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Objective: To study the prevalence of osteoporosis in healthy Portuguese women.

Type of Study: Cross-sectional study.

Study Set: Women routinely visiting their doctors at primary care centers in different regions of
the country.

Methods: Distal forearm bone mineral density was measured in 5964 apparently healthy
women (aged 20-89 years) using single X-ray absorptiometry (Hologic DTX 100). All partici-
pants volunteered to answer a questionnaire comprising information on demographic,
behavioural, obstetric and clinical aspects. Osteoporosis was defined as a value for bone mine-
ral density 2.5 standard deviation or more below the young adult reference mean. Prevalence
was adjusted for age or bone mass index using indirect standardisation and sample prevalence
was applied to the age structure of five regions considered, to derive a local prevalence.
Results: The prevalence of osteoporosis increased with age (69.0% for women older than 79
years), with the number of years post-menopause (25.0% for 10 or more years), and with
increasing age of menarche. Higher levels of physical activity or body mass index were signifi-
cantly associated with lower prevalence of the disease. Age, body mass index and the number
of years post-menopause remained as independent risk factors for osteoporosis in
post-menopause women. In the study sample, a crude prevalence of osteoporosis of 10.1% was
found, without significant regional variations even after adjusting for age or body mass index.
However, the two most south regions presented a higher summary prevalence of osteoporosis
if the age and region specific study prevalence applies to the census population of the regions.
Conclusion: This study showed that osteoporosis is a common nation-wide problem in Portu-
guese women and that approximately 10% are at increased risk of fracture. (Acta Reuma Port
1997:82:7:13)
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Polyarteritis nodosa is characterized by a segmental vasculitis restricted to skin or by a systemic
involvement. Our study was developed at the Pediatric Rheumatology Department of
IPPMG-UFR].

A revision of eight cases of this disease (4 cutaneous form and 4 systemic polyarteritis) has been
made, between 1988 and 1996. The onset of PAN ranged from 3 to 14 years old with a female
prevalence (3:1 in the cutaneous form).

The most frequently signs and symptoms were high fever (100%), nodular vasculitis (100%),
peripheral edema (100%), arthritis (75%), myalgia (50%) and peripheral necrosis, lowered arte-
rial rate and Raynaud’s phenomena in 3/4 of systemic cases. At least one increased inflamma-
tory index has been found in all patients. All of them have been treated with corticosteroids and
one systemic patient received intravenous cyclophosfamide.

Penicillin profilaxis was applied to all patients due the relation of this vasculitis and the strep-
tococcal infection. (Acta Reuma Port 1997;82:15:19)
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Anterior dissection of Baker's cysts is uncommon. We describe a case of a 50-year-old man, with
rheumatoid arthritis, who presented with an anterolateral skin lesion of the right leg. The lesion
was due to fistulization of an anterior Baker cyst, communicating with another one with poste-
rior localization, not palpable on the examination. The diagnosis was established by magnetic
ressonance imaging. (Acta Reuma Port 1997,82:27:31)
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Artigo Original

Osteoporose em Mulheres Portuguesas

Domingos Aratjo’, Jorge Pereira”, Henrique Barros™

RESUMO

Realizou-se um estudo transversal em 5964 voluntarias saudaveis, com idades compreendidas
entre 20 e 89 anos, que recorreram por rotina a Centros de Satide em diferentes regides do pais,
sendo medida a densidade mineral 6ssea no antebrago distal, por absorciometria simples de
raio-X e obtidas respostas a um questionario compreendendo perguntas de cardcter demografi-
co, comportamental, obstétrico e clinico. Nesta amostra, a prevaléncia de osteoporose aumen-
tava significativamente com a idade (69,0% nas mulheres com 80 ou mais anos), com o nimero
de anos apds a menopausa (25,0% ap6s 10 ou mais anos) e com o aumento da idade da menar-
ca; e variava inversamente com a actividade fisica e o indice de massa corporal. Para as
mulheres pés-menopausicas foram identificados como factores independentes de risco para a
osteoporose apenas a idade, o IMC e o ntimero de anos apds a menopausa. A prevaléncia bruta
de osteoporose foi de 10,1%, semelhante nas diferentes regides do pais, mesmo apos estandar-
dizagdo para a composicdo etdria ou o indice de massa corporal. Contudo, partindo da
prevaléncia de casos na amostra e de acordo com a estrutura etdria da populagdo feminina por-
tuguesas a osteoporose é mais frequente no Sul. O presente estudo realizado numa larga
amostra de mulheres portuguesas saudaveis mostra que cerca de 10% estdo em risco elevado de
fracturas. (Acta Reuma Port 1997;82:7:13)

Palavras-chave: Densidade mineral 6ssea; Mulher; Osteoporose; Portugal.

INTRODUCAO por uma elevada proporgdo de fracturas espon-

taneas ou associadas a traumatismos menores,
Nas mulheres, particularmente ap6s a meno-  especialmente da coluna vertebral, do antebra-
¢o e da anca'. S6 por si, essas fracturas repre-
sentam avultados custos directos para os servi-

pausa, a osteoporose constitui um dos princi-
pais problemas de Satde Publica, responsavel
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** Consultor de Medicina Nuclear; CDIO
*** Professor Auxiliar da Faculdade de Medicina do Porto; Servigo de Higiene e Epidemiologia - Faculdade de Medicina do Porto
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¢os de saude, e indirectamente, pela alta mor-
bilidade e mortalidade que lhe estd associada,
apresentam enormes custos sociais. Assim, a
quantificagdo da osteoporose reveste-se de
grande interesse pois fornece informacdes in-
dispensaveis para prever gastos em satde e es-
tabelecer prioridades, nomeadamente de ca-
racter preventivo.

Nos paises desenvolvidos, as mulheres apre-
sentam um risco de fracturas osteoporéticas
durante a vida de 30-40%, sendo em particular
para as fracturas da anca de 16-18%**. Como
resultado do envelhecimento populacional, a
incidéncia de fracturas osteoporéticas estd a
aumentar, tanto em homens como em mulhe-
res, tendo provavelmente crescido cerca de 50%
durante os ultimos 20 anos’. Esse aumento ocor-
reu sobretudo nos paises do Norte da Europa e
nos EUA mas a generalizada progressao da es-
peranca de vida fard com que nas préximas
décadas este seja também um problema funda-
mental em paises e populagdes mais pobres.

As determinac¢does da densidade mineral
Ossea, a partir das quais se faz a classificacao
dos individuos como casos de osteoporose,
constituem uma distribuicdo continua de valo-
res. Como para a pressao arterial e sua relagdo
com o risco de acidente vascular cerebral, tam-
bém para a densidade mineral dssea existe
sobreposigao dos valores observados em indivi-
duos com e sem fracturas. No entanto, véarios
estudos prospectivos mostraram que é possivel
prever com elevada validade quais as mulheres
em maior risco de sofrer facturas®, e que mesmo
a partir de uma tnica medicdo da densidade
mineral Ossea é possivel classificd-las indivi-
dualmente com aceitavel acuidade, em classes
de risco’. O risco de fractura aumenta com a
diminui¢do dos valores de densidade mineral
Ossea, mas para um mesmo valor é mais alto
quanto maior a idade®’.

A osteoporose é uma doenga cuja manifes-
tacdo clinica sdo as fracturas 6sseas. No entan-
to, esta designacédo é frequentemente utilizada
sem uma indicagdo clara do seu significado,
quer descrevendo um processo (perda dssea),
um estado (massa Ossea inferior ao previsto
para a idade), ou um resultado clinico (fractu-

ra). Ainda que os resultados individuais depen-
dam da técnica utilizada, do local anatoémico,
da idade, do sexo, da frequéncia das avaliagdes
e dos padrdes populacionais disponiveis, a
medicio da densidade mineral 6ssea fornece
informacdes para determinar e descrever o
estado 6sseo, o processo de perda dssea e predi-
zer o risco de fractura™.

Em Portugal ndo foram realizadas investi-
gagdes suficientemente prolongadas no tempo
ou abrangendo informacdo transversal para
grandes amostras que fornecam dados seguros
sobre a incidéncia ou a prevaléncia de fracturas,
nem se conhece o nimero de individuos em ris-
co ou quais as tendéncias mais provaveis para a
evolucdo deste fendmeno. A extrapolagdo a par-
tir de informacoes recolhidas noutras popu-
lagdes é particularmente arriscada para a com-
preensdo da osteoporose ou mais em geral dos
determinantes da massa Ossea uma vez que
resultardo da interacgdo de multiplos factores
genéticos e ambientais, cuja particular agre-
gacdo em cada grupo humano acaba por ser
responsavel pela importancia local do proble-
ma. Com este estudo pretendeu-se por isso
determinar a frequéncia de osteoporose em
mulheres portuguesas assintomaéticas, avaliar
variacdes geograficas na sua prevaléncia e iden-
tificar factores ambientais responsaveis pela
variabilidade da massa dssea.

MATERIAL E METODOS

Entre Setembro de 1993 a Janeiro de 1995
realizou-se um estudo transversal em 5964
mulheres aparentemente sauddveis, volunta-
rias, residentes nas diferentes regides geografi-
cas de Portugal, e que durante esse periodo de
tempo recorreram aos seus Centros de Sadde
para consultas de rotina ou por queixas nao
relacionaveis com doengas do sistema musculo-
esquelético, como por exemplo uma infeccao
aguda do tracto respiratério alto.

Todas as mulheres eram caucasoides, tinham
idades compreendidas entre os 20 e 0s 89 anos

‘e apresentavam os seguintes critérios de in-

clusdo: auséncia de sinais ou sintomas sugesti-
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vos de doenga crénica, gravidez, aleitamento,
histéria familiar ou pessoal de fracturas osteo-
poroéticas, ou de uso de medicamentos com
eventual influéncia no metabolismo 6sseo,
excepto os anticonceptivos orais.

As participantes responderam a um ques-
tiondrio com perguntas de caracter demografi-
co, comportamental, clinico e obstétrico, que
forneceu informacdes referentes a idade; peso;
altura; idade da menarca; nimero de gravi-
dezes (incluindo as terminadas em abortamen-
to); historia de aleitamento; idade da meno-
pausa; tipo de menopausa (espontanea ou ci-
rurgica); uso de contraceptivos, seu tipo, dura-
cao e doses; hédbitos tabagicos; consumo actual
de bebidas alcodlicas (vinho e cerveja) e de
leite; e actividade fisica, laboral e extralaboral.

Para avaliar a relagao peso/altura utilizamos
o indice de massa corporal (IMC, Kg/m?), cate-
gorizado de acordo com a classificacdo de
Garrow". O periodo potencialmente fértil foi
calculado, nas mulheres pré-menopdusicas,
pela diferenga entre a idade actual e a idade da
menarca, e nas pos-menopausicas pela dife-
renca entre a idade da menopausa e a idade da
menarca. A actividade fisica foi classificada em
trés graus, da seguinte forma: sedentaria - acti-
vidade laboral sedentaria, sem actividade fisica
extra-laboral; moderada - trabalho sedentério
mas actividade fisica extra-laboral ou activi-
dade moderada no trabalho e sem actividade
fisica extra-laboral; activa - actividade laboral
moderada ou activa e com actividade extra-
-laboral. Foram consideradas pds-menopausi-
cas as mulheres com um periodo de amenorreia
superior a um ano.

