo realizado a profilaxia primaria que visa a erradicacao do estreptococo a
partir da melhora de indicadores sociais, e, profilaxia secundaria, relacionada ao tratamento
crénico, realizado a partir de antibioticos a fim de evitar recidivas da doenca. O objetivo do
tratamento & suprimir o processo inflamatoério, minimizar repercussées clinicas sobre o
coragao, articulagdes e sistema nervoso central, além de erradicar o EBGA da orofaringe e
aliviar os sintomas (BERTOLETTI, 2004; SBC, 2009).

Apb6s o diagnostico é realizado o tratamento da infecgdo da garganta com a
penicilina benzatina na dose de 600.000 unidades em criangas com menos de 20kg e
1.200.000 unidades para aquelas com 20kg ou mais sendo a aplicagcéo realizada pela via
intramuscular a cada 21 dias. A duragéo da profilaxia depende da idade do paciente, do
intervalo do dltimo surto, da presencga de cardite no surto inicial, do niUmero de recidivas,
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da condigcéo social e da gravidade da cardiopatite reumatica residual (NAKA, 2004; ASC,
2009; SBC, 2009).

O tratamento sintomatico pode ser realizado por medidas farmacolégicas para
cada sintoma e medidas nédo farmacol6gicas como educagao do paciente e familia, terapia
ocupacional, dieta, exercicios, fisioterapia, apoio psicossocial e cirurgia. As evidéncias do
tratamento ndo medicamentoso séo escassas, mas acredita-se que apresenta relagdo na
melhora clinica e funcional dos pacientes (BRASIL, 2017).

Para o tratamento da artrite s&o utilizados anti-inflamatérios néo esteroidais (AINE),
glicocorticoides, medicamentos modificadores do curso da doenga (MMCD) - sintéticos e
biolégicos - e imunossupressores (BRASIL, 2017).

A cardite é o sintoma mais grave e seu tratamento é baseado no controle do
processo inflamatério, sinais de insuficiéncia cardiaca e arritmias. Para se tratar a
insuficiéncia cardiaca, sdo utilizadas medidas ndo farmacologicas, farmacolégicas e até
mesmo cirargicas, dependendo do estagio (SBC, 2002; MOTA, 2014).

No tratamento farmacolégico pode-se utilizar inibidores da enzima de converséo da
angiotensina, diuréticos, antiarritimicos, antagonistas de canais de sddio de 1% geracéo,
antagonistas dos canais de calcio de 3% geragdo e anticoagulantes (FILHO, 2012; SBC,
2002; SBR, 2011).

Em situagbes de cardite refrataria ao tratamento clinico padréo, com leséo valvar
grave, pode ser necessaria a realizagcdo de um tratamento cirdrgico na fase aguda. Ocorre,
principalmente, nas lesdes de valva mitral com ruptura de cordas tendineas ou perfuragédo
das cuspides valvares (SBC, 2009).

A coréia & uma manifestacao neurologica, de forma tardia e de evolugéo benigna
e autolimitada na maioria dos casos, sugere que a lesdo causada seja direcionada aos
nucleos da base, acometendo o cérebro de forma difusa, provocando um desequilibrio
neurofarmacolégico causado por aumento da dopamina e diminui¢cdo do acido gama-amino-
butirico (GABA). O tratamento é realizado nas formas grave visando reduzir a evolugéo da
doencga, a intensidade dos movimentos e restabelecer as fungbes motoras dos pacientes.
Sao utilizadas drogas capazes de antagonizar a dopamina, aumentar os niveis de GABA
e drogas que atuam diminuindo a concentracao de auto-anticorpos circulantes no corpo
e reduzindo o processo inflamatério cerebral caracteristico. Em casos leves e moderados
estdo indicados repouso e permanéncia em locais calmos, evitando estimulos externos
(VINICIUS et al, 2006; SBC, 2009; SBR, 2011).

Durante a gestacgéo, esta contraindicado o uso de anti-inflamatérios néo esteroides
(AINE), carbamazepina, haloperidol, acido valpréico, inibidores de ECA e bloqueadores de
receptores de angiotensina Il (SBC, 2009).
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CONSIDERACOES FINAIS

A FR acarreta em consequéncias permanentes e degenerativas na vida dos
pacientes portadores. E importante que seja realizado diagnéstico dos sintomas, da
infeccdo pelo Streptococcus pyogenes e o tratamento, tanto profilaxia quanto sintomético,
sejam realizados adequadamente de acordo com as manifestagdes clinicas do paciente e o
quanto antes para que as consequéncias na vida do paciente sejam evitadas ou reduzidas.

Como mencionado ao longo desta revisdo, a FR ndo apresenta diagnéstico
especifico, havendo assim, uma necessidade de criacdo de diagnéstico especifico para
FR, facilitando na qualidade de vida e manutencdo da saude dos pacientes, tanto para
diagnosticar portadores quando excluir essa possibilidade de nao portadores.

Pacientes portadores de FR necessitam de acompanhamento clinico continuamente
devido a cronicidade da FR, devendo ser observados e controlados também, todos os
sintomas decorrentes da FR.

A conscientizacdo sobre a FR e suas consequéncias clinicas devem ser explanadas
para a populagéo para que assim, ao menor sintoma, a procura ao médico seja imediata, para
que também, todas as infec¢des de garganta (faringites) sejam tratadas adequadamente
evitando que a FR se instale no paciente.
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