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RESUMO

A Febre Reumidtica (FR) ¢ uma doengca com significativa prevaléncia na
populacdo de pacientes em idade escolar. Constitui-se na principal causa de cardiopatia
cronica em adultos jovens em paises em desenvolvimento. A prevencdo ¢ de facil manejo
terap€utico, embora com reduzido indice de adesdo. Até o momento, a melhor forma de
evitarmos as seqiielas cardiacas ¢ através da identificagdo e tratamento precoces e a
manutencdo de uma adequada profilaxia secundaria. Sdo raras as publicagdes referentes
ao acompanhamento da profilaxia secundéria apos a alta hospitalar. O objetivo deste
trabalho ¢ avaliar a adesdo ao acompanhamento dos pacientes com FR internados no
Hospital de Clinicas de Porto Alegre, no periodo de janeiro de 1977 a junho de 1999. A
coorte foi constituida de 112 individuos com FR que tinham indica¢do de retorno ao
ambulatorio apds a alta. Quarenta pacientes (35,7%) foram atendidos no primeiro
episodio de FR. A maioria apresentou seqiielas cardiacas (52,7%), ocorrendo registro de
casos a partir de 8 anos de idade. As manifestacdes clinicas nos 40 pacientes atendidos no
primeiro episodio de FR foram: 21 (52,5%) com cardite, 30 (75%) com artrite e 14 (35%)
com coréia. Apenas 77 (68,7%) retornaram ao ambulatorio apos a alta e somente 13 (21%
pelo método de Kaplan-Meier) mantiveram acompanhamento por no minimo 5 anos. A
idade menor ou igual a 16 anos foi fator preditivo de maior tempo de acompanhamento.
Local de procedéncia, presenca de seqiielas e renda familiar ndo mostraram associagao
significante. A interrup¢do do acompanhamento pela maioria dos pacientes e a
verificagdo do pior progndstico cardiaco nos pacientes com recidivas sugere a
necessidade da adocdo de um programa de orientacdo e busca para garantir a efetividade

da profilaxia secunddria.
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SUMMARY

Rheumatic Fever is a disease significantly prevalent in the school age population. It's the
main cause of chronic cardiopathy in young adults. To date, the best way to avoid the
cardiac sequela is by early identification and treatment of acute flares and adherence to
secondary prophylaxis. Publications addressing adherence to the secondary prophylaxis
after hospital discharge are rare. The goal of this work is the evaluation of compliance to
ambulatory follow up of patients with RF admitted to a general care university hospital in
Brazil during the period of January 1977 to June 1999. The cohort was constituted of 112
individuals that had recommendations for returning to the ambulatory care clinic after
discharge. Forty patients (35,7%) were admitted during the first RF episode. Most
patients presented cardiac sequelae (52,7%), with lesions occurring as early as 8 years
old. The clinical manifestations in the 40 patients attended in the first RF episode were:
carditis in 21 (52,5%), arthritis in 30 (75%) and chorea in 14 (35%). Only 77 (68,7%)
patients returned to the ambulatory clinic, and 13 (21% if adjusted by Kaplan-Meier
method ) were followed for at least 5 years. Age (less than 16) was predictive of longer
follow-up time, but other variables, such as presence of cardiac sequelaec and family
income level, were not. Loss to follow-up in the majority of the patients and the fact that
those with recurrence of acute disease have the worst cardiac prognosis suggest the
necessity of an educational and retrieve program to guarantee the effectiveness of the

secondary prophylaxis for RF.
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1. INTRODUCAO

A Febre Reumatica (FR) ¢ uma complicagdo inflamatéria ndo supurativa, aguda
e tardia de infec¢do da orofaringe provocada pelo estreptococo B-hemolitico do grupo A
(EBHGA). Pode acometer as articulagdes, o coragdo, o sistema nervoso central, a pele
e/ou o tecido subcutaneo. Classicamente manifesta-se por poliartrite migratoria, cardite,
coré¢ia de Sydenham, ndédulos subcutaneos e/ou eritema marginado (TARANTA, 1997;
SCHUMACHER et al., 1993; CASSSIDY & PETTY, 1995; AZEVEDO, 2001).

Esta doenga ¢ um dos problemas de satde publica de maior morbi-mortalidade
em criangas e adultos nos paises em desenvolvimento. E encontrada mais freqiientemente
em grupos expostos a amigdalite bacteriana, principalmente nas populacdes de baixo
nivel socioecondmico devido as precarias condi¢des de moradia, dificuldade de acesso
aos servigos de saude e educagao (TORRES, 1994; CASSSIDY & PETTY, 1995;
KAPLAN, 1996; STOLLERMAN, 1997; AZEVEDO, 2001)

Para o desencadeamento da FR, além da infec¢do pelo EBHGA, ¢é necessario
que exista susceptibilidade individual a este tipo de complicacdo (LANCEFILD, 1933;
GUILHERME, et al., 1991; BESSEN, et al., 1995; SHULMAN, 1996). A hipotese mais
aceita sobre sua patogénese ¢ o mimetismo antigénico entre os epitopos das proteinas do
estreptococo com o tecido humano (ZABRISKIE, 1985; CASSSIDY &, PETTY, 1995;
KAPLAN, 1996; TERRERI & HILARIO, 1996).

A abordagem terapéutica envolve a prevencdo primaria, o tratamento das

agudizagdes e a prevengao secundaria (CARVALHO, 1996; MOTA & MEIRA, 1999). A
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prevencdo primdria se faz pelo adequado controle das infecgdes bacterianas da
orofaringe. O tratamento dos surtos requer a utilizagdo de medicamentos
antiinflamatérios com a prévia erradicacdo do estreptococo. A prevencdo secundaria se
faz preferencialmente com a penicilina G benzatina. Nos pacientes alérgicos a penicilina
pode ser usada a sulfadiazina ou a eritromicina. O objetivo ¢ evitar a exposi¢ao repetitiva
do sistema imune do hospedeiro aos componentes estreptococicos antigénicos
(SNITCOWSKY, 1996; SILVA & PEREIRA, 1997) .

Estd bem definida a importancia da erradicagdo da bactéria e da necessidade de
profilaxia correta a longo prazo para prevengdo de novos surtos. As reagudizacdes
determinam seqiielas cardiacas, as vezes irreversiveis, constituindo ainda hoje na causa
mais freqiiente de cardiopatia cronica em adultos jovens. Atinge 25% a 40% dos casos
nos paises em desenvolvimento (MICHIELIN et al, 1994; AUJARD et al., 1995; BASS,
1996; MARKOWITZ & LUE, 1996). As seqiielas de FR ocupam o 2° lugar entre as
cirurgias cardiacas no Brasil, consumindo aproximadamente 100 milhdes de reais/ano
(Ministério da Satde-1998). No estudo de Terreri et al, o custo do tratamento de uma
pessoa com FR ¢ cerca de US $ 319/ano. Estimaram um gasto anual para o Brasil de US$
51.144 347,00 (TERRERI, et al.,2001). Este desfecho pode ser minimizado pela adesdao
do paciente ao programa de tratamento. Destaca-se também a importancia da visita
regular ao médico, o seguimento correto das orientagdes e a manutencdo da conduta a
longo prazo (MOHLER et al., 1995).

Apesar da reconhecida repercussdo da FR em termos de saude publica,
praticamente ndo existem dados epidemiologicos avaliando a prevaléncia da doenga no
nosso meio e o tempo de adesdo dos pacientes a profilaxia secundaria (CASSIDY &

PETTY 1995; TERRERI et al., 2001).
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O objetivo desta dissertacdo ¢ identificar o tempo de acompanhamento
ambulatorial dos pacientes com FR internados no Hospital de Clinicas de Porto Alegre

(HCPA) e relacionar possiveis variaveis associadas ao abandono do tratamento.

1.1 Historico

Os primeiros registros histéricos sobre a FR datam do inicio do século 17
quando Baillou descreveu o reumatismo articular agudo (AL-EISSA, 1993). Em 1848,
Thomas Sydenham, considerado o melhor médico do seu século, relatou o quadro clinico
da doenga, embora sem identificar as manifestacdes cardiacas (CASSSIDY & PETTY,
1995). Foi o primeiro a relacionar os movimentos coré¢icos como manifestacdo da doenga
(AL-EISSA, 1993; FELDMAN,1996).