A medicao da densidade Ossea foi efectuada
na regido distal do antebrago ndo dominante
por absorciometria simples de Raio-X (Hologic
DTX 100°). Esta técnica tem uma precisao supe-
rior a 1%. O diagndstico de osteoporose’ foi
feito perante um valor de densidade mineral
6ssea 2,5 desvios-padrado abaixo do valor médio
obtido, nesta populagdo, em adultas jovens pré-
-menopausicas entre 20 e 40 anos.

Compararam-se as proporcdes de osteo-
pordticas e nao osteoporoéticas em relagao a
cada uma das varidveis consideradas como

potenciais factores de risco através da prova de
qui-quadrado.

Para identificar os factores independentes de
risco para a osteoporose nas mulheres pos-me-
nopausicas calcularam-se os odds ratios (OR)
ajustados e os respectivos intervalos de con-
fianga a 95% (IC 95%) usando regressao logisti-
ca nao condicional (Egret®). As mulheres
pré-menopausicas ndo foram consideradas
nesta andlise porque foram, na sua grande
maioria, utilizadas para a definigdo dos pa-
droes de normalidade de massa Gssea que per-
mitiu a identificagdo dos casos de osteoporose,
pelo que a sua prevaléncia neste grupo € obvia-
mente muito baixa.

A prevaléncia de osteoporose foi calculada
para cada uma das cinco regides que consti-
tuem a divisao do pais em NUTS II (Nomen-
clatura de Unidades Territoriais para fins
estatisticos, de nivel 2). As prevaléncias entre
regides foram comparadas apos estandardizagao
indirecta, considerando como padrao a amostra
nacional total. A prevaléncia de osteoporose no
pais e nas regides foi estimada a partir da cal-
culada na amostra usando a composigdo etaria
da populacdo feminina por regides, obtida
através do recenseamento de 1991.

As variaveis quantitativas continuas foram
comparadas pela prova t de Student ou por
analise de varidncia, quando a distribuicao
amostral se ajustava a uma normal e havia
homogeneidade das varidncias. Em alternativa
recorreu-se as provas de Mann-Whitney ou
Kruskal-Wallis.

RESULTADOS

A prevaléncia bruta de osteoporose encontra-
da nesta amostra de mulheres portuguesas foi
de 10,1%. Como descrito no Quadro I, em ana-
lise univariada, a proporcao de mulheres osteo-
pordticas aumenta significativamente com a
idade (p<0,0005), com a idade da menarca
(p<0,0005), com o numero de anos apds a
menopausa (p<0,0005), e diminui significativa-
mente com o IMC (p=0,002) e o grau de activi-
dade fisica (p<0,0005). Diminui, ainda que nao

Acta Reuma Port 1997:82:7-13
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Quadro [
Prevaléncia de Osteoporose de acordo com dife-
rentes caracteristicas demogréficas, comportamentais

PARTICIPANTE  OSTEOPOROSE
s n % v
n*
IDADE (anos)
20-29 102 1 1,0
30-39 516 2 04
40-49 1808 20 1,1
50-59 1918 100 52
60-69 1208 283 234
70-79 379 179 472
80-89 29 20 69,0 <0,0005
IMC (Kg/m?)
<19.9 277 39 14,1
20.0-24.9 2246 254 11,3
25.0-29.9 2453 234 95
30.0-34.9 808 69 8,5
>35.0 180 9 50 0,002
IDADE DA MENARCA (anos)
<10 ' 274 21 7.7
11-14 4744 452 9,5
>15 946 132 140 <0,0005
GESTACOES
0 740 112 15,1
1 1396 135 97
2 2320 170 73
>3 1508 188 12,5 <0,0005
ANOS POS-MENOPAUSA**
1 249 5 2,0
23 426 12 2,8
4-5 384 12 3,1
6-9 718 52 7,2
>10 2043 511 25,0 <0,0005
ACTIVIDADE FISICA
sedentaria 3753 448 11,9
moderada 1460 110 7.5
activa 710 39 5,5 <0,0005
CONSUMO DE LEITE (iml/dia)
0 1317 141 10,7
<500 3962 400 10,1
>500 664 61 92 0,567
CONSUMO DE ALCOOL
nio 5040 526 10,4
sim 903 78 86 0,112
HABITOS TABAGICOS
nio 5410 586 10,8
sim 553 19 3,4 <0,0005

* Os totais podem ndo somar 5964 devido a falta de infor-

macao para algumas varidveis.

Quadro II
Factores de risco para osteoporose em mulheres
pés-menopdusicas. Odds ratios e intervalos
de confianca a 95% ajustados por regressio

OR IC 95%

IDADE (anos)

40-49 1

50-59 2,04 (1,13 -3,71)

60-69 6,43 (3,50 - 11,81)

70-79 17,18 (9,11 - 32,38)

80-89 4121 (15,14 - 112,10)
IMC (Kg/m?)

<19.9 1

20.0-24.9 0,73 (0,46 - 1,16)

25.0-29.9 0,42 (0,27 - 0,68)

30.0-34.9 0,32 (0,19 - 0,54)

>35.0 0,19 (0,08 - 0,43)
ANOS POS-MENOPAUSA

1 1

2-3 1,36 (0,47 - 3,92)

4-5 1,44 (0,50 - 4,15)

6-9 2,60 (1,01 - 6,65)

>10 4,28 (1,69 - 10,83)

significativamente, com o consumo actual de
leite (p=0,567) e de bebidas alcodlicas (p=0,112).
A presenca de osteoporose varia significativa-
mente com a paridade (p<0,0005), sendo mais
frequente entre as nuliparas e as mulheres com
trés ou mais filhos. A prevaléncia de osteo-
porose era significativamente mais alta nas
mulheres que nunca fumaram mas esta dife-
renga desaparece quando se ajusta a com-
posicdo etdria, e devia-se ao facto das fumado-
ras serem significativamente mais novas (44 +9
vs 54 +11, p<0,0005).

No Quadro II sdao apresentados os factores
independentes de risco para a osteoporose
identificados nas mulheres pds-menopausicas.
Observou-se um aumento do risco com a idade
(cerca de 40 vezes superior na classe dos 80-89
anos em comparagdo com a classe base dos
40-49 anos), com o numero de anos apds a
menopausa (risco cerca de 4 vezes maior apés
10 ou mais anos), e uma diminuigio do risco de
osteoporose com o aumento do IMC (cerca de
um quinto do risco na classe mais alta relativa-
mente a mais baixa).

Acta Reuma Port 1997,82:7-13



Domingos Araiijo e col.

Osteoporose em Mulheres Portuguesas

Quadro 11T
Comparacdo das caracteristicas das participantes no estudo, de acordo com a regido geografica
de residéncia (média+desvio padrio)

NUTS 11
NORTE CENTRO LISBOAE ALENTEJO ALGARVE P
V. TEJO
n 345 2089 2666 438 421
Idade (anos) 52,7+11,0 52,1+11,6 53,0+10,5 53,6+11,1 52,6+10,0 0,084
IMC (Kg/m?) 25,9+4,3 26,1+4,1 26,3+4,2 26,5+4,2 25,7+3,6 0,004
Idade
menarca (anos) 13,1+1,8 13,1+1,7 12,9+1,7 12,8+1,5 12,8+1,5 <0,0005
Idade
fértil (anos) 32,3+6,7 31,2+6,9 32,2+6,3 32,8+6,3 32,645,7 <0,0005
Ne de
gestagoes 2,9+2,6 2,5+1,9 2,842,5 2,5+2,3 2,6+2,0 0,002
Densidade mineral
Ossea (g/cm?) 0,439+0,061 0,440+0,060 0,436+0,059 0,432+0,062 0,432+0,061 0,032
n 213 1316 1746 287 258
Idade menopausa
(anos) 46,9+5,9 46,1+6,1 46,1+6,1 47,145,6 46,1+5,7 0,035
Anos ap6s
menopausa 11,9+8,0 12,3+9,0 12,049,0 12,248,5 11,8+8,7 0,735

As participantes foram agrupadas em fungao
das regides em que residiam. Como podemos
observar no Quadro III, verificou-se haver dife-
rencas significativas entre as mulheres estu-
dadas, de acordo com as cinco regides e relati-
vamente a diversas varidveis consideradas
possiveis confundidores das estimativas locais
da prevaléncia da osteoporose. Assim, obser-
varam-se diferengas significativas para os
valores médios da idade, do IMC, da idade da
menarca, de anos potencialmente férteis, de
gestagoes e da idade da menopausa. Também o
valor bruto da densidade mineral éssea foi
significativamente diferente nas cinco regides.

Apesar desta distribuigdo desigual de poten-
ciais confundidores ndo se observaram dife-
rengas estatisticamente significativas ao compa-
rar a frequéncia de osteoporose nas diferentes
regides, quer no seu valor bruto quer apés ajus-
tar a composigdo etaria ou o indice de massa
corporal (Quadro IV). No entanto, as prevalén-

cias esperadas para a generalidade da popu-
lacdo feminina dessas regides, aplicando as
prevaléncias etdrias da amostra e a estrutura
censitaria para as idades, sera significativa-
mente mais alta no Sul.

DISCUSSAO

A osteoporose é geralmente considerada uma
doenga associada ao processo de envelhecimen-
to. Contudo, o conjunto de conhecimentos ja
disponiveis permite pensar que intervencoes
preventivas, promovendo o incremento do pico
de massa Gssea e/ou a reducdo da taxa de
perda Ossea na peri e pds-menopausa, serao
capazes de contrariar essa associagdo retirando-
lhe inevitabilidade®.

Acompanhando a expressao quantitativa do
problema, uma das areas médicas que mais se

2

tem desenvolvido recentemente é a do trata-
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Quadro IV
Prevaléncia de Osteoporose em Mulheres Portuguesas

Prevaléncia de Osteoporose

n Bruta Ajustada’
Populacao
Idade IMC portuguesa
Norte 38 11,0 10,6 11,1 9,5
Centro 196 9,4 9,5 9,7 10,8
Lisboa e Vale do Tejo 272 10,2 10,3 10,6 9,5
Alentejo 52 11,1 10,5 12,2 13,2
Algarve 47 11,2 12,1 11,5 13,6
p=0,517 p<0,05

* Prevaléncias ajustadas por estandardizagao indirecta, como descrito em material e métodos.
p=probabilidade para a comparagao das frequéncias, observadas e esperadas (populacdo portuguesa), pela prova do qui-quadrado.

mento e da detecgdo da osteoporose, particular-
mente através do aperfeicoamento de novas
técnicas capazes de medir com precisdo o con-
teido mineral e a densidade mineral 6sseos®.
O desenvolvimento tecnoldégico e a com-
preensao da natureza modificavel da situacao,
fazem com que seja necessario definir o even-
tual interesse de um rastreio, universal ou se-
lectivo, e qual o papel dos doseamentos da
densidade mineral ¢ssea nessas estratégias de
prevengdo. A decisdo deverd, como sempre ao
implementar rastreios, ser ponderada em
funcdo da frequéncia da doenga (osteoporose,
risco de fractura), das vantagens de um trata-
mento em fase precoce, da existéncia de um
método de detec¢do precoce com aceitabili-
dade, acuidade e precisdo suficientes e de uma
relagdo custo-eficicia favoradvel”. A generali-
dade destes pressupostos pode verificar-se em
relagdo a osteoporose mas o elevadissimo custo
que um uso alargado da densitometria impli-
caria, tem sido impeditivo da adopgado de pro-
gramas universais de rastreio, mesmo nos paises
mais desenvolvidos. Acresce como dificuldade,
que ndo estd ainda demonstrado que a infor-
magao fornecida por uma medigdo num tnico
local anatémico seja generalizavel a outras re-
gides do esqueleto, e que ndo sejam necessarias
observagdes repetidas ao longo do tempo®.

Nao era intencdo deste trabalho avaliar a
relacdo custo-eficicia de um programa de ras-
treio, mas somente determinar a frequéncia do
problema entre as mulheres portuguesas. Com
essa finalidade, foi medida a densidade mineral
6ssea do antebrago distal por absorciometria
simples de raio-X, um método recentemente
desenvolvido, com elevada precisdo e custos
inferiores aos da absorciometria de feixe de
dupla energia’, e foi possivel mostrar que uma
elevada propor¢io de mulheres portuguesas
assintomaticas e consideradas saudaveis, apre-
sentava um risco muito elevado de fracturas. A
natureza ndo probabilistica da amostra retira-
lhe forca inferencial mas € licito supor que a
realidade quantitativa da osteoporose em
Portugal, seja proxima dos valores aqui des-
critos.

Nas mulheres p6s-menopausicas os factores
de risco independentes identificados ndo sdo
factores natural ou desejavelmente passiveis de
modificagdo, sendo particularmente evidente o
efeito do envelhecimento. Embora estas carac-
teristicas ndo sejam manipuldveis é possivel
supor que o recurso a hormonoterapia, a pre-
vengao pelo exercicio fisico e a dieta possam de
algum modo contrariar esta situacao.

Nas mulheres por nés avaliadas nao se detec-
taram diferengas na prevaléncia de osteoporose
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entre as cinco grandes regides do pais. No en-
tanto, poder-se-ia prever a sua existéncia dada
a grande variabilidade demogréfica, cultural,
social, e climatica dessas zonas, e porque essas
diferentes caracteristicas expressam reconheci-
dos determinantes da massa dssea. Alguns
desses determinantes foram especificamente
por nés estudados através do inquérito realiza-
do, e como esperado, mostraram-se significati-
vamente associados a presenca de osteoporose.
Igualmente, o conjunto das mulheres estudadas
em cada regido apresentava, entre si, diferengas
significativas para varios dos factores de risco
da osteoporose, como o indice de massa corpo-
ral, o periodo de anos potencialmente férteis, o
numero de gestagOes e até a densidade mineral
6ssea (Quadro II). Contudo, o quantitivo destas
diferengas tera pouco relevo bioldgico embora
com significado estatistico decorrente do ra-
zoavel tamanho amostral. A auséncia de dife-
rencgas na prevaléncia regional de osteoporose,
pode no entanto reflectir mais a homogenei-
dade econémica e social da populacio que
recorre aos Centros de Satide que um risco de
ocorréncia da doenga semelhante entre regides.
De facto, simplesmente aplicando as prevalén-
cias amostrais de osteoporose, por idades, a
composicdo etaria de cada regido, de acordo
com o ultimo recenseamento, espera-se nas
zonas do Sul uma maior prevaléncia de casos e
portanto de mulheres em risco de fractura.

A prevaléncia de osteoporose por idades,
neste conjunto de mulheres foi semelhante ao
descrito, por exemplo, para a populagio branca
americana, usando o mesmo critério de defini-
cdo de caso. E por isso superior a esperada para
um pais considerado do Sul da Europa, nos
quais se descrevem prevaléncias intermédias,
entre as mais altas da Europa do Norte ou
América do Norte e, as mais baixas, das popu-
lagoes africanas ou da América do Sul’. Tratan-
do-se de uma populagdo em que ndo houve o
recurso a terapéutica hormonal de substituigao
na menopausa, pouco comum ainda em
Portugal, serd possivel imaginar uma reducao
importante destas prevaléncias no futuro sim-
plesmente com a adopgdo dessa medida
terapéutica.

Em resumo, o presente estudo revelou que a
osteoporose é também em Portugal, qualquer
que seja a zona do pais, um importante proble-
ma de Satde Publica. Igualmente, justifica a
necessidade de estudar de forma aprofundada
os factores modificdveis que entre nos apresen-
tem maior importancia como determinantes da
massa 0ssea. Prevendo-se alteragdes comporta-
mentais, como o crescente tabagismo femini-
no', maior é a importancia de estabelecer uma
conduta justificada pelas realidades locais no
que se refere a deteccdo e a natureza das medi-
das de preven¢do primdria e secundaria da
osteoporose.
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Poliarterite Nodosa - Uma Doenca
Pos-Estreptococcica?

Andréa Valentim Goldenzon*, Claudia Lopes*, Paulo Capistrano*, Flavio Sztajnbok**,
Blanca Elena Rios Bica***, Sheila Knupp de Oliveira****

RESUMO

A Poliarterite Nodosa (PAN) é uma doenga caracterizada por inflamagdo vascular segmentar,
podendo ser restrita ao tecido subcutaneo ou ser de envolvimento sistémico. Em nosso estudo,
realizado no Servigo de Reumatologia Pediatrica do IPPMG-UFR], realizamos levantamento
retrospectivo de oito casos (quatro cutaneos e quatro sistémicos), no periodo de 1988 a 1996. A
idade de acometimento variou de 3 a 14 anos, tendo predominancia pelo sexo feminino, nos
casos de PAN cutanea (3:1). As manifestagdes clinicas predominantes foram febre alta (100%),
nédulos subcutaneos (100%), edema de extremidades (100%), artrite (75%), mialgia (50%),
necrose de polpa digital, diminuigdo de pulso periférico, fenémeno de Raynaud (75% dos
sistémicos). Pelo menos uma das provas de actividade inflamatoria estava elevada (100% dos
pacientes). Todos foram tratados com corticosterdides e os sistémicos também receberam pul-
soterapia com ciclofosfamida. A profilaxia da doenga estreptococcica foi feita com penicilina em
100% dos pacientes pela estreita relagdo entre infeccao estreptocdccica e PAN. (Acta Reuma Port
1997;82:15:19)

INTRODUCAO

A Poliarterite Nodosa (PAN) é uma doenca
vascular, rara em criangas, caracterizada por
inflamacdo segmentar dos vasos sanguineos,
com predilec¢do pela bifurcacdo dos mesmos. A
forma classica da doenca foi descrita ha mais de

* Especializandos em Reumatologia Pediatrica.
*+ Auxiliar de ensino do Departamento de Pediatria da UFR].

= Professora Assistente do Departamento de Pediatria da UFR].

120 anos, por Kiismaul e Maier, que identi-
ficaram necrose fibrindide de artérias muscu-
lares de pequeno e médio calibres, com for-
magao secundaria de noédulos ao longo das
paredes dos vasos, principalmente vasculatura
mesentérica. Acomete de forma semelhante
ambos os sexos e a idade de prevaléncia na

#x+ Professora Adjunta do Departamento de Pediatria e Chefe do Servico de Reumatologia Pedidtrica da UFR].
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populacdo pediatrica varia de 9 a 11 anos'.

A PAN compromete toda a espessura da
parede do vaso, e as biépsias demonstram uma
vasculite em vdrios estadgios de desenvolvimen-
to, entremeada por areas que parecem normais.
No estagio agudo, ha infiltrado de polimorfo-
nucleares na parede do vaso e na regido peri-
vascular. Posteriormente, apds a cronificagao
do processo, ocorre infiltragdo de células mono-
nucleares. A doenga pode ser restrita ao tecido
subcutaneo ou ter envolvimento sistémico,
acometendo frequentemente o rim e também o
sistema nervoso, gastrointestinal, ocular e
cardiaco™.

A PAN da crianga tem manifestagdes clinicas
muito semelhantes as do adulto. No entanto,
enquanto 30% dos adultos com PAN apresen-
tam sorologias indicando infeccdo aguda pelo
virus da hepatite B, tal associagao nao foi verifi-
cada tdo assiduamente nas criangas. Em 1977,
Fink publicou as primeiras evidéncias que rela-
cionavam a PAN infantil com estreptococcias.

Nosso objectivo foi identificar as principais
manifestacoes clinicas e laboratoriais da PAN
em criancas, assim como avaliar a sua corre-
lagdo com estreptococcia, dando continuidade
aos trabalhos realizados anteriormente e ten-
tando criar uma regularidade na profilaxia da
doenca estreptocéccica com penicilina em todos
os pacientes com diagnostico de PAN.

CASUISTICA E METODOS

Realizamos um levantamento retrospectivo
de oito pacientes portadores de Poliarterite
Nodosa, sendo quatro da forma cutanea e qua-
tro casos de PAN sistémica, atendidos no Ser-
vico de Reumatologia Pediatrica do Instituto de
Puericultura e Pediatria Martagdo Gesteira
(IPPMG)-UFR], no periodo de 1988 a 1995.

Os pacientes que apresentavam PAN sistémi-
ca tinham diagnoéstico firmado pelos critérios
estabelecidos pelo American College Rheuma-
tology* (ACR, 1990) (Fig. 1).

Os pacientes portadores de PAN cutanea,
apresentavam manifestagdes clinicas e/ou his-
topatologia compativeis com esse diagndstico.

A dosagem de anti-estreptolisina O (ASO) foi
realizada em seis dos oito pacientes. Dois
pacientes com PAN sistémica ndo foram avalia-
dos. Os titulos foram obtidos no inicio da
doenga (sem uso prévio de medicac¢do) e ja na
fase de tratamento, associado a profilaxia com
penicilina (pelo menos duas determinagdes da
ASO).

Periodicamente os pacientes eram submeti-
dos a uma rotina laboratorial que incluia hemo-
grama, velocidade de hemossedimentacao
(VHS), provas de actividade inflamatodria e exa-
me do sedimento urindrio.

Procuramos analisar ainda o tipo de trata-
mento instituido nesses pacientes, suas princi-
pais complicagdes e a evolugdao dos mesmos ao
longo do acompanhamento.

RESULTADOS

A idade de acometimento variou de 3 a 14
anos, com idade média de 8,6 anos. Nao houve
predileccdo por sexo entre os pacientes com
PAN sistémica, porém observou-se predomi-
nancia do sexo feminino nos pacientes com
PAN cutéanea na proporgao de 3:1.