A cardite reumatica foi descrita por Walter Butler Cheadle, em 1886. Observou
ainda uma maior prevaléncia nos membros de uma mesma familia (GUILHERME et al.,
1991; SHVARTZMAN et al, 1993; STOLLERMAN, 1997). Sua propria esposa e filho
foram acometidos pela doenca (AYOUB, 1984)

Na sua monografia "The Factor of Infection in the Rheumatic State", publicada
em 1931, Coburn foi o primeiro autor a sugerir o estreptococo como agente etiologico da
FR. Este autor relatou um experimento no qual enviou um grupo de 10 criancas com FR
para Porto Rico onde permaneceram por 6 meses, com o objetivo de afasta-las do inverno
novaiorquino. Durante o periodo os pacientes ndo apresentaram recidivas. A doenga
voltou a manifestar-se apds o retorno a Nova lorque. Coburn concluiu que em locais onde
ha baixa incidéncia de infec¢des estreptocdcicas as recidivas da doenga sdo menos

freqlientes (RAVENSWAAY, 1944; THOMAS, 1944).



1.INTRODUCAO 4

Com a classificagdo dos grupos sorologicos dos estreptococos por Rebecca
Lancefield na década de 30 (LANCEFIELD,1933), associou-se o estreptococo do grupo
A com a FR, possibilitando o melhor entendimento da doenga e de seu agente causal.
(RAVENSWAAY, 1944; AYOUB, 1989; SHULMAN, 1996;)

Devido a alta incidéncia de infecgdes estreptocdcicas e FR em integrantes das
forcas armadas dos Estados Unidos, houve um maior interesse no estudo desta doenca.
De jan/abril de 1944, o Major Arie Ravenswaay observou a distribuicdo geografica das
estreptococcias, quer sob a forma de amigdalites ou de escarlatina, e sua relagdo com a
FR. Nas zonas de acampamento com baixa incidéncia de infecgdes estreptococicas
ocorriam menos casos de FR (RAVENSWAAY, 1944).

Evidéncias conclusivas da associag¢do entre infeccdo estreptococica e FR foram
obtidas em 1950 a partir de um estudo em uma base de treinamento aéreo com 1634
homens que apresentaram infec¢do de vias aéreas superiores. Em 78,3% dos pacientes foi
identificado o estreptococo por esfregaco da orofaringe. Do total da amostra, 794 foram
tratados com penicilina e 840 ndo receberam antibidtico. Ocorreram apenas dois casos de
FR no grupo tratado e 17 no grupo controle, o que se traduziu num risco de
aproximadamente dez vezes maior. Ficou demonstrado que o uso de antibidticos para
tratamento da amigdalite estreptococica reduzia a possibilidade do portador vir a
apresentar manifesta¢des da doenga (KIM, 2000; DENNY et al., 1950)

Em 1936, observou-se que, em ratos, baixas doses de sulfonilamida reduzia a
incidéncia de infeccdo estreptococica (BUTTLE et al, 1936). De 1939 a 1943, foi feita
uma pesquisa envolvendo a administragdo de doses profilaticas de sulfonilamida a
adolescentes e jovens adultos na dose de 1-1,2g/dia. Houve uma incidéncia de 10% de

infecgdo estreptococica no grupo ndo tratado e nenhum caso no grupo tratado, sugerindo
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a eficécia da profilaxia com antibioticoterapia. Amigadalectomias e adenoidectomias ndo
se mostraram efetivas na prevencao das infecgdes do trato respiratorio superior e da FR.
A imunizag¢do das criancas com FR com repetidas inje¢des de filtrado de estreptococo ou
o uso de aspirina (1,3g a 2g/dia) ndo mostraram o grau de protecdo oferecido pelas
sulfonamidas (THOMAS, 1944).

Entre 1943 e 1944 a for¢a naval americana participou de um programa de
profilaxia em massa das doengas respiratorias superiores. A intengdo era reduzir a
incidéncia de infec¢des estreptocdcicas e de FR. Em torno de 250.000 homens utilizaram
sulfadiazina 1g/dia, com igual niimero de controles. Reduziu-se em 80% a 90% as
hospitaliza¢des por doenca respiratdria grave. A incidéncia de FR foi de 1 caso entre os
pacientes tratados e 14 casos nos controles (THOMAS, 1944).

Wilson observou 499 pacientes com FR, registrando o niimero de recidivas da
doenca e varidveis associadas. Obteve os seguintes percentuais de recorréncias: 25%
entre 4-13 anos (pico aos 7 anos); 8,7% dos 14-16 anos; e 3,7% dos 17-25 anos. O risco
de recorréncia no ano imediatamente seguinte ao primeiro surto foi de 38,7%; no segundo
ano, 11,2%; e apos o terceiro ano, 6,6%. O numero de recidivas nao foi influenciado pelo
nimero de crises prévias, nem pelas condigcdes socioecondmicas € nem mesmo pelo tipo
de acometimento. A idade e o tempo sem novos surtos foram as Unicas variaveis
associadas (WILSON & LUBSCHEZ,1944).

Em 16 de junho de 1944 durante o 94 ® Congresso Anual da Associagio Médica
Americana, Thomas Duckett Jones apresentou, na sessdo de pediatria, o tema "Febre
Reumatica". Em seguida, publicou seus critérios (Quadro 1) para orientar e guiar os
médicos na correta investigacdo clinica, constituindo-se numa tentativa de reduzir os

excessivos diagnodsticos (JONES, 1944; SHULMAN,1999). Através da observacao
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clinica agrupou as manifestacdes mais caracteristicas da FR como maiores e, como
menores, 0os sintomas e alteragdes laboratoriais comuns a varias patologias (JONES,
1944). Estes critérios até hoje orientam o diagndstico da FR Naquela época os pacientes
com FR ocupavam 25% dos leitos pediatricos (DENNY et al., 1950; SHULMAN, 1999).

Os critérios de Jones sofreram 4 revisoes nos anos de 1956, 1965, 1984 e 1992;
realizadas através do comité de Febre Reumatica da Associacdo Americana de
Cardiologia (JONES, 1944; RUTSTEIN, 1944; SHULMAN, 1999). A primeira foi a mais
significativa, quando a "American Heart Association" (AHA) modificou critérios maiores
e menores (Quadro 2) Em 1965, os critérios eram semelhantes aos atuais, mas a
evidéncia de infec¢do estreptocdcica prévia passou a ser condigdo para o diagnostico.
Esta revisdao ocorreu logo apds a morte do Dr Jones (Quadro 3). Em 1984, foram
enfatizados os resultados falso positivos da ASLO. Em 1992, a historia prévia de FR
deixou de ser critério diagnodstico menor; exclui-se escarlatina como manifestagdo de
estreptococcia, pela possibilidade de outros germes causarem exantema semelhante e de
dificil diferenciacdo (Quadro 4); e ficou determinado o uso dos critérios de Jones

somente para o diagndstico do primeiro surto de FR (SHULMAN, 1999).
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QUADRUO 1. Critérios de Jones - Primeira descricdo em 1944

Maiores Menores
e Cardite e Febre
e Artralgia e Dor abdominal
e Coréia e Dor precordial
e  Nodulos subcutineos e  Eritema marginado
e  Histodria definida de febre e Epistaxe
reumatica prévia ou e Achados pulmonares
doenga reumatica cardiaca e Achados laboratoriais:
anemia microcicita, VSG elevado,
alteragdo do espaco PR, leucocitose

QUADRO 2. Critérios de Jones modificados em 1956

Maiores Menores
e Febre
e Cardite e Artralgia
e Corcia
e Poliartrite e  Achados laboratoriais: leucocitose ,VSG
e Nodulos subcutaneos elevado, prolongamento do intervalo PR no
e  Eritema marginado ECG
e Histdria de febre reumatica prévia ou doenga
reumatica cardiaca
e Evidéncia de infecgdo recente pelo EBHGA

QUADRUO 3. Critérios de Jones modificados em 1965

Maiores Menores
e Cardite e Febre
e Poliartrite e Artralgia
e Coréia e Achados laboratoriais: leucocitose VSG
e Nodulos subcutaneos elevado, alteragdo ECG com prolongamento
e  Eritema marginado do intervalo PR historia de febre reumatica
prévia ou doenca reumatica cardiaca

A probabilidade de FR ¢ elevada existindo evidéncia de infeccdo recente pelo EBHGA e
presenca de 2 critérios maiores ou um maior € 2 menores.
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QUADRO 4. Critérios de Jones, modificados em 1992*

1.Manifestagdes maiores 2.Manifestagcdes menores
Cardite Achados clinicos: artralgia,
Poliartrite Febre
Coréia
Eritema marginado Achados laboratoriais: reagentes
Nodulos subcutaneos de fase aguda elevados
(PCR, VSG, mucoproteinas);
intervalo PR prolongado

Associados a : Antecedente de infeccdo estreptococica recente: cultura positiva da
orofaringe ou teste rapido de antigenos, titulos elevados de anticorpos
antiestreptococicos (ASLO, DNAse, outros)

Ha alta probabilidade do diagndstico de FR quando o paciente apresentar 2 manifestacdes maiores
ou 1 maior e 2 menores

*modificac¢des pelo comité de FR da Associagdo Americana de Cardiologia.