Observamos como manifesta¢des clinicas
mais frequentes (Fig. 2), febre alta de caracter
intermitente (100%), artrite de grandes articu-
lagdes (75%), interfalangeanas proximais

Classificacdo da Poliarterite Nodosa,
segundo ACR 1990

* Perda de peso > 4 Kg

* Livedo reticular

* Dor ou aumento de sensibilidade testicular

* Mononeuropatia ou polineuropatia

* Pressdo diastdlica > 90 mmHg

* Elevacdo da BUN e creatinina

* Presenga do virus da hepatite B

» Anormalidades compativeis na arteriografia

* Biopsia compativel com PAN dos pequenos e
médios vasos arteriais contendo PMN

Fig. 1: Diagnoéstico considerado positivo na presenga de 3 ou mais
dos critérios acima listados
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PACIENTES IDADE SEXO SIST/CUT

MANIFESTACOES CLINICAS
MAIS FREQUENTES

OUTRAS ;
MANIFESTACOES

Febre, nédulo SC, edema de
extremidades, artrite, mialgia,

Hemorragia
retiniana

livedo reticular, necrose de polpa
digital, diminuigdo dos pulsos
periféricos, fenomeno de Raynaud
e hiperemia palmo-plantar

Febre, nédulo SC, edema de
extremidades, artrite, mialgia,

Hipertensdo
arterial leve

livedo reticular, necrose de polpa
digital, diminuicdo dos pulsos
periféricos, fendémeno de Raynaud
e hiperemia palmo-plantar

Febre, ndédulo subcutineo, edema
de extremidades, artrite e mialgia

Isquemia
miocérdica
Reaccio periostal

Febre, nédulo SC, edema de

extremidades, artrite, mialgia,
livedo reticular, necrose de polpa
digital, diminuigdo dos pulsos
periféricos, fenémeno de Raynaud
e hiperemia palmo-plantar

Febre, nddulo SC, edema de

extremidades, artrite e livedo reticular

Febre, ndédulo subcutaneo, edema

de extremidades e artrite

Febre, ndédulo SC, edema

de extremidades

Febre, nddulo subcutineo, edema

de extremidades e artrite

Fig. 2: Quadro clinico geral dos pacientes

(37,5%) e mialgia (50%). Também identificamos
a presenca de necrose de polpa digital,
diminuigdo dos pulsos periféricos e fendmeno
de Raynaud em 75% dos pacientes com PAN
sistémica. Livedo reticular e hiperemia palmo-
plantar estiveram presentes em 37,5% dos
pacientes. Outras manifestagdes também foram
identificadas como anorexia, mal-estar, palidez
cutaneo-mucosa, linfoadenomegalia periférica

e descamacao das extremidades.

As manifestacdes digestivas encontradas
foram dor abdominal, epigastralgia, vomitos e
diarreia, que foram pouco frequentes.

Foi observado apenas um caso de hiperten-
sdo arterial leve (paciente 4 - Fig. 2) e um de
isquemia miocardica de parede inferior
(paciente 3 - Fig. 2), porém ambos evoluiram
satisfatoriamente ap6s a institui¢io do trata-
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Evolucdo da anti-estreptolisina O em pacientes com PAN

PACIENTE N* ASO (doenga activa) ASO (durante profilaxia)
1 J— J—
2 400 <166
3 —— .
4 800 640 - 200
5 625 250 - 160
6 2.560 1.200 - 800 - 400
7 333 <166
8 698 333

Fig. 3: Tabela de valores da ASO

mento clinico. O ecocardiograma bidimen-
sional foi realizado em todos os pacientes com
PAN sistémica, nao tendo sido encontrada
nenhuma alteragéo.

A reacgdo periostal é um achado infrequente
na PAN, descrita somente em 1989, por Bou-
guerra e Khil’. O paciente 3 (Fig. 2), apresentou
hipercaptacdo em 1/3 distal do fémur direito e
1/3 distal da tibia direita, na cintigrafia dssea.

Apenas um paciente (paciente 1 - Fig. 2), com
a forma sistémica, evoluiu com hemorragia
retiniana. Ndo foram encontradas anorma-
lidades no exame oftalmoldgico dos outros
pacientes.

As manifestagdes do aparelho respiratério
foram menos frequentes, como tosse, rouqui-
dao e dor de garganta.

As complicagdes vasculares ocorreram exclu-
sivamente nos pacientes com PAN sistémica,
evoluindo em 3 pacientes (75%) para ampu-
tacdo de pelo menos uma falange distal. Outras
complicagdes como infecgdo cutanea (50% dos
sistémicos) e osteomielite (25% dos sistémicos)
também estiveram presentes.

Trés dos oito pacientes (37,5%) apresentavam
leucocitose e trombocitose nos exames iniciais
de fase aguda.

Dentre as provas de actividade inflamatoria,
a proteina C reactiva (PCR) foi positiva em
62,5% dos pacientes e a VHS esteve aumentada
em todos os pacientes na fase aguda da doenca.
A dosagem da ASO foi realizada em 6 dos 8
pacientes, mostrando-se acima dos niveis de

normalidade em todos os pacientes em que foi
dosada (100%) (Fig. 3).

Os valores da ASO variaram de 333 UI a
2.560 UI e foram regredindo a medida que a
terapéutica era instituida.

Todos os pacientes foram tratados com corti-
costerodides, sendo 2 mg/Kg/dia, a dose maxi-
ma utilizada por via oral em 6 dos 8 pacientes.
A dose de corticoterapia oral variou de 0,5 a
2 mg/Kg/dia.

A pulsoterapia com metilprednisolona foi reali-
zada em todos os pacientes com PAN sistémica.

Trés pacientes com diagnéstico de PAN sis-
témica foram submetidos também a pulsotera-
pia com ciclofosfamida (6 mensais e 3 trimes-
trais). A profilaxia com Penicilina foi aplicada
em todos os pacientes. Setenta e cinco por cento
dos pacientes sistémicos fizeram uso de anti-
inflamatorios ndo hormonais e vasodilatadores.

Apesar das complicagdes vasculares severas
nos pacientes sistémicos, todos os pacientes
estdo actualmente assintomaticos, em uso regu-
lar de Penicilina profilactica, alguns ainda em
processo de retirada de corticoterapia oral.

DISCUSSAO

PAN é uma doenga rara na populagdo
pediatrica. Cassidy' relata menos de 100 casos
na literatura desde 1976, com maior incidéncia
na faixa etaria de 9 a 11 anos, semelhante a do
grupo analisado em nosso trabalho.
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Harats* em 1986, chama a atencdo para o
facto de que as manifestagdes reumatoldgicas
associadas a infecgdo estreptocOccica parecem
estar se modificando ao longo dos anos. Espe-
cula-se que isso possa decorrer de uma predis-
posicao genética do hospedeiro ou da presenca
de cepas de um determinado sorotipo de
Streptococcus’.

A Poliarterite Nodosa da crianga tem mani-
festagdes clinicas muito semelhantes as do
adulto. No entanto, enquanto 30% dos adultos
com PAN apresentavam sorologias identifican-
do infeccdo pelo virus da hepatite B, tal asso-
ciagdo nao foi verificada em criangas. Ozen et al®
na sua casuistica detectou a presenca do anti-
génio HBs em 10% dos pacientes, diferente-
mente do restante da literatura em geral, que
ndo encontrou relacdo entre PAN e antigénio
HBs em criangas.

Em 1977, Fink® publicou as primeiras evidén-
cias da relagdo da PAN da crianga com infec¢ao
estreptocdccica, onde de sete pacientes estuda-
dos, seis tinham histéria de infec¢do prévia de
vias aéreas e cinco delas apresentavam valores
aumentados de anti-estreptolisina O. Tal asso-
ciagdo também foi evidenciada por Blau et al™
logo em seguida.

A 1ultima série de Fink" contava com cinco
criangas com PAN cutédnea e quatro criangas
com PAN sistémica. Todos apresentaram a
pesquisa do antigénio HBs negativa. A cultura
do orofaringe foi positiva para o Streptococcus
B-hemolitico do grupo A em trés de cinco
pacientes, em que este exame foi realizado e
valores de ASO elevados estavam presentes em
oito dos nove pacientes.

Em adultos encontramos apenas um relato
da associacdo de PAN com infeccdo estrepto-
coccica'.

Ansell® relata em 1993, estudo de doze crian-
¢as com diagnéstico de PAN, com titulos de
ASO e anti-hialuronidase elevados, sendo que
trés pacientes apresentavam cultura de orofa-
ringe positiva para Streptococcus B-hemolitico
do grupo A.

Recentemente, Sheth™ levantou quatro casos
de PAN cutanea associados a estreptococcia.
Todos os pacientes tiveram evolucdo benigna

durante o acompanhamento e o tratamento
adoptado pelo mesmo foi corticoterapia ou
anti-inflamatdrios ndo hormonais e penicilina
profilactica.

Tais factos descritos acima chamam a atencao
que casos de PAN em criangas deveriam ser
submetidos a profilaxia contra infecgdes estrep-
tococcicas recorrentes, com penicilina benzatina
periodicamente.

Nosso estudo reforga a impressao, ja presente
na literatura, de uma relacdo directa entre a
PAN e a infecgdo estreptococcica prévia.

Em nossa casuistica, todos os pacientes testa-
dos (6/8) mostraram evidéncia de infeccao pré-
via (niveis de ASO > 333 Ul). Ap6s instituicao
do tratamento, associado ao uso profilactico da
infeccdo estreptocdccica, houve controle do
quadro clinico em todos os pacientes e redugao
progressiva dos niveis de ASO.
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Artigo de Revisao

Os Mecanismos de Accao dos
Anti-Inflamatorios nao Esteroides

De la Cruz, G. Herrero-Beaumont

INTRODUCAO

A eficacia clinica dos anti-inflamatérios nao
esterdides (AINESs), esta mais documentada, e ha
mais tempo, do que os aspectos farmacolégicos
em que se fundamentam o seu efeito clinico.

Nos tultimos anos, no decorrer de diversos
estudos efectuados nas areas da Reumatologia
e da Imunologia, foram identificados novos
mecanismos de acgao destes farmacos.

A capacidade dos AINESs para inibirem a sin-
tese das prostaglandinas justifica grande parte
dos efeitos benéficos evidenciados por estes far-
macos nos processos inflamatérios articulares.
Porém, apenas algumas das accdes anti-infla-
matorias dos AINEs podem ser atribuidas ao
seu efeito anti-prostaglandinico. Sabe-se hoje
em dia que estes fadrmacos podem bloquear as
vias intracelulares responsaveis pela activagao
dos neutroéfilos e alterar a producdo de diversos
mediadores da inflamacdo envolvidos nos pro-
cessos inflamatorios. Assim, estas novas pro-
priedades podem ser a resposta a muitas das
questdes ainda ndo respondidas sobre a forma
de actuacdo destes farmacos.