Em 1944, Rutstein preocupou-se com a necessidade da criagdo de um programa
de prevencdo contra a FR. Seus argumentos relacionavam-se a natureza cronica da
doenca, ao impacto na vida familiar, ao baixo nivel socioeconomico onde a doenca ¢
mais prevalente e a complexidade no seu manejo terapéutico (RUTSTEIN, 1944). Em
1952, Stollerman sugeriu condutas para prevencdo da FR e de sua recorréncia: o
tratamento vigoroso da infec¢do estreptococica com antibidticos e sua manutencdo nos
individuos portadores de FR. Naquela época, o grande problema da profilaxia era o uso
diario de penicilina oral ou parenteral. Uma nova penicilina de a¢do prolongada, a N,N-
dibenzylethylene-diamine dipenicillin G (Bicilin), comecou a ser comercializada em
1951. Combinava 2 moléculas de penicilina G com 1 de dibenzylethylene diamine.
Stollerman avaliou sua eficacia em 135 criangas com FR (julho 1951-maio 1952).
Aplicou 300.000U IM/ semana, 600.000IM a cada 2 semanas ou 1200.000/més.
Constatou que a penicilina pode permanecer em concentragdes séricas terapéuticas em até
4 semanas, sendo portanto eficaz na erradicag@o dos estreptococos da orofaringe e evitar

recidivas. (STOLLERMAN & RUSOFF, 1952)
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As pesquisas relatadas, entre outras, confirmaram que as infec¢des de orofaringe
precediam as exacerbagdes de FR e que seria importante a prevencdo das recorréncias
para diminuir o risco de desenvolver doenca cardiaca permanente.

A partir do uso da penicilina, entre a primeira e segunda guerras mundiais e da
industrializagdo, entre 1950 e 1980, mas principalmente durante a década de 60, houve
uma queda no indice de FR. Com isto registrou-se um decréscimo de 70% dos Obitos nas
idades entre 5-24 anos. Este declinio, que ja havia sido notado antes dessa época, porém
de forma mais lenta, foi relacionado as melhores condigdes sanitdrias, ao mais facil
acesso a cuidados médicos, a melhores condi¢des socioecondmicas, & menor aglomeragao
no convivio familiar (DECLINE, 1985), ao tratamento das estreptococcias de orofaringe
(ARGUEDAS & MOHS, 1992; BRUNDAGE et al., 1996) e, segundo alguns autores, a
participacdo de cepas menos agressivas (ZABRISKIE, 1985; AZEVEDO, 2001).

Paises que ja haviam controlado a incidéncia de FR, apresentaram um numero
aumentado de casos em 1980. Nao se identificou a causa definitiva para este fato.
Especulou-se sobre o reaparecimento de cepas reumatogénicas; alteragdo na viruléncia do
EBHGA; e/ou alteracdo na resposta imunoldgica individual (STOLLERMAN, 1980;
GRIFFITHS & GERSONY 1990; CLEARY et al., 1992; GERBER, 1996; CARAPETIS
et al. (1), 1996).

A FR ¢ um importante problema de satde publica nos paises em
desenvolvimento, sendo causa de 25%-40% das internagdes por doengas cardiacas
(MICHIELIN et al., 1994; MARKOWITZ & LUE 1996). As estratégias para seu controle
sdo programadas conforme a necessidade de cada pais. Um dos exemplos ¢ a Costa Rica
que, em 1970, criou um programa de cuidados primarios que incluia estratégias de

erradicacio do EBHGA e também a prevencdo secundaria. Constava da aplicacdo
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sistematica de penicilina G benzatina a todas as criancas com suspeita de faringite
estreptococica. Houve uma redugdo da incidéncia de 91 para 4 novos casos de FR nos
anos de 1971 e 1991 respectivamente (ARGUEDAS & MOHS, 1992). No Brasil, o
estado do Rio Grande do Sul adotou um programa de saude publica semelhante iniciado
em 1973 que perdurou por 13 anos. O modulo incluia a prevencao primaria e secundaria
da FR e hipertensdo. Constava de orientagdes a populagdo com distribui¢do de material
didatico nas escolas e nos postos de satde. Os pacientes faziam a preven¢do primaria e se
fossem acometidos pela doenca eram orientados e cadastrados no programa de prevencao
secundaria. A FR chegou a ser incluida no curriculo escolar e também como doenca de
notificacdo compulsoria. Naquele periodo, registrou-se uma queda na mortalidade por FR
no estado, mas que ndo foi totalmente atribuida ao programa de prevencdo, pois ja havia
uma tendéncia de queda observada previamente, provavelmente relacionada a melhores
condi¢des socioecondmicas da populagdo (FERRARO & ACHUTTI, 1977).

As pesquisas prosseguem com o0 objetivo do melhor entendimento da
participacdo genética e imunoldgica na patogenia da doenca e da possivel disponibilidade

de uma vacina (STOLLERMAN, 1980).

1.2 Etiologia

O género Streptococcus ¢ o Unico dentre os cinco que constituem a familia
Streptococcaceae que reline microorganismos patogénicos para o homem. Os mais
importantes destes patdogenos sdo os Streptococcus pyogenes (grupo A), Streptococcus
agalactiae (grupo B), Streptococcus faecalis (grupo D), Streptococcus pneumoniae e

Streptococcus viridans. Em 1919, Smith e Brown introduziram as designagdes a, 3 € y

para caracterizar os trés tipos de reagdo hemolitica observadas: o tipo o ou viridans que
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produz hemolise parcial em torno das colonias, de coloragcdo esverdeada; o tipo B ou
hemolitico que lisa todos os eritrécitos ao redor da coldnia; e o tipo y ou inerte que ndo
produz hemolise. Com base nos trabalhos de Lancefield da década de 1930, os
estreptococos P-hemoliticos foram divididos em 15 grupos imunoldgicos através da
caracterizagdo antigénica dos hidratos de carbono da parede celular por meio de provas
de precipitagdo. Esses grupos sao designados por letras do alfabeto (A a O). As infec¢des
humanas sdo causadas, com maior freqiiéncia, por amostras do grupo A (DECOURT &
SNITCOWSKY,1980; LANCEFIELD, 1933).

Os estreptococos B hemolitico do grupo A (Streptococcus pyogenes) sao cocos
gram-positivos, bactérias aerobias e/ou anaerdbias facultativas, dispostos em cadeia e
envoltos numa capsula de acido hialurénico que os protege contra a fagocitose do
hospedeiro humano. Elemento ndo imunogénico mas com atividade antifagocitaria e por
isto considerado um fator de viruléncia (Figura 1) (STANLEY et al., 1994;
SCHAINBERG, 2001). A parede celular e a membrana citoplasmatica estdo dispostas na
parte interior da capsula. A parede celular ¢ constituida de trés camadas. Na externa estao
localizadas as proteinas M, T, R, altamente antigénicas. Dentre os antigenos protéicos
estreptococicos, os filamentos da proteina M sdo os fatores de maior viruléncia que o
acoplam a superficie celular e possuem propriedades anti-fagocitarias (STANLEY et al.,
1994; ATIK et al., 1994; STOLLERMAN,1997). E o local onde se encontram epitopos
de reagdo cruzada com o tecido humano. Esta proteina também permite a subdivisdo dos
estreptococos do grupo A em aproximadamente 100 sorotipos diferentes, identificaveis
por reagdes de aglutinacdo. Mas nem todas as cepas sdo reumatogénicas. Associam-se a
FR principalmente aquelas cepas que possuem proteinas M dos subtipos 1, 3, 5, 6, 14, 18,

19, 24, 27, 29, em especial o subtipo 3 (ATIK, et al,1994; STOLLERMAN,1997).
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Também apresentam uma maior freqiiéncia os subtipos 1, 5, 6 e 18. Os subtipos 1, 3 e 18
estdo relacionados a infecgdes mais graves. A camada média ¢ rica em carboidratos e
permite a classificacdo das bactérias nos grupos de A a O. A camada interna, rica em
mucoproteinas, confere rigidez e forma a parede celular. O estreptococo também elabora
muitas toxinas extracelulares antigénicas para a sua protegdo. Identificou-se 20 produtos
extracelulares sendo os mais encontrados as estreptolisinas O e S, hialuronidase,
estreptoquinase A e B, desoxirribonucleases A, B, C e D (DNAses), toxinas eritrogénicas,
nicotinamida-adenino-dinucleotidase (NADase), proteinase, estreptocina e esterase

(CASSSIDY & PETTY, 1995; SCHAINBERG, 2001) .