Servigo de Reumatologia
Fundacién Jiménez Diaz
Madrid

ACTIVIDADE FARMACOLOGICA DOS
AINEs DEPENDENTES DAS PROSTA-
GLANDINAS

Desde o inicio da década de setenta que ficou
bem expresso na literatura médica que o meca-
nismo de ac¢ao dos AINEs se baseava na inibi-
cdo da sintese das prostaglandinas a partir do
acido araquidénico®.O 4cido araquidénico é
um acido gordo saturado que se encontra nas
membranas celulares e que na maior parte das
células se pode transformar, em resposta a
varios estimulos e devido a acgao da ciclooxige-
nase, na prostaglandina E2 (PGE2). Os AINEs
bloqueiam esta conversdo enzimatica. No en-
tanto, esta afirmagdo nédo é correcta para todos
0s casos ja que é sabido que o salicilato de
sodio, formaco com potentes propriedades anti-
inflamatérias, ndo bloqueia a sintese das pros-
taglandinas. Assim, nem sempre se encontra
uma relagdo causal constante entre a inibigdo da
sintese das prostaglandinas e o efeito anti-
-inflamatério dos AINEs. Desta forma, embora
a inibicdo da produgdo de prostaglandinas
explique muitos dos efeitos destes farmacos,
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existirdo mecanismos de accio alternativos dos
quais nos ocuparemos em seguida.

MECANISMOS DE ACCAO DOS AINEs
NAO DEPENDENTES DAS PROSTAGLAN-
DINAS

Para poder conhecer outros mecanismos de
accao dos AINEs dever-se-a em primeiro lugar
descrever, de uma forma geral, o processo infla-
matorio. O elemento fundamental deste pro-
cesso € a activacao dos neutrdéfilos no foco infla-
matdrio, que por sua vez pde em marcha a fago-
citose e a destruigao de elementos estranhos e a
libertagdo de diversas substancias lesivas para
os tecidos.

Activagdo celular no foco inflamatério

A natureza exacta da activacdo dos neutroéfi-
los ndo foiainda completamente esclarecida,
mas parece possivel que em todas as células a
sequéncia de eventos tenha inicio com a unido
especifica de um ligando com o seu receptor na
superficie celular. A unido destes ligandos cau-
sadores de lesao tecidual (FMLP, péptidos
bacterianos, fraccdo Cba do complemento, re-
gido Fc da IgG, etc...), ao receptor da mem-
brana, desencadeia a hidrdlise do fosfatidilinos-
itol-4, 5-difosfato (PIP:) pela fosfolipase C, num
reaccdo que é regulada pela proteina G (PG)
que se une ao guanosinotrifosfato (GTP) para
actuar. Esta reaccdo da lugar ao inositol-1,4,5-
trifosfato (IP:) e ao 1,2-diacilglicerol (DG), se-
gundos mensageiros que intervém sinergica-
mente na activagao celular. Ambos induzem o
aumento do célcio intracelular e activam a pro-
teinoquinase C (PKC), constituindo esta o passo
final da activagao de varias respostas celulares
perante sinais externos. Contrapondo-se ao me-
canismo previamente descrito, outros agonistas
celulares como os ésteres do forbol e o ionéforo
de calcio, sem se unirem aos receptores da
membrana, provocam uma activagdo directa da
PKC do citoplasma.

Ao terminar as sequéncias descritas, o neu-
trofilo liberta varios mediadores da inflamagao,

derrama o contetido enzimatico dos seus liso-
somas no foco inflamatério e adquire a capaci-
dade de se agregar.

AINEs e activagao celular

Os AINESs sao constituidos por moléculas de
estrutura lipofilica que se fragmentam em
meios ricos em lipidos, podendo por isso aderir
a membrana plasmatica do neutréfilo e em con-
sequéncia, interferir nos processos nela desen-
volvidos, essenciais para a activagdo celular no
foco inflamatdrio. Muitos trabalhos demons-
traram ja que estes farmacos sdo capazes de
alterar a viscosidade da membrana celular®.
Por exemplo, os salicilatos em baixas concen-
tragdes diminuem a sua viscosidade; pelo con-
trario o acetaminofeno, medicamento que nao
apresenta propriedades anti-inflamatérias, ndo
a altera, mesmo em concentracdes elevadas.
Talvez a capacidade destes farmacos de altera-
rem a viscosidade da membrana constitua o
factor essencial que explique a interferéncia que
estabelecem sobre todos os processos que ai
tém lugar, isto é, acgdes enzimaticas, fluxo i6ni-
co através da membrana e a jungdo de ligandos
pré-inflamacdo aos receptores da superficie ®.

A interferéncia com acgdes dependentes da
proteina G parece constituir pois um aspecto
muito importante da actividade destes farma-
cos. Pelo contrario, os AINEs ndo inibem a acti-
vacdo dos neutréfilos produzida por substan-
cias que ndo necessitam de proteina G; tal é o
caso dos ésteres do forbol e do iondforo de
calcio®.

ACCAO DOS AINEs SOBRE OS MEDIA-
DORES INFLAMATORIOS

Nos tltimos anos demonstrou-se que os
AINEs, para além de inibirem a sintese da
PGE:, podem alterar a produgio de outros me-
diadores da inflamacao.

Durante o desenvolvimento dos processos
inflamatorios sdao produzidas fundamental-
mente duas classes de mediadores:

Mediadores lipidicos bioactivos derivados
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dos fosfolipidos da membrana celular “.
Mediadores de natureza polipeptidica ou
citocinas®.

A. ALTERACAO DA PRODUCAO DE Li-
PIDOS BIOACTIVOS PELA TERAP UTICA
COM AINEs

Leucotrieno B4 (LTB4): existem actualmente
dados contraditdrios no que respeita a forma de
actuacao dos AINEs sobre a producio de LTB4.
Assim, através de estudos in vitro foi possivel
observar aumentos significativos da produgao
de LTB4 apos tratamento com alguns anti-infla-
matorios”. Este fendmeno serd talvez o reflexo
da deslocagdo do metabolismo do acido araqui-
donico pela via da ciclooxigenase para a da
lipooxigenase. Outros farmacos anti-inflama-
torios, inibindo activamente a lipooxigenase,
provocam uma redugao da produgdo de LTB47".
Outros autores no entanto, ndo detectaram até
ao momento, altera¢des na produgio de LTB4
apos tratamento com alguns AINEs", desco-
nhecendo-se quais as repercussoes clinicas que
poderao ter estas alteragoes dos niveis de LTB4.

Factor activador das plaquetas: O PAF é um
outro potente mediador inflamatério, sintetiza-
do a partir da activagao da fosfolipase A2" e
que parecer possuir um papel patogénico
importante no desencadear da destruicdo teci-
dual *?. Embora a acgdo dos AINEs sobre a pro-
ducao de PAF seja actualmente pouco conheci-
da, baseando-nos na mesma observac¢ao descri-
ta para o LTB4, foi sugerido que estes fArmacos,
de igual modo de forma indirecta, terdo a capa-
cidade de aumentar a produgdo de PAF em
diversos tipos celulares®?.

ALTERACAO DA PRODUCAO DE CITO-
CINAS COM O TRATAMENTO COM AINEs
De entre as citocinas é necessario por em
destaque o papel da interleucina-1 (IL-1), inter-
leucina-6 (IL-6) e do factor de necrose tumoral

(TNF) no desencadear da destruicdo articular,
ndo apenas nas doengas reumadticas infla-
matorias, mas também na patologia degenera-
tiva articular "2 AL-1 e o TNF favorecem
a lesdo articular induzindo a libertagao de cola-
genase e de outras proteases as quais causam
reabsorcdo Ossea e cartilaginea. Qualquer dos
mediadores estimula a produgdo de PGE2,
inibe a sintese de proteoglicanos e aumenta o
catabolismo destes. A IL-6 é outra citocina que
se comporta como um potente mediador proé-
inflamatério, embora sejam cada vez maior o
conhecimento sobre esta que lhe confere pro-
priedades anti-inflamatérias *.Tal como a IL-1
e o TNF foi associada a patologia articular ten-
do sido identificada no liquido articular de
vérias doengas reumaticas inflamatdrias e dege-
nerativas ™ *. A sua sintese é fortemente estim-
ulada pela IL-1 e pelo TNF, comportando-se
como mediadora de alguns das ac¢des induzi-
das por aquelas citocinas @°.

Nos ultimos anos, foi demonstrado que a
PGE2 é capaz de modular a producio de algu-
mas citocinas, fundamentalmente a IL-1 e o
TNF . Assim, a PGE2 diminui a produgio de
IL-1 e TNF. A importancia desta inibigdo parece
ter importante clinica e terapéutica, dado que,
como referimos em seguida, existem provas
experimentais de que os AINEs podem alterar a
producgdo de citocinas ®" *. Existe no entanto
alguma discordancia na literatura sobre a
influéncia dos AINEs na produgdo de citocinas.

IL-1: até a0 momento actual sempre se tinha
observado que a inibi¢do da produgéo de IL-1
induzida pela PGE2 revertia ap6s o tratamento
com indometacina®, a partir do qual se dedu-
ziu que todos os AINEs, devido a uma mecanis-
mo semelhante, dariam lugar a um aumento da
producdo de IL-1. No entanto, trabalhos mais
recentes puseram em evidéncia um efeito con-
trario, isto é, uma inibigdo da produgéo de IL-1
pelas células mononucleares tratadas com
AINEs in vitro®”. Os mecanismos através dos
quais os AINEs produzem uma diminuigdo da
producdo de IL-1 sdo desconhecidos, mas é
possivel que a sua principal acgdo se dé ao nivel
pés-transcripcional. Sabe-se hoje em dia que
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alguns AINEs podem estimular a produgédo de
inibidores naturais de IL-1%.

TNEF: a sintese de TNF esta muito relaciona-
da com os niveis intracelulares de PGE2%.
Assim, o tratamento de varias estirpes celulares
com indometacina d4 origem ao aumento da
producdo deste mediador. No entanto, foi
observado recentemente em estudos in vitro
que alguns AINEs provocam uma diminuigao
da producao de TNF®". Os estudos efectuados
no nosso laboratério mostram, pelo contrario,
que a produgdo ex vivo deste mediador estd
aumentada apds o tratamento com AINEs e
esta relacionada de forma inversamente pro-
porcional com a producao de PGE2"".

IL-6: pouco se sabe sobre a acgdo destes far-
macos sobre a producdo de IL-6, no entanto,
sabe-se que alguns AINEs possuem a capaci-
dade de a inibir, ndo se sabendo até hoje qual o
significado ‘clinico deste efeito, dada a com-
plexidade das interrelagdes entre as varias
citocinas .

CONCLUSAO

E preciso assinalar que embora os AINEs
sejam considerados, devido a sua accdo inibi-
toria sobre a ciclooxigenase, um grupo homo-
géneo de substancias, nem todos compartilham
todas as acgoes mencionadas. Neste facto resida
talvez a explicagdo para as diversas respostas
observadas na clinica em resultado da sua uti-
lizagao.

O conhecimento destes novos mecanismos,
assim como a sua repercussao na terapéutica,
serdo da maior relevancia nos préximos anos,
dado que estdo actualmente a ser estudados os
efeitos anti-inflamatérios de novas moléculas
com accdo noutros niveis da resposta infla-
matoria.

A maior parte dos estudos referidos nesta
revisdo forma efectuados com experiéncias con-
cebidas in vitro, desconhecendo-se o seu valor
clinico real. Havera no futuro que planear estu-
dos nos quais se possam definir com maior

exactiddo as consequéncias terapéuticas das
alteracdes, da producdo de diversos media-
dores inflamatérios, induzidas pelos AINEs no
tratamento das doencgas reumaticas.
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Caso Clinico

Quisto de Baker com Modo
de Apresentacao Raro

F. Pimentel dos Santos”, Viviana Tavares ®, Pedro Gongalves®, F. Menezes Brandao ®,
Carlos Cyrne®, J. Filipe Salreta®, Jz, J. Canas da Silva®

RESUMO

A disseccido anterior dos Quistos de Baker é rara. Descreve-se o caso de um homem de 50 anos
com Artrite Reumatoide, que apresentava uma lesdo cutanea na face antero-lateral da perna
direita. A lesdo estava relacionada com a fistulizagdo de um quisto de Baker de localizagdo ante-
rior, em comunica¢do com outro de localizagdo habitual. O diagnéstico foi estabelecido por
ressonancia magnética nuclear. (Acta Reuma Port 1997,82:27:31)

Palavras Chave: Quisto de Baker, Fistulizacao, Lesdo cutanea.

INTRODUCAO

Os Quistos de Baker sdo quistos sinoviais,
que aparecem habitualmente na fossa popliteia
0239 A presenca de derrame articular, alteracao
condral, lesdo meniscal ou dos ligamentos cru-
zados, aumentam a probabilidade da sua
ocorréncia ®*”. Surgem pelo estabelecimento de
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um mecanismo valvular unidireccional entre a
porcdo anterior da articulagdo do joelho e a
bolsa do semimembranoso’***** ou pela rotura
da face posterior da capsula articular®”. Os
Quistos de Baker sdo um achado frequente nos
doentes com Artrite Reumatoide e a sua rotura
acompanha-se de um quadro clinico de diag-
nostico habitualmente facil- Sindroma Pseudo-
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tromboflebitico"**'". Os autores descrevem um
caso em que o diagnoéstico de rotura se mostrou
dificil, pela forma bizarra da sua apresentacao.

CASO CLINICO

A.PC.B., homem de 50 anos, casado, raca
caucasiana, que apresentava Artrite Reuma-
toide com 5 anos de evolugao com envolvimen-
to dos ombros, cotovelos, punhos, MCF’s, I[FP’s
das maos, joelhos, tibio-tarsicas e MTF's, sendo
seguido irregularmente em consulta de Reuma-
tologia e fazendo de forma irregular terapéutica
com AINE's e antipaltidicos de sintese.

Em Julho de 96 por intensificagao do quadro
algico acompanhado de tumefaccao do joelho
direito e por lesdo cutanea da perna direita
(com sensivelmente 1 ano de evolucao) recorre
novamente a consulta de Reumatologia.

O exame objectivo revelava déficit de exten-
sdo de 5° do cotovelo esquerdo, limitagdo da
mobilidade de forma moderada em ambos os
punhos e ligeira em ambas as tibio-tarsicas,
tumefaccao ligeira das MCF’s direitas, marcada
tumefaccao do joelho direito com derrame
intra-articular, sem quaisquer massas palpaveis
na fossa popliteia. No 1/3 superior da perna
direita (face antero-lateral externa) tinha placa
discretamente eritematosa, com cerca de 8-10
cm de diametro, sobre a qual se observavam
multiplas papulo-vesiculas, dando aspecto
geral semelhante a linfangioma (Fig. 1). A lesao
era assintomatica, mas na sequéncia da biopsia
efectuada ficou a drenar exsudado limpido
amarelo citrino.

Na avaliagao laboratorial evidenciava-se de
positivo uma VS de 30mm/h e uma PCR de 1,3
(normal<o,8 ). O exame bacteriolégico do exsu-
dado cutaneo foi negativo. O exame radiol6gico
do joelho direito mostrava tumefacgao dos teci-
dos moles e diminuic¢dao da interlinha femuro-
tibial com escassas erosoes.

A biopsia cutanea foi compativel com hiper-
plasia papilar de Masson, embora com aspectos
simulando angiossarcoma e a ecografia eviden-
ciou edema sub-cutineo, de caracteristicas
inespecificas (Fig. 2A e B). A existéncia de um

Fig. 1: Lesdo eritematosa com multiplas papulo-vesiculas, nao
pruriginosa, ndo dolorosa.

ponto de exsudacao permanente, com aumento
do débito por pressao da roétula levantou a
hipotese da existéncia de uma comunicagao a
articulacao e motivou a realizacdo de fistulo-
grafia que permitiu a identificacdo de extensa
bolsa tibio-peroneal sem aparente contacto com
a articulagao do joelho. A RMN efectuada pos-
teriormente clarificou o quadro, ao identificar
um quisto de Baker com localizagao interna
classica que comunicava com outro de localiza-
cao antero-lateral, com rotura traduzida por fis-
tulizacao (Fig. 3A, B e O).

Procedeu-se a artrocentese com lavagem
articular e posteriormente a sinovectomia
artroscopica. A sinovectomia artroscopica foi
realizada por um de n6s (J.ES.), no bloco opera-
tério, sob anestesia epidural e com garrote
pneumatico colocado na raiz da coxa. Verificou-
-se a existéncia de tecido sinovial de caracteris-
ticas inflamatorias com vilosidades de grande
dimensao, preenchendo todos os compartimen-
tos articulares (femuro-patelar, femuro-tibial in-
terno e externo), com caracteristicas macros-
cOpicas sugestivas de artrite reumatoide, que
foram confirmadas com o exame histologico de
fragmento biopsado. Haviam também lesdes
degenerativas acentuadas da cartilagem articu-
lar da rotula, condilos e planaltos tibiais, parti-
cularmente nos internos, com erosao do 0sso
subcondral. Foi realizada sinovectomia com
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2A

Fig. 2A e 2B: Hiperplasia endotelial papilar de Masson.

“shaver” eléctrico de toda a sinovial que
aparentava sinais inflamatérios macroscépicos
- sinovectomia subtotal.

Na evolugao assistiu-se a uma regressao do
quadro cutaneo e a melhoria da mobilidade
com resolucao da tumefacgao do joelho direito.

DISCUSSAO

Os quistos de Baker podem existir de forma
assintomatica, ou serem responsaveis por dor,
tumefaccdo ou impoténcia funcional”*", e em
regra, resolvem espontaneamente* . Podem
porém, sofrer dissecgao e/ou rotura**%.

A rotura para a porgao posterior da perna é
frequente, podendo simular quadro de trom-
boflebite “**"'*" ou ser responsavel por claudi-
cacao intermitente ®*, edema devido a trom-
bose da veia popliteia ®"* ou por sindroma do
compartimento posterior ®*1°,

A rotura anterior destes quistos é rara ®*"'>'*
19 Os casos referidos na literatura sao escassos,
havendo referéncia a massas palpaveis na
porcao antero-lateral da perna o que obriga a
diagnostico diferencial com eritema nodoso,
celulite , ndédulos reumatoides, hematoma,
abcesso ou tumores dos tecidos moles ®*'.
Hammoudeh e col descrevem um caso invul-

2B

gar, sindroma do compartimento anterior, asso-
ciado a este tipo de dissecgao. Uma doente de
13 anos com artrite cronica juvenil apresentava
dificuldade na dorsiflexdo da tibio-tdrsica e
parestesias do 1° e 22 dedos dos pés motivada
pela compressao do nervo peroneal profundo .

O modo de apresentagio do caso por nos
descrito criou dificuldades diagndsticas parti-
culares, pois o quadro clinico dermatolégico
sugerindo linfangioma, com quadro histopa-
tologico de pseudoangiossarcoma, sem quais-
quer massa, palpaveis, dificilmente poderia
fazer suspeitar a existéncia desta patologia. A
fistulografia e sobretudo a RMN permitiram
estabelecer o diagnostico.

Este caso traduz, uma vez mais, a importan-
cia das técnicas de imagem no diagnostico
destas situagdes. A ecografia da habitualmente
importante contributo no seu diagnostico™
WY o que ndo aconteceu no nosso doente.
Por outro lado, a tomografia axial computoriza-
da (TAC) e mais recentemente a RMN parecem
ser superiores as técnicas em que se faz uso de
contraste, na identificacdo dos quistos de locali-
zacao antero-lateral, pois nado sdo invasivas, fa-
cilitam a distingao entre quistos comunicantes e
nao comunicantes e permitem excluir outras
situagOes importantes em termos de diagnosti-
co diferencial (acima citadas)®.
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I

Fig. 3A, 3B e 3C: Quisto sinovial a nivel da fossa popliteia e
pequena formacao liquida na face anterior da articulagao femuro-
tibial, com evidéncia de fistulizagao a pele.

Uma vez estabelecido o diagndstico, a
lavagem articular seguida de sinovectomia,
levou a rapida melhoria no nosso doente, tal
como esta descrito na literatura®**"'¥. A regres-
sao quase total da lesao cutanea permitiu con-
cluir que se tratava de uma reacgao inflamato-

3B

ria ao proprio liquido sinovial.