1. Capsula de acido hialurénico

2. Parede celular
2.1.camada externa ( proteinas M,T,R)
2.2.camada média ( carboidrato C)

2.3.camada interna ( peptideoglicano)
3.Membrana celular
4.Citoplasma

4.1.ribossoma

4.2 nucléolo

4.3. mesossoma

Figura 1. Representaciio esquematica da composi¢io celular do EBHGA.

(KRAUSE, 1986)
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1.3 Patogénese

A patogénese permanece desconhecida. Os fatores envolvidos incluem a reagao
cruzada ao EBHGA, predisposicdo genética e condigdes ambientais favoraveis, tais
como: aglomeracdo populacional, ma& nutricdio e precarios cuidados médicos
(ZABRISKIE, 1985; GERBASE et al, 1994; TERRERI & HILARIO, 1996). Em
pacientes com FR os fenomenos imunolégicos sdo evidenciados pela presenca de
elevados titulos de anticorpos contra antigenos estreptococédcicos, com a laténcia de
aproximadamente 3 semanas a partir da infec¢do bacteriana até o inicio das
manifestagdes clinicas e pela identificagdo dos anticorpos de reacdo cruzada contra o
tecido humano. Sd@o estes: anticorpos anti-musculo cardiaco, anti-tecido cartilaginoso e
cerebral (HAFEZ et al., 1990; ATIK et al, 1994). A susceptibilidade genética ¢
presumida a partir de algumas observacdes como a existéncia de maior nimero de
portadores de FR entre membros de uma mesma familia e também porque somente 3%
das pessoas adquirem FR ap6s uma epidemia da infec¢do estreptocdcica de orofaringe
(THATAI & TURI, 1999). Provavelmente o padrido genético seja de penetrancia
incompleta (ZABRISKIE, 1985; GUILHERME et al., 1991).

A coréia de Sydenham ndo possui mecanismo fisiopatologico conhecido. Por
terem sido encontrados anticorpos antinucleo caudato e anti-subtalamico no soro dos
pacientes com coréia de Sydenham, possivelmente ocorra participagdo imunoldgica
(GOLDENBERG et al., 1992; ZABRISKIE, 1985). Descreve-se também endarterite
infiltrativa da area cerebral do neoestriado, putamen e nucleo caudato (AZEVEDO, 2001)
e o aumento da atividade dopaminérgica, explicando a boa resposta aos agentes

neurolépticos (KLAWANS & BRANDABUR, 1993)
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Nao se encontrou associagdo consistente entre o sistema HLA e a FR (ERTUG,
1992; OLMEZ, et al., 1992). Na avaliacdo de Olmez e colaboradores (Turquia), foi
observada a associacdo entre HLA B35, HLA A10, HLA DRw1 e Cw2 em pacientes com
FR, quando comparados com populagio normal (OLMEZ et al, 1992). Rajapakse, na
Arabia Saudita e Ayoub nos dos Estados Unidos, encontraram aumento na freqiiéncia de
HLA DR4 (AYOUB, 1984; RAJAPAKSE et al., 1987). No Brasil, através dos estudos
de Gerbase-DeLima (GERBASE-DELIMA, et al., 1994), nao foi evidenciada uma
associacdo significativa, mas sugerem um gene que confere suscetibilidade com
localizagdo proxima ao complexo HLA. J& no estudo de Guilherme e colaboradores
houve uma forte relacdo entre FR ¢ HLA-DR7 ¢ HLA DRw53 (GUILHERME et al.,
1991). Estas amplas varia¢des nos achados sugerem heterogeneidade entre populagdes ou
falta de padroniza¢do nos métodos de determinacao dos antigenos HLA (CARLQUIST &
ANDERSON, 1993; GUEDES, et al., 1999) .

O aloantigeno de superficie de cé¢lula B, D8/17, um marcador genético ndo-
HLA, foi descrito inicialmente estar fortemente associado a FR. Esta forte expressao nos
pacientes e familiares com FR ndo foi reproduzida em outros estudos (ZABRISKIE,

1985). Relato de casos o associam a coréia reumatica (FELDMAN, et al., 1993)

1.4 Epidemiologia

A populagdo exposta a maior risco de contrair FR encontra-se na faixa etria dos
5-15 anos, de baixa renda, com ligeira predominancia no sexo feminino (PAN
AMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 1985; CASSSIDY & PETTY, 1995; MOTA,

1999).
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E rara antes dos 4 anos, provavelmente devido a imaturidade do sistema
imunologico (ATIK et al., 1994; CASSSIDY & PETTY, 1995). A prevaléncia de FR e
suas seqlielas sdo diretamente proporcionais as condi¢cdes socioecondmicas e eficiéncia
dos programas preventivos de saude. Em paises desenvolvidos o indice ¢ de 0,2-
0,5/100.000 habitantes, e nos paises em desenvolvimento ¢ de 1 a 22/1000 habitantes
(ARGUEDAS, 1992; STOLLERMAN, 1997). Entre escolares negros de Soweto (Africa
do Sul) a prevaléncia em 1996 foi 6,9/1000 hab.. Um dos mais altos indices de
prevaléncia da FR pertence a grupos de aborigenes da Australia (CARAPETIS et al.,
1996 (22); STOLLERMAN, 1997; HAIDAN et al.,2000)

A Organizagdo Pan-Americana de Saude (OPAS), estimou que a prevaléncia de
cardiopatia reumatica nos paises em desenvolvimento ¢ de 2/1000 (GUS, et al., 1995).
No Brasil, a maioria dos dados epidemioldgicos foi obtido em estudos isolados de
incidéncia/prevaléncia (LAUS, 1980). Em Porto Alegre, a prevaléncia registrada nos
postos de saude foi de 1/1000 na década de 70 (FERRARO & ACHUTTI, 1977);
6,4/1000 em Curitiba obtida a partir de escolas publicas (AZEVEDO, 2001) e 3,6/1000

em uma escola publica de Belo Horizonte (MEIRA et al., 1995).

1.5 Clinica

A FR ocorre em individuos susceptiveis entre 1 e 5 semanas apo6s infec¢cdo de
orofaringe pelo EBHGA nao tratada, média de 19 dias (BARKER et al., 1995; MOTA,
1999; THATAI & TURI, 1999).

Em 1/3 dos casos nao se identifica manifestagdes da infeccdo. O aumento dos

titulos de anticorpos contra produtos estreptococicos extracelulares constitui-se em
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evidéncia soroldgica da infeccdo estreptococica. Em nosso meio utilizamos mais
freqlientemente a anti-estreptolisina O (ASLO) (BESSEN, et al.,1995) .

Ocorrendo artrite, esta ¢ classicamente assimétrica e migratoria, geralmente sem
seqiielas. A dor ¢ mais evidente em relagcdo aos freqiientemente discretos sinais de edema
e calor. Tem resposta rapida aos antiinflamatérios, sendo o 4cido acetilsalicilico (AAS) o
mais referido pela literatura. A artrite manifesta-se em mais de 80% dos pacientes com
FR, acometendo, principalmente, grandes articulagdes como joelhos, punhos, cotovelos e
tornozelos. E incomum acometer a coluna cervical ou somente uma articulagio
(TARANTA, 1997; SILVA & PEREIRA 1997; MOTA, 1999).

A cardite pode manifestar-se apenas por taquicardia ou até mesmo por uma
pancardite com quadro de franca insuficiéncia cardiaca. Identifica-se, ainda, sopro,
arritmias e cardiomegalia. Os danos podem ser cronicos e progressivos, podendo gerar
incapacidade produtiva precoce. E a segunda manifestacio mais freqiiente, oscilando
entre 40%-80%. Em termos de saude publica, a cardite ¢ a manifestacdo clinica que mais
preocupa por seus aspectos de sofrimento humano e repercussdo socioecondmica.

Pode acometer as trés camadas cardiacas, mas a lesdo valvular ¢ o achado mais
freqiiente. Inicialmente ocorre insuficiéncia mitral e/ou adrtica, com ausculta de sopro de
regurgitagdo holosssistolico apical com irradiagdo para a axila ou protodiastolico basal,
respectivamente. A estenose mitral pode surgir apés meses ou anos de evolugao da FR. O
comprometimento das valvulas tricuspide e pulmonar ¢ mais raro (TARANTA, 1997;
THATAI & TURI, 1999; MOTA, 1999).