Este caso é pois, a tradugao de uma compli-
cacao rara de disseccao anterior de quisto de
Baker, e visa alertar para a necessidade de pen-
sar nestas formas de apresentagao evitando
sujeitar os doentes a procedimentos desne-
cessarios e a atrasos na instituicao de medidas
terapéuticas adequadas.
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Data: 9-13 de Novembro de 1997
Data: 15-16 de Janeiro de 1998 Local: Washington, DC - EUA
Local: Hotel Solverde - Espinho Secretariado: +1 404 633 1870
Organizacao: SPODOM - Sociedade Portuguesa
de Doencas Osseas Metabolicas X SIMPOSIO EULAR: NOVOS
Patrocinio: EFFO ANTI-INFLAMATORIOS E AGENTES
Secretariado: Merck, Sharp e Dohme IMUNOMODEILADORES - ASPECTOS
CLINICOS E EXPERIMENTAIS, BENEFICIOS
XVII JORNADAS INTERNACIONAIS DE E RISCOS
REUMATOLOGIA
Data: 19-22 de Novembro de 1997
Data: 5 e 6 de Fevereiro de 1998 Local: Viena, Austria
Local: Hotel Alfa - Lisboa Secretariado: EULAR Secretariat
Organizacao: S. Reumatologia do Hosp. Garcia Fax: +411 383 9810
de Orta
Unidade de Reumatologia do Hosp. Militar RHEUMADERM™97

Unidade de Reumatologia do Hésp. Egas Moniz
Data: 3-7 de Dezembro de 1997

Local: La Valleta, Malta
Secretariado: +356 241 205

SOCIAL AND ECONOMIC ASPECTS OF
OSTEOPOROSIS AND BONE DISEASES

Data: 4-6 de Dezembro de 1997
Local: Liége - Belgica
Secretariado: +324 221 3334
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e libertacdo d
selectivamente, inibindo a COX-2"

e a formacgdo

Rabasseda, X.: Nimesulide: A selective cyclooxygenase 2 inhibitor

anti-inflammatery drug; Drugs of Today, Vol 32, Suppl. D, 1996

DENOMINAGAO DA ESPECIALIDADE FARMACEUTICA: AULIN COMPOSICAD QUALITATIVA E QUANTITATIVA: Cada comprimido contém:
Principio Activa: Nimesulide 100 mg. Excipientes: Dioctyl Sulfosuccinato de Sadio 1,50 mg; Hidraxipropilcelulose 0,80 mg; Lactose 153,70 mg;
Amido glicolado de sédio 35,00hg; Celulose microcristalina 100,00 mg; Oleo vegetal hidrogenado 8,00 my; Estearato de magnésio 1,00 mg.
FORMA FARMAC! E VIA DE ADMINISTRAGAD: Comprimidas daseados a 100 mgq de Nimesulide, para administragia aral. Propriedades
farmacelégicas: O AULIN é uma nova molécula ndo esterdide com uma acgdo anti-inflamatoria, analgésica e antipirética. O seu prncipio activo
{Nimesulide) integra um grupe funcional sulfonanilidico que o diferencia da maior parte dos tarmacos anti-inflamatdrios actuais dotados de
grupos carboxilico ou endlico. 0 AULIN actua sobre os mecanismos-chave do processo inflamatdrio ao inibir parciaimente a cicloxigenase (sem
efeilo sobre a sintese das prostaglandinas gastricas PGI2, e PGE2, com significado citoprotector), A estrutura quimica de AULIN indica um
mecanismo de tipo “scavenger*, através do qual o farmaca neutraliza a formagdo de radicais fivres de Oxigénio produzidos ac nivel da cascata do
acido araquidanico e libertados em grande quantidade na origem do processo inflamatdrio por numerosas tipos de células ( granulocitos,
neutrdfilos, macrafagos | Q mecanisma de acgaa de AULIN confere 3 molécula um melhor perfil terapdutica am comparagia com firmacas anti-
inflamatorios conhecidos unicamente coma inibidores da sintese das prostaglandinas. O principio activo de AULIN é absorvido quase
completamente através do tracto gastrointestinal em curto espago de tempo. Apds 2 administragdo oral de AULIN as concentragdes plasmaticas
méximas sio atingidas ao fimde 1/2 hora e a sua acgéo mantida durante cerca de 6 a 8 horas. Depois de uma dose oral (nica de 100, 200 & 300
mg, as concentragdes plasmaticas miximas oscilam por 1,7 2 2,3 mcg/mi, 3 a 9 meg/mi e 5 a 10 meg/mi respectivamente. O volume médio
aparenta de distribuigdo é de 312,22 328,2 mi’kg. A semi-vida plasmatica de eliminagdo oscila entre 3,41 £ 3,81 horas. A percentagem de ligagdo
as proteinas plasmiticas é elevada (> 96%) e directamente proporcional A concentragdo plasmitica. AULIN é matabolizado no figado sendo o 4-
hidrovinimesilide o principal & dnico matabolite. AULIN € eliminade em maiores quantidades pela urina coma tirmace biotransformada e o
restante pelas fezes: 98% da dosagem administrada é eliminada nas 24 horas sem dar lugar a fendmenas de acumulagdo, mesmo em tratamento
prolongado. INFORMACOES CLINICAS: Indicades terapéuticas: ORL:Rinite, Sinusite, Otite, Faringite, Laringite, Amigdalite. Urologia: Cistite,
Uretrite, Prostatite, Orquite, Epidimite; Ginecologia: Endometrite, Anexite, Salpingite, Inflamagéo péivica, Fiebologia: Flebite, Trombofiebite, Uicera
varicosa, Sindroma varicoso, Sindroma hemorroidal. Cirurgia/Traumatologia: Feridas cinirgicas e contusas, sub-lxagdo, luxagho.

Capital Social: 420.000.000$00 Registado na Conservatéria do Registo Comercial de Sintra Sob o

Estomatologia: Extraccdo dentdria, Estomatite, Fleimdo, Abcesso dentirio. Contra Indicagbes: Nio deve ser utilizado em situagbes de
hipersensibilidade individual ao proguto AULIN, & ndo deve ser administrado  individuos com hemorragia gastrointestinal em actividade ou Glcera
gastroduodenal em fase activa. Efeitos Indesejaveis: Normalmente nas doses recomendadas o AULIN ¢ bem tolerado. Ocasionalmente padem
observar-se efeitos secunddrios de cardcter transitdrio como pirose, ndusea e qastralgia, embora de fraca intensidade, senda rafa a necessidade
de suspender o tratamento. A semeihanca de outros anti-inflamatorios ndo esterdides, AULIN raramente pode provocar reagbes cutaneas de tipo
alérgico, vertigens, sonoléncia, uiceragdo péptica e/ou hemorragia gastrointestinal. Particulares de Emprego: Como todas os
medicamentos muito activos, AULIN deve ser utilizado com precaugdo em doents com anamnése de doenga homorragica, ém doentes com
afecgoes do tracto gastrointestinal superior & em individuos sujeitos a tratamentos com anticoagulantes pu inibidores de agregagao plaquetdria.
Devem igualmente permanecer sob controlo doentes a quem estejam a ser administradas substancias de baixa tolerabilidade gastrica. Nos
doentes com insuficiéncia ranal é necessdrio reduzir a posologia em relagdo aos valores do fitrado glomerular pois o farmaco é eliminado em
maint quantidade pela via ranal. Apds sinais de alteragda oculares com oufros anti-inflamatdrios nda estecbidas & ao verificarem-se distirbios da
visdo deverd ser interrompida o tratamento e praticar um exame oftaimoldgico. Utilizagio em caso de gravidez e de aleitamento: Embora AULIN
ndo tenha evidénciado toxidade embriondria como para todos os farmacos ndo se aconselha o seu usa durante a gravidez. De momenta, ndo se
poderd afirmar se o firmaco ¢ excretado no leite matemo, pelo que ndo ¢ recomendado o seu s durante a lactagdo. Interacgbes
Medicamentosas: Nio descritas. Posologia @ modo de administragio: Posologia: A posologia recomendada é de 50-100 mg de AULIN 2 vezes
ao dia, podendo esta dosagem ser aumentada para 200 mg 2 vezes ao dia, consoante a gravidade dos sintomas e a resposta do doente.
Sobredosagem: Nio descritas. Cuidades especiais: Nio descritos. Efeitos na capacidade de conduzi: Nao descritos. INFORMAGOES
FARMACEUTICAS: Incompatibilidades’ Nda descritas. Estabilidade: § anos se for conservada 4 temparatura normal, € an abrige da Wz ¢ da
humidade. Acondicionamento: Deve ser acondicionado em blisters de PVC250 + PVDC48 Ambre, ALU20 Duro Bilh + PVDC20. Titular da
mmmulnumn-mm:mwm“nmm, SA - Quinta dos Palhas - Rua Jodo Chagas, 53 Piso 3 - 1495
S.
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20 comp. x 100 mg:

60 comp. x 100 mg:

20 cart. x 100 mg:
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Normas de Publicacao

A Acta Reumatolégica Portuguesa publica
artigos originais sobre todos os temas da
reumatologia ou com ela relacionados. Sao tam-
bém publicados artigos de revisdo ou actualiza-
¢ao, casos clinicos, cartas ao editor e outros que
se incluam na estrutura editorial da revista
(noticias de reunides e das sociedades cientifi-
cas, por ex.).

Os artigos podem ser redigidos em por-
tugués ou inglés.

As opinides expressas sao da exclusiva
responsabilidade dos autores. Os artigos publi-
cados ficardo propriedade da revista, ndo
podendo ser reproduzidos, no todo ou em
parte, sem autorizagdo dos editores.

A aceitagdo dos originais enviados para
publicagdo é sempre condicionada a avaliagdo
pelos consultores editoriais. Nesta avaliacao os
artigos poderao ser:

a) aceites sem alteragdes;

b) aceites ap6s modificagdes propostas pelos
consultores;

¢) recusados.

Em todos os casos os pareceres dos consul-
tores serdo integralmente comunicados aos
autores.

Instrugoes aos Autores

Todos 0s manuscritos que ndo estejam em
conformidade com as instrugdes que se seguem
podem ser enviados para modificagGes antes de
serem revistos pelos consultores.

Todos os trabalhos devem ser enviados para:
Editor

Acta Reumatolégica Portuguesa

R. D. Esteféania, 177 - 12 D.

1000 Lisboa

Os manuscritos devem ser acompanhados de
declaragao de originalidade e de cedéncia dos
direitos de propriedade do artigo, assinada por

todos os autores, conforme minuta publicada
em anexo.

O texto deve ser dactilografado em folhas
A-4, a dois espagos com margens ndo inferiores
a 2,5 cm. Todas as paginas devem ser nume-
radas. Os manuscritos devem ser enviados em
triplicado, bem como os quadros e as figuras.

O manuscrito deve ser organizado da
seguinte forma:

a) Pdgina titulo (pag. 1)

Titulo; nome dos autores; categoria profis-
sional; servigos ou organismos onde os autores
exercam a sua actividade e onde o trabalho foi
executado; subsidios ou bolsas que contri-
buiram para a realizagdo do trabalho; morada e
telefones do autor responsdvel pela correspon-
déncia e contactos com os editores; titulo breve
para rodapé.

b) Resumo (pag. 2)

Resumo em portugués e inglés, que para os
artigos originais deve ser estruturado da
seguinte forma: Objectivos, Material e Métodos,
Resultados, Conclusdes. O resumo dos artigos
originais ndo deve exceder as 250 palavras e o
dos casos clinicos as 150 palavras.

¢©) Palavras-chave (pag. 2)

Um méximo de 5 palavras-chave que devem
ser apresentadas imediatamente a seguir ao
resumo.

d) Texto (pag. 3 e seguintes)

O texto dos artigos originais deve ser apre-
sentado com os seguintes subtitulos: Intro-
ducdo, Objectivos, Material e Métodos, Resulta-
dos, Discussdo, Conclusdes, Agradecimentos,
Bibliografia.

Em se tratando de casos clinicos os subtitulos
serdo: Introducdao, Caso clinico, Discussio,
Bibliografia.

Acta Reuma Port 1997,82:35-37



Normas de publicacdo

A partir da segunda pagina, inclusivé, todas
as paginas devem ter em rodapé o titulo breve
indicado na pagina titulo.

O manuscrito nao deve ultrapassar as 20
paginas para os artigos originais e revisoes e as
6 paginas para os casos clinicos.

Referéncias: As referéncias devem ser classi-
ficadas e numeradas por ordem de entrada no
texto. As abreviaturas usadas na nomeacio das
revistas devem ser as utilizadas pelo Index
Medicus.

Nas referéncias com 6 ou menos autores
todos devem ser nomeados. Nas referéncias
com 7 ou mais autores devem ser nomeados o0s
6 primeiros seguidos de et al.

Seguem-se alguns exemplos de como devem
constar os varios tipos de referéncias:

Revista

Nome(s) e iniciais do(s) autor(es). Titulo do
artigo. Nome da revista Ano; Volume: Paginas.

Ex.: Hill J, Bird HA, Hopkins R, Lawton C,
Wright V. Survey of satisfaction with care in a

rheumatology outpatient clinic. Ann Rheum
Dis 1992; 51: 195-197.

Capitulo de livro

Nome(s) e iniciais do(s) autor(es) do capitulo.
Titulo do capitulo. In: Nome(s) e iniciais do(s)
editor(es) médico(s). Titulo do livro. Cidade:
Nome da casa editora, ano de publicagdo: pri-
meira e dltima pagina do capitulo.

Ex.: Stewart AF. Hypercalcemia resulting
from medications. In: Favus MJ, ed. Primer on
the Metabolic Bone Diseases and Disorder of
Mineral Metabolism. New York: Raven Press,
1993: 177-178.

Livro

Nome(s) e iniciais dofs) autor(es). Titulo do

livro. Cidade: Nome da casa editora, ano de
publicagao: pagina(s).

Ex.: Lorig K. Patient Education. A practical
approach. St. Louis: Mosby-Year Book, 1992: 51.

As referéncias a trabalhos ainda nao publica-
dos, comunicagdes em reunides, ndo publicadas
em livros de resumos, ou comunicagdes pesso-
ais devem ser citadas no texto e ndo como
referéncias formais.

A exactidao e o rigor das referéncias sdo da
responsabilidade do autor.

Quadros: Os quadros a inserir devem ser
assinalados no texto em numeragao romana.
Cada quadro devera ser apresentado em folha
separada, dactilografado a 2 espagos. Na parte
superior devem apresentar um titulo sucinto
mas informativo, de modo a poder ser com-
preendido sem recurso ao texto. Na parte infe-
rior do quadro deve constar a explicagdo das
abreviaturas utilizadas. Nos quadros devem ser
evitados os tragos verticais e os tragos horizon-
tais devem servir apenas como separadores de
titulos e subtitulos.

Figuras: As figuras a inserir devem ser assi-
naladas no texto em numeracdo arabe. As
legendas das figuras devem ser dactilografadas
a dois espacos numa folha separada, depois da
bibliografia. Devem ser enviados trés originais
das figuras, que deverdo apresentar uma boa
qualidade de desenho ou serem feitas em
impressora de alta resolugdo.As fotografias
devem ser em papel brilhante, bem contrasta-
do, com as dimensdes 10x15 cm. Todas as figu-
ras devem apresentar no verso uma etiqueta
autocolante com o ntimero da figura, o nome
do 1¢ autor, o titulo breve do artigo e a indi-
cagdo da parte superior da figura.

O total de quadros e figuras ndo deve ultra-
passar os 8 para os artigos originais e os 4 para
os casos clinicos. As figuras coloridas ou os
quadros e figuras em excesso dos referidos
poderdo ser aceites para publicacio, mas a
expensas dos autores.
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Normas de publicacio

Modificagbes e revisdes: No caso da aceita-
¢ao do artigo ser condicionada a modificagoes
estas deverdo ser feitas pelos autores no prazo
de quinze dias.

As provas tipograficas serdo enviadas aos
autores contendo a indicagdo do prazo para
revisdo consoante as necessidades editoriais da
revista.

Editoriais: A maioria dos editoriais sera
solicitada pelo Editor. Os editoriais serdo
comentarios sobre tépicos actuais ou sobre arti-
gos publicados na revista. O texto dos editoriais
ndo deve exceder as 1200 palavras, um maximo
de 15 referéncias e ndo deve conter quadros ou
figuras.

Artigos de revisao: Estes artigos serdo habi-
tualmente encomendados pelo Editor. No
entanto os autores interessados em apresentar
um artigo de revisdo podem contactar com o
Editor para discussdo dos tépicos a apresentar.

Cartas ao Editor: As cartas ao editor devem
constituir um comentdario critico a um artigo da
revista ou uma pequena nota sobre um tema ou
caso clinico. Nao devem exceder as 600
palavras, uma figura ou quadro, e um méaximo
de 10 referéncias bibliograficas.

Separatas: De cada artigo serdo enviadas 20
separatas gratuitas aos autores. Caso desejem
mais separatas os autores podem solicitd-las, a
suas expensas, aquando da revisio tipografica.

Minuta da carta a enviar ao Editor

Enviar este documento com o manuscrito
para:

Editor
Acta Reumatolégica Portuguesa

R. D. Estefania, 177 - 1° D.
1000 Lisboa

O(s) autor(es) certifica(m) que o manuscrito
intitulado:

¢ original, que todas as afirmagOes apresen-
tadas como factos sdo baseados na investigagao
do(s) autor(es), que o manuscrito, quer em
parte quer no todo, ndo infringe nenhum
copyright ou ndo viola nenhum direito da pri-
vacidade, que ndo foi publicado em parte ou no
todo e que ndo foi submetido para publicagdo,
no todo ou em parte, noutra revista, e que os
autores tém o direito ao copyright.

Todos os autores declaram ainda que partici-
param no trabalho, se responsabilizam por ele e
que ndo existe, da parte de qualquer dos
autores conflito de interesses nas afirmacoes
proferidas no trabalho.

Os autores, ao submeterem o trabalho para
publicagdo, transferem para a Acta Reumato-
légica Portuguesa todos os direitos e interesses
do copyright do artigo.

Todos os autores devem assinar
Data

Nome (maitsculas)
Assinatura

Acta Reuma Port 1997,82:35-37
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Instructions to Authors

The Acta Reumatoldgica Portuguesa publishes
original articles, reviews and case reports on all
subjects related to rheumatology.

The articles can be written in portuguese or
in english.

The written opinions are of the exclusive
responsability of the author. Published articles
will remain property of the journal and can not
be reproduced, as a whole or as a part, without
the authorization of the editor.

The acceptance of the articles is subjected to
the evaluation of the editorial board. Articles
may be: a) accepted without changes; b)
Accepted after modifications suggested by the
board; ¢) refused.

Manuscripts not in accordance with the
instructions may be sent for modification
before review by the editorial board.

All manuscripts must be sent to:

Editor

Acta Reumatolégica Portuguesa
R. D. Estefania, 177 - 12D

1000 Lisboa - Portugal

Manuscripts must be accompanied by a sub-
mittal letter, signed by all authors, stating the
name of the article, that it is an original work,
that the authors held the copyright of the man-
uscript, that it does not represent any conflit of
interest, and that they transfer the copyright to
the journal.

Text should be typed double-spaced on only
one side of A4 size paper sheets with 1-inch
margins. All pages must be sequentially num-
bered. Manuscripts, tables and figures must be
submitted in triplicate.

Manuscripts should be organized as
explained below:

a) Title page (page 1)

Title; authors” names and degrees; institu-
tions represented; source of grants support;
address and telephone number of the author
responsible for communications with the editor
and reprints; sort title for footnote.

b) Abstract (page 2)

Abstract in portuguese and in english struc-
tured as follows for the original articles:
Objectives; Patients and Methods; Results;
Conclusions. The abstract should not exceed
250 words for original articles and 150 words
for case reports.

¢) Keywords (page 2)

A maximum of 5 keywords should be pre-
sented after the abstract.

d) Text (page 3 and following pages)

The text of the original works should be pre-
sented with the following subtitles: Intro-
duction, Objectives, Patients and methods,
Results, Conclusions, Aknowledgments, Refe-
rences. Subtitles for case reports should be:
Introduction, Case report, Discussion, Refe-
rences.

From the second page on all pages should
have a sort title on footnote.

Manuscripts should not exceed 20 pages for
original articles and reviews and 6 pages for
ca}se reports.

References: References should be cited by the
numerical system and listed in the order cited
in the text. Journal titles are abbreviated in
accordance with the style of Index Medicus.

List all authors when 6 or less; when 7 or
more list only first 6 and add et al.

References of unpublished work or presenta-
tions or personal observations should be inser-
ted in the text (in parentesis).

Acta Reuma Port 1997;82:39-40
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Instructions to Authors

Authors are responsible for the accuracy of
the references.

Examples:
Journal article

Name(s) and initials of author(s). Article title.
Journal name Year; Volume or number: Page(s).

Ex: Hill ], Bird HA, Hopkins R, Lawton C,
Wright V. Survey of satisfaction with care in a
rheumatology outpatient clinic: Ann Rheum
Dis 1992; 51: 195-197.

Chapter in Book

Name(s) and initials of author(s) of chapter.
Chapter title. In: Name(s) and initials of edi-
tor(s). Book title. City: Name of publisher, year
of publication: pages.

Ex: Stewart AF. Hypercalcemia resulting
from medications. In: Favus MD, ed Primer on
the Metabolic Bone Diseases and Disorders of
Mineral Metabolism. New York: Raven Press,
1993: 177-178.

Book

Name(s) and initials of author(s). Book title.
City: Name of publisher, year of publication:
page(s).

Ex: Lorig K. Patient Education. A practical
approach. St Louis: Mosby-Year Book, 1992: 51.

Tables: Tables should be cited in the text with
Roman numerals. Each table should be double-
typed on a separate sheet, have a title and con-
tain no vertical rulers. Horizontal lines should
be used only as separators between titles and
subtitles. Explain all abbreviations at the bot-
tom.

Figures: Cite each figure in the text in consec-
utive order using Arabic numerals. Legends
should be listed on a separate sheet, double-
typed. Send three copies of each figure. Figures
should be professional drawn and pho-
tographed. Photographs should be 10x15 cm
and on the back should be labelled with the
number, article title, first author name, and
have top indicated.

The total of figures should not exceed 8 for
original articles and 4 for case reports.
Coloured illustrations or excess figures may be
published with costs charged to the author.

Modifications and proofreading: Articles accept-
ed subject to modifications will be sent to
authors that will have 15 days to modify them
according to suggestions. Contributors will
receive page proofs and are asked to proofread
them for printers’ errors.

Editorials: Editorials will be requested by the
editor and will be comments on important and
actual issues or comments on articles published
in the journal. Editorials should not exceed 1200
words, with a maximum of 15 references and
no tables or figures.

Review articles: Review articles will be com-
missioned by the editor. However, authors
interested in presenting a review article are
welcomed to contact the editor.

Letters: Letters to the editor must be a com-
ment on a journal article or a short clinical
study or case report. It can not exceed 600
words, a maximum of 10 references and a table
or figure.

Offprints: Authors will be sent 20 offprints
free of charge. Aditional offprints may be
charged to the authors upon request during the
proofreading.

Acta Reuma Port 1997,82:39-40
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