A coréia se manifesta inicialmente por labilidade emocional evoluindo para
movimentos involuntdrios, incoordenados e rapidos durante a vigilia, desaparecendo

durante o sono. Pode ocorrer também hipotonia e disartria. E mais comum no sexo
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feminino e entre adolescentes, raramente acima dos 15 anos. A prevaléncia ¢ de 15% a
35%. Ocorre mais tardiamente com 1 a 6 meses de laténcia, manifestando-se geralmente
de forma isolada ou associada a cardite. Os exames laboratoriais estdo normais durante a
investigacdo de uma coréia de manifestagao isolada. Por ser autolimitada, o tratamento
visa o conforto do paciente e a manuten¢do de suas atividades. Tem durag¢do aproximada
de 3 meses a 1 ano (GOLDENBERG et al., 1992; KLAWANS & BRANDABUR, 1993;
AZEVEDO, 2001) .

O eritema marginado ¢ altamente especifico para FR, mas um achado pouco
comum observado pelos médicos. E mais freqiientemente relatado pelos familiares do
paciente. A lesdo cutidnea ¢ vermelho-claro, ndo pruriginosa, de aspecto serpiginoso,
fugaz, mais freqiliente em tronco, o que dificulta sua visualizagdo. Ocorre entre 5% a 10%
dos pacientes, e tem maior relagdo com cardite (CASSSIDY & PETTY, 1995;
TARANTA, 1997; AZEVEDO, 2001).

Os nddulos subcutaneos sdo geralmente endurecidos, entre 0,5-2 cm, indolores,
palpéveis ao longo da superficie extensora das articulagdes como joelhos, cotovelos e
punhos; proeminéncias dsseas como processos espinhosos da coluna tordcica e lombar e
regido occipital, ou proximos a tenddes. Ocorrem em aproximadamente 10% dos
pacientes. Duram alguns dias, devendo ser procurados pelo médico, pois passardo
despercebidos. Sua presenca também estd mais relacionada a cardite (TARANTA, 1997;

SILVA & PEREIRA, 1997).
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1.5.1 Sindrome Pos-Estreptocdcica

Alguns pacientes apresentam manifestagdes articulares juntamente com a
infecgdo estreptococica ou imediatamente apds. Este quadro clinico ¢ caracterizado como
artropatia reacional a infeccdo. Os casos cuja manifestagdo articular surge apos a
estreptococcia, embora ndo se caracterizando como FR, tém sido classificados como
sindrome pos-estreptococica. Os autores divergem na caracterizacdo destes quadros
clinicos, ja que alguns pacientes manifestaram cardite posteriormente (HILARIO, 1992;
JACOBS, 1992; SCHATTNER, 1996; JANSEN, et al., 1998; AHMED & AYOUB 1998;

OLIVEIRA, 2001).

1.6 Diagnéstico

A elaboracdo diagnostica ainda hoje oferece dificuldades, principalmente
quando o Unico sintoma ¢ a poliartrite migratéria (HILARIO et al., 1992; VALTONEN et
al., 1993; CAPIZZI et al., 1997). Os critérios de Jones modificados (Quadro 4)
constituem-se em confidveis orientadores na identificagdo da doenca. Nao ha necessidade
de completar os critérios de Jones para o diagnostico nas seguintes situagdes: recorréncia
da doenca, presenca de coré¢ia como manifestagdo isolada e cardite indolente (cardite
insidiosa de progressdao lenta) (COMMITTEE ON RHEUMATIC FEVER 1992;
STOLLERMAN, 1997).

Nao existem exames especificos. O laboratorio ¢ utilizado apenas para
evidenciar a infeccdo estreptococica recente, demonstrar presenga de processo
inflamatorio em evolugdo e indicar o estado de atividade/cronicidade. Como prova
imunolégica utiliza-se dosar os titulos da antiestreptolisina O (ASLO) para identificagao

de infec¢do estreptocdcica. Pode-se recorrer também a cultura de secrecao de orofaringe e
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do teste rapido de antigenos (BISNO et al., 1997). Os titulos da ASLO costumam
aumentar na 2 semana apos infeccdo estreptococica, com pico entre a 3 ¢ 6 semanas,
seguido de queda lenta. A interpretacdo da elevacdo da ASLO pode constituir um fator
complicador para o diagnostico diferencial das poliartrites, tendo em vista que trata-se de
um marcador inespecifico de qualquer estreptococcia, infeccdo que ¢ muito freqiiente.
Considera-se elevado titulo acima de 320 unid Todd/ml em criangas e 240 unid Todd/ml
em adultos, que vem a ser a diluicdo capaz de inibir a hemdlise produzida por uma
unidade de estreptolisina O (KRAUSE,1986; BISNO, 1996). A sensibilidade do teste de
hemolisina para os valores acima foi de 81,4 % e especificidade de 70,8% para infec¢do
estreptococica recente (GRAY et al., 1993). Outros produtos secretados pelos
estreptococos do grupo A sdo antigénicos e podem ser utilizados para diagnostico
retrospectivo de infec¢do estreptococica como as DNAse-B, hialuronidase,
estreptoquinase, ¢ NADase. Usando-se dois testes soroldgicos, como a anti-DNAse B e
anti-hialuronidase, a sensibilidade aumenta para 90%; e trés testes como ASLO, Anti-
DNAse B e anti-NADase, para aproximadamente 95% (AYOUB, 1984; CASSSIDY &
PETTY, 1995; JANSEN et al, 1998). O teste de aglutinacdo utilizando um pool de
antigenos estreptococicos (teste da estreptozima- streptozime test) nao estd padronizado.
E capaz de demonstrar 5 tipos de anticorpos (ASLO, anti-DNAse-B, anti-hialuronidase,
antiestreptoquinase e anti-NAD) (DECOURT & SNITCOWSKY, 1980; DAJANI et al.,
1988; BARKER et al., 1995). Os anticorpos anticoragdo estdo presentes em cerca de 30%
dos casos e podem se constituir em evidéncia diagndstica. Costumam aparecer uma
semana apos o inicio da doengca (TARANTA, 1997).

Os reagentes de fase aguda mais utilizados sdo a velocidade de sedimentagao

globular (VSQ); proteina C-reativa (PCR); mucoproteinas e eletroforese de proteinas. As
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mucoproteinas sdo glicoproteinas conjugadas a mucopolissacarideos, que migram
eletroforeticamente para a fragdo alfa,-globulina. Sdo importantes no acompanhamento
da atividade da doenga, ndo sofrendo influéncia da terapéutica. A metodologia ¢ dificil e
os resultados ndo sdo confidveis tendo em vista o tempo de durabilidade do filtro. A
VSG e PCR sdo marcadores de atividade inflamatoria ndo especificos, elevados na fase
de atividade da doenga. A PCR ¢ reagente até a segunda semana do surto. Nao se
constituem em bons indicadores de acompanhamento da evolucdo da doenca. Podem
sofrer alteracdes relacionadas ao uso de medicamentos, em especial dos glicocorticoides.
Servem como auxilio na identificacdo das reagudiza¢des. O proteinograma na FR
costuma apresentar o perfil inflamatdrio que € caraterizado pela elevacao de alfa 1, alfa 2
e gama, com ou sem diminui¢do de albulina. Nos casos de FR a frag¢do alfa 2 ¢ a mais
importante tendo em vista ser um dos ultimos marcadores sorologicos a normalizar no
controle da doenga (GOLDENBERG, 1995; SILVA & PEREIRA, 1997).

A radiografia de térax ¢ feita na suspeita de pericardite e miocardite, ou
acompanhamento de doenga cardiaca pré-existente. O prolongamento do espago PR ¢ o
achado mais comum no eletrocardiograma, presente em 1/3 dos casos, reflete o processo
inflamatorio no sistema de condugdo. O prolongamento do intervalo QT pode ocorrer na
miocardite. Nao ha alteragdes especificas de atividade da doenga (GOLDENBERG 1995;
KLIPPEL, 1997; AZEVEDQ, 2001). O ecocardiograma ¢ um exame de grande valia que
permite a distingdo das alteragdes valvulares tipicas. E importante no diagndstico de
pericardite e derrame pericardico, na diferenciagdo entre endocardite infecciosa e cardite
reumadtica, e na diferenciacdo entre sopro patoldgico da valvulite com as demais lesdes
cardiacas. A alteragdo ecocardica nao ¢ considerada como critério de FR, havendo

necessidade de manifestacao clinica da cardite para que o diagndstico de FR seja feito,
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até esta data (STOLLERMAN,1997). A cintilografia cardiaca estd indicada, como exame
ndo invasivo, para distinguir doenga reumadtica inativa cronica e cardite (SILVA &
PEREIRA, 1997).

O potencial de gravidade da doenca e a necessidade de profilaxia secundaria, a
longo prazo, devem sempre ser levados em conta quando da suspeita e/ou elaboracio
diagnoéstica. Esta assertiva ¢ enfatizada na afirmacdo de Rutstein, em 1944, com a
seguinte frase:

" Nao fazer o diagndstico de FR ¢ um sério problema, mas
pior ¢ manter uma crianca normal sob este estigma"

(RUTSTEIN, 1944 ).

1.8 Profilaxia primaria

O intuito da profilaxia priméria ¢ o de erradicar o EBHGA da orofaringe para
prevenir a FR nos individuos suscetiveis. Para isto ¢ necessario que a erradicacdo seja
feita até 0 9° dia da infecgdo (CASSSIDY & PETTY 1995; GIBOFSKY, 1997).

Nas faringites agudas, a prevaléncia de infec¢des por EBHGA ¢ de 15% a 30 %
(BRUNDAGE et al., 1996; TSEVAT & KOTAGAL, 1999). O risco de um paciente
desenvolver FR apos faringite bacteriana ndo tratada ¢ de 0,3% em regides endémicas e
3% sob condigdoes epidémicas. (TSEVAT & KOTAGAL, 1999; PANAMERICAN
HEALTH ORGANIZATION, 1985; SCHAINBERG, 2001). O antibidtico preconizado ¢é
a penicilina benzatina (PGB) injetdvel em uma Unica dose. Esta ¢ a droga recomendada
pela Associagdo Americana de Cardiologia, Academia Americana de Pediatria e

Organizacao Mundial da Satde (DAJANI et al, 1995; SHULMAN, 1996; MARKOWITZ
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& LUE, 1996; STOLLERMAN, 1997). O medicamento ¢ seguro e eficaz (BRUNDAGE
et al., 1996). Em um estudo, 1790 pacientes com FR receberam PGB por um periodo de 6
a 24 meses. Houve 3,2% de reagdes alérgicas, 0,2% (4 casos) de anafilaxia, com uma
morte-0,05%. Este achado corresponde ao indice de risco registrado na populagdo geral
(INTERNATIONAL RHEUMATIC FEVER STUDY GROUP, 1991). Os testes cutaneos
para identificacdo das pessoas alérgicas sdo eficazes, mas hd que considerar o alto custo
da aplicacdo. Mais de 90% dos pacientes que se dizem alérgicos a penicilina tém teste
cutaneo negativo (MARKOWITZ & LUE, 1996)

O uso da penicilina de longa agdo data de 1950 sem modificagdes na
sensibilidade do estreptococo in vitro (DENNY et al., 1950, SHULMAN et al., 1994). Ha
registros de cepas mutantes penicilina-resistentes que tém um valor de concentragdo
inibitéria minima igual ou maior a 0,2 pg/ml, comparado com valores aceitos de
0,03pug/ml (GERBER, 1996).

O objetivo do tratamento das estreptococcias, além do controle das infecgdes, €
prevenir as complicag¢des tardias ndo supurativas como a FR e as supurativas (sinusite,
abcesso peritonsilar, otite média, adenites cervicais e pneumonia). O sucesso da
antibioticoterapia reduz a possibilidade de transmissdo da infec¢do e diminui o tempo dos
sintomas ¢ da doenga (MIDDLETON et al., 1988; SCAGLIONE et al, 1997) .

Um dos fatores da baixa adesdo a profilaxia ¢ a dor causada pela injecdo da
PGB. Uma das formas de atenué-la ¢ misturar este antibidtico com penicilina procaina
(BASS et al., 1976; BASS, 1996), ou com xilocaina (AMIR et al., 1998). Indica-se a
aplicacao da PGB 600.000 U IM em pacientes com até 27kg e acima, 1 200.000 U em
dose unica. (ERTUG, 1992; THATAI & TURI, 1999). A literatura brasileira recomenda

que o peso limite entre as duas doses seja de 25kg (AZEVEDO, 2001). Outra alternativa
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para a erradicagdo do estreptococo ¢ a utiliza¢do de penicilina procaina 400.000 U IM de
12/12 horas por 10 dias (PICHICHERO, 1998).

Nos individuos alérgicos ¢ recomendado a eritromicina (20-40 mg/kg/dia 6/6 ou
8/8 horas). A fenoximetilpenicilina (Pen V Oral) esta indicada aos pacientes com
disturbios de coagulagdo, que ndo possam usar a via intra-muscular (50.000 w/kg/dia ou
250 mg 6/6 ou 8/8 horas por 10 dias para criancas maiores de 5 anos) (DAJANI et al.,
1988; GRAY et al, 1991; KLEIN, 1994; SCAGLIONE et al., 1997; GIBOFSKY, 1997,
BISNO et al., 1997).

Outros antibidticos se mostraram eficazes em prevenir a FR. As cefalosporinas
sdo tanto ou mais eficazes que a fenoximetilpenicilina (DISNEY et al., 1992;
SHULMAN et al., 1996) com a vantagem de poder ser administrada 1 a 2 vezes/dia em
curso de 5 dias como ¢ o caso do cefadroxil e da cefuroxetina axetill. E uma opgdo de
tratamento mais oneroso (AUJARD et al., 1995; PICHICHERO, 1998).

Pode-se utilizar os macrolideos em adultos e criangas maiores de 16 anos.
Apresentam mais efeitos gastrointestinais, tém menor poder de erradicacdo que as
penicilinas e sdo mais onerosos. A azitromicina (utilizada em criangas >de 16 anos) tem a
vantagem de ser utilizada somente em uma tomada ao dia, e a claritromicina (aprovada
pelo FDA em criangas > de 12 anos), em duas tomadas (HOOTEN, 1991; AUJARD et
al., 1995; SHULMAN et al., 1996; GHIRGA et al., 1999). Segundo Currie o
"compliance" ao tratamento com antibidticos oferecidos em 10 dias era semelhante a 1
dose de ATB quando os pais eram informados da importancia da sua manutencdo em

tempo correto- 87% e 80%- contra 57% com pais ndo informados (CURRIE, 1996).
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E pratica comum e equivocada a prescricio de sulfametoxazol para as infecgdes
de garganta, pois ndo erradica o estreptococo, leva a uma falsa idéia de tratamento e
favorece a resisténcia a este quimioterapico (DAJANI et al., 1988; PICHICHERO, 1998).

A resisténcia microbiana aos antibioticos varia de 2% a 30%. Ha relatos de até
24.7% para a eritromicina; 5% a 8% para as cefalosporinas; ¢ 11% a 16% entre as
penicilinas. A amoxicilina tem a mesma efetividade que o Pen V oral. A associagdo da
amoxicilina com o 4cido clavulanico potencializa sua agdo, pois o primeiro ¢ bactericida
contra os EBHGA e o segundo um potente inibidor das B lactamases (SHVARTZMAN

etal., 1993; SCAGLIONE et al., 1997; PICHICHERO, 1998).

1.8 Tratamento da FR

Sendo uma inflamag¢do ndo supurativa de 6rgdos como coracao, articulagdes e
cérebro, o tratamento se faz bloqueando o processo inflamatério. Ha indicagdo de
antibidticos quando nao hé certeza de erradicagdo do EBHGA (SILVA & PEREIRA,
1997; GIBOFSKY,1997). O tratamento da cardite ¢ ainda controverso. Nao ha evidéncia
cientifica que comprove a superioridade dos glicocorticéides em relagdo aos
antiinflamatérios nao-esterdides (AINEs) no tratamento da cardite e prevencao da doenga
valvular cardiaca (ALBERT, et al,1995; STOLLERMAN, 1995; TARANTA, 1997;
KIM, 2000). Em estudo de meta-andlise os autores avaliaram 130 publicagcdes e
encontraram apenas 5 estudos controlados. Nao houve vantagem do glicocorticoide sobre
o salicilato em prevenir valvulopatia até¢ 1 ano apos o tratamento (ALBERT, et al.,1995).
Os estudos mostram que a maioria dos médicos preferem o uso do glicocorticoide por ser

mais efetivo em aliviar os sintomas das manifestagcdes agudas da FR, na comparagdo com
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os AINEs ( COMMITTEE, 1992; STOLLERMAN, 1997). Com o objetivo de orientar o
tratamento da doenca reumatica, a OMS sugere a seguinte classificagdo: sem cardite; com
leve cardite (sem cardiomegalia); moderada cardite (com cardiomegalia, mas sem
insuficiéncia cardiaca) e com cardite grave (acompanhado de insuficiéncia cardiaca)
(PANAMERICAN HEALTH ORGANIZATION; 1985). Os AINEs sdao op¢ao de
tratamento na cardite leve e moderada. Muitos autores indicam, no entanto, o uso dos
glicocorticdides na cardite reumatica, independente do grau de comprometimento. A dose
¢ de 1-2mg/kg/d dividida em 3 tomadas (maximo 60mg). A reducdo gradual tem a
intencdo de evitar o rebote (CASSIDY & PETTY, 1995; SILVA & PEREIRA, 1997,
THATAI & TURI, 1999; AZEVEDO, 2001). Para os casos graves, refratarios ao
tratamento habitual, pode ser utilizada a pulsoterapia com metilprednisolona (HERDY et
al, 1993; HERDY et al, 1999; AZEVEDO, 2001)

O repouso sera tanto mais rigoroso quanto mais grave for o envolvimento
cardiaco. O retorno as atividades deve ser lento e gradual, apds o controle da atividade
inflamatoria. Na cardite grave, o repouso absoluto pode oscilar de 3 a 6 meses e o
retorno as atividades normais deve ser programado para um prazo ndo inferior a um ano.
Na cardite moderada, o repouso deve perfazer cerca 6 meses com retorno as atividades
normais apos este periodo. Na cardite leve, recomenda-se repouso de 2-4 semanas com
retorno as atividades normais em 3 meses. (PANAMERICAM HEALTH
ORGANIZATION, 1985; AZEVEDO, 2001)

No tratamento da artrite utiliza-se antiinflamatdrios, historicamente a aspirina na
dose de 80-100mg/kg/dia, 6/6 horas por 3 semanas (maximo de 3g /d) com redugdo para
60mg/kg/dia, 8/8h por mais 2 semanas e retirada gradual (CASSSIDY & PETTY, 1995;

AZEVEDO, 2001).
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Na coréia de Sydenham deve-se evitar que o paciente seja submetido a estimulos
visuais ou auditivos. Como tratamento medicamentoso usa-se o haloperidol e/ou 4cido
valproéico. A sedagdo com diazepam pode ser indicada nos casos de intensos movimentos
coréicos. A crianga e os pais devem ser tranqiiilizados pois a doenga ¢ autolimitada e ndo
costuma deixar seqilielas (DAOUD, et al., 1990; GOLDENBERG et al., 1992; AL-

EISSA, 1993).

1.9 Profilaxia secundaria

A profilaxia secundaria da FR consiste na manutengdo de niveis séricos de
antibiotico que impegam a reinfec¢do pelo EBHGA. Impedindo reinfecgdes, evita
recidivas, relacionadas a maiores danos cardiacos, e possibilita recuperacdo de valvula
lesada previamente. E a tinica forma de A penicilina é o ATB de escolha também na
profilaxia secundaria, atendendo a recomendagdo da Associagdo Americana de
Cardiologia, Academia Americana de Pediatria e Organizacdo Mundial de Saude
(DENNY, et al.1950; ERTUG, 1992; SHULMAN, 1994; SHULMAN, 1996) . Indica-se
a aplicacdo da PGB 600.000 U IM em pacientes com até 25Kg e acima, 1200.000 U em
dose unica (THATAI & TURI, 1999; AZEVEDO, 2001). Nao ha consenso sobre o
intervalo ideal entre as inje¢des de PGB e o tempo necessario de uso (MEIRA, et al.,
1993). A OMS e a Associagdo Americana de Cardiologia recomendam aplicagdes a cada
3 semanas para os pacientes localizados em areas endémicas ( DAJANI, et al., 1988;
KASSEM, et al., 1996, AYOUB, 1989). Considerando-se a necessidade da manutengao
de nivel sérico entre 0,015 a 0,03U/ml, o indice de prote¢do com a dose de 1200.000U a
cada 21 dias é de 70% a 80% (DECOURT, et al., 1983; KAPLAN et al, 1989). O

intervalo de 4 semanas determinou niveis séricos de penicilina muito baixos (KASSEM



1.INTRODUCAO 27

et al, 1996; DAJANI, et al., 1988). Em pesquisa feita no Brasil comparou-se a eficicia
entre os regimes de 2 e 3 semanas. Na utilizagdo do intervalo de 21 dias, o nivel sérico
estava abaixo da concentragdo inibitoria minima de 0,01-0,03 unidades/ml. O autor,
entretanto, argumentou a favor deste intervalo de tempo, considerando que a erradicacio
do EBHGA até 9 dias do inicio da faringite previne a FR (MEIRA, et al., 1993).
Semelhante resultado foi encontrado no estudo de Kassem e colegas, que avaliaram a
concentragdo de penicilina e a freqiiéncia de recidivas de FR com o esquema de 2 e 4
semanas. A freqiiéncia de reagudizacio da FR foi 2 vezes maior no grupo tratado a cada 4
semanas (KASSEM, et al., 1996). Em outro estudo os autores acompanharam por 12 anos
os pacientes em profilaxia de 3 e 4 semanas. O nimero de recidivas mostrou-se maior no
grupo de 4 semanas (LUE, ef al., 1996). O intervalo de 3 semanas tem-se mostrado mais
eficaz, mas perde em efetividade, devido @ menor adesdo. Ainda ndo ha consenso sobre o
intervalo ideal para o uso de PGB na profilaxia secunddria da FR (DAJANI, 1996;
CURRIE, 1996) .

Outras opgdes para profilaxia sdo o uso de fenoximetilpenicilina (Pen V oral), 2
vezes ao dia, a eritromicina 250 mg 2x/d ou sulfadiazina 500mg 1vez/dia em pacientes
com menos de 27kg ou 1g em maiores (DENNY, et al., 1950; ERTUG, 1992) .

Quando ha seqiiela cardiaca, ¢ recomendada a manutengao da profilaxia por toda
a vida. Nos casos sem cardite, suspende-se a profilaxia aos 18 anos ou 5 anos apds o
ultimo surto. Utilizando este esquema, Ximena Beriios et al acompanharam 59 pacientes
por 1 ano ap6s a suspensdao do PGB, sem que houvesse recidivas. O tempo de uso dos
ATB deve levar em consideracdo também outros fatores: exposi¢do do paciente ao
germe, as dificuldades de acesso ao servico médico e a incidéncia de FR na comunidade

(BERRIOS, et al., 1993) .
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Mohler et al observaram abandono da profilaxia em 37% dos casos, identificando
as seguintes razdes: o sentimento familiar de que a crianga ja estava bem ndo tendo
necessidade de continuar a medicacdo; o pre¢o do tratamento; a negativa da crianga em
aceitar a medicacdo; ¢ o nao entendimento das instru¢des (MOHLER,et al., 1995).
Colcher constatou que independentemente da forma de tratamento, o grupo melhor
orientado apresentava melhores indices de adesio (COLCHER & BASS, 1972). O
sucesso da profilaxia primdria ou secundéria depende de uma familia bem orientada e da
adesdo do paciente ao tratamento (COLCHER & BASS 1972; BISNO, et al., 1997) .

A melhor arma que temos para alterar a histéria natural da FR ¢ a prevencdo das
recidivas. Estratégias t€ém sido propostas para a erradicagdo desta doenca nos ultimos 50

anos e ainda busca-se uma que garanta eficacia e efetividade.
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2. JUSTIFICATIVA

A adesdo dos pacientes com Febre Reumatica ao acompanhamento ambulatorial
e ao tratamento profilatico ¢ importante fator de diminuicdo da morbimortalidade nesta
doencga. O numero de cirurgias cardiacas por seqiiela de FR ainda ¢ alto, e uma das causas
provaveis ¢ a falha na profilaxia secundaria. Nao temos registros relacionados a estes
dados. O interesse deste trabalho ¢ observar a adesdo ao acompanhamento em um

hospital universitario.
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3. OBJETIVOS

1.Determinar o fempo de acompanhamento no ambulatério do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre dos pacientes com diagnostico de febre reumética apds a alta

hospitalar.

2.Identificar possiveis fatores preditivos relacionados a interrupcao do
acompanhamento ambulatorial dos pacientes com diagnostico de febre reumatica no

Hospital de Clinicas de Porto Alegre.



4. PACIENTES E METODOS 31

4. PACIENTES E METODOS

4.1 Delineamento

Estudo de coorte histdrica.

4.2 Fatores em estudo:

Caracteristicas demograficas, socioecondmicas, manifestagdes clinicas
evolutivas de 112 pacientes com diagnostico de FR que estiveram internados e
mantiveram acompanhamento ambulatorial no HCPA.

4.3 Desfecho

Tempo de acompanhamento dos pacientes com FR no ambulatorio do HCPA.

4.4 Descricao da populaciao

Selecionou-se através da classificacao internacional de doengas (CID) todos os
pacientes que internaram por FR no HCPA no periodo de 1° de janeiro de 1977 a 30 de
junho de 1999, exceto os anos 1981,1984 e 1989 por indisponibilidade dos registros
decorrente de problemas administrativos. As buscas foram feitas através dos seguintes
codigos da CID 9: 390 (FR sem menc¢ao de comprometimento cardiaco); 391 (FR com
comprometimento cardiaco); 392 (coréia reumatica); 394 (doencas da valvula mitral);
395 (doengas da valvula aodrtica); 396 (doengas das valvulas mitral e adrtica); 398
(outras doengas reumaticas do coracgdo); e respectivos equivalentes na CID 10: 100;
101; 102; 105; 106; 108 e 109. Acesso aos prontuarios foi obtido através do Servigo de

Arquivo Médico e Informagdes de Saude (SAMIS) do hospital.
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Inicialmente foram identificados 450 pacientes com FR no diagnéstico de
internagdo. Destes, foram excluidos 338 pacientes pelos seguintes motivos: (a) 316
apresentavam patologias relacionadas de alguma forma a problemas cardiacos,
articulares, infecciosos ou neurologicos nao relacionados a FR; (b) 3 faleceram durante a
internacao; (c) 19 foram encaminhados para avaliagdo cardiologica considerando a
possibilidade de corregdo cirtrgica e, teoricamente, retornaram ao seu médico apos a alta.
Assim chegou-se a uma amostra de 112 pacientes para compor a coorte de
acompanhamento ambulatorial.

Estes 112 pacientes foram incluidos no protocolo (anexo 1). Obteve-se
informacodes sobre a identificagdo do paciente e as caracteristicas da doenga. Os dados
foram inicialmente pesquisados nos registros médicos dos prontuarios. Utilizou-se, ainda,
outros registros feitos por profissionais ndo médicos da equipe de satde.

As variaveis utilizadas foram: sexo, cor, procedéncia, escolaridade, renda familiar,
manifestagdes clinicas associadas a FR, falha na adesdo a profilaxia secundaria e
abandono ao acompanhamento ambulatorial no HCPA.

Os pacientes foram caracterizados como brancos e nao brancos.

Para procedéncia, considerou-se como residentes na regido metropolitana todos
os pacientes provenientes de Porto Alegre e municipios vizinhos de facil acesso. De
acordo com este critério, foram consideradas como cidades da regido metropolitana:
Gravatai, Canoas, Barra do Ribeiro, Sdo Leopoldo, Cachoeirinha, Alvorada, Viamao,
Novo Hamburgo, Guaiba, Campo Bom; e como cidades do interior: Erechm, Rio Pardo,
Lajeado, Charqueada, Feliz, Caxias, Sad Pedro do Sul, Cachoeira do Sul, Osoério, Rio
Pardo, Morungava, Arvorezinha, Flores da Cunha, Palmitinho, Estrela, Itaqui, Uruguaina,

Bento Gongalves, Sao Gabriel, Roca Sales, Montenegro.
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A escolaridade dos pacientes foi considerada em atraso quando identificava-se
retardo de mais de 2 anos no aproveitamento escolar ou abandono da escola por igual
periodo.

Somente 23% dos prontuarios tinham o registro da renda familiar. Para nio
perdermos esta informag¢dao também utilizamos o numero de saldrios conforme a
profissdo, de acordo com o censo demografico de 1991 para a regido metropolitana de
Porto Alegre.

Acompanhamento adequado foi considerado o comparecimento regular ou até
um més da consulta agendada. Quando nao havia anotacao do dia do retorno, o periodo
de 6 meses foi utilizado como referéncia de acordo com os critérios da OMS
(PANAMERICAN HEALTH ORGANIZATION, 1985).

A falha na adesao a profilaxia foi considerada quando havia o registro de atraso
de mais de 1 semana no uso de profilaxia secundaria ou de abandono do tratamento.

Recidiva foi considerado o reaparecimento de clinica de artrite, coréia ou o
surgimento de sopro cardiaco ou mudanca nas caracteristicas do sopro preexistente;
alteracdes laboratoriais com indicacdo de nova estreptococcia e alteragdo nas provas de
atividade inflamatéria como hemossedimentacdo e alteracdo do espaco PR no ECG
(CASSIDY & PETTY, 1995; COMMITTEE, 1992; NARULA, et al., 1999).

Foi considerado registro médico adequado quando, na maioria dos retornos,
constasse os dados clinicos e manejo.

O ndo comparecimento do paciente por um prazo superior a 12 meses foi
considerado abandono de tratamento no HCPA.

Foram consideradas seqiielas cardiacas relacionadas a doenga os seguintes

achados ndo atribuidos a outras causas: insuficiéncia cardiaca, insuficiéncias e estenoses
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valvulares, arritmias, valvuloplastia e protese de valvula cardiaca. Foram identificadas
como outras seqlielas da doenca: acidente vascular encefalico embdlico e/ou hemorragico
(relacionado a anticoagulagdo); e artropatia de Jaccoud (TARANTA, 1997).

Os pacientes que foram a Obito ou receberam alta foram considerados
"censurados', isto ¢, foram retirados do estudo, pois ndo mais contribuiram para o tempo

de seguimento do acompanhamento ao HCPA.
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5. ESTATISTICA

Foi realizada andlise estatistica descritiva através da média e desvio padrdo para
as varidveis quantitativas e por percentuais de distribuicdo para as qualitativas. Aplicou-
se o teste qui-quadrado para investigar a relagdo entre variaveis categéricas e o teste ndo-
paramétrico Mann-Whitney para comparagdo entre varidveis continuas e categoricas
formadas por dois grupos. Para comparar curvas de tempo de acompanhamento entre
grupos de pacientes, utilizou-se o teste de log-rank. A magnitude do risco relativo (RR)
ao abandono do acompanhamento na andlise multivaridvel baseou-se na Escala de
Magnitudes para Efeitos Estatisticos propostos por Hopkins ( HOPKINS, 1997). O efeito
independente das varidveis sobre o desfecho foi determinado a partir da andlise de
regressdo de azares de Cox ( regressdo de Cox multipla). Significincia estatistica foi
definida como P< 0,05 e intervalo de confianca (IC) de 95%. Para fazer o banco de dados
e as analises, utilizou-se os programas EPIINFO (versdo 5.0) e SPSS (versdo 9.0 para

Windows).
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6. ASPECTOS ETICOS

O projeto de pesquisa foi aprovado pelas Comissdes Cientifica e de Etica em
Saude do Grupo de Pesquisa e P6s-Graduagao do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Por ser um estudo de coorte historico, envolvendo somente a revisdo de
prontudrios, sem procedimentos de risco para a integridade fisica e moral do paciente,
nao foi necessario incluir termo de consentimento informado. A pesquisadora assinou
termo de compromisso para utilizagdo de dados em prontudrio de pacientes e base de

dados em projeto de pesquisa (anexo 2).
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7. RESULTADOS

7.1 Descricao da Coorte Estudada

Da coorte de 112 pacientes, 35 (31,25%) ndo retornaram ao ambulatério do HCPA
apos a alta (motivo desconhecido) e 77 (68,75%) individuos retornaram ao ambulatdrio pelo
menos uma vez apoés a alta. A tabela 1 apresenta as caracteristicas demograficas dos pacientes
da coorte. Mostra-se separadamente as caracteristicas dos 40 pacientes que apresentaram o
primeiro surto durante a internacdo, pois estes ndo sofreram viéses de memoria, tendo sua
clinica registrada por médicos no momento do evento.

Setenta e nove pacientes (70,54%) residiam em Porto Alegre e regido metropolitana e
21 (18,75%) no interior. Em 12 prontuérios (10,71%) nao havia dados sobre procedéncia.

Em relagdo ao grau de escolaridade das 47 criangas e jovens entre 7 e 18 anos, trinta
e quatro pacientes (72,34%) tiveram a escolaridade registrada: 23 (67,65%) " adequados"( sem
atraso escolar) e 11 (32,35%) apresentaram atraso escolar de 2 anos.

A renda familiar em saldrios minimos foi mencionada em 67 (59,8%) prontuarios.
Cingiienta e uma (76%) destas familias recebiam até 2 salarios minimos (Figura 2).

Uma forma indireta de conhecer-se o nivel socioecondmico ¢ através da escolaridade
dos pais. Tais registros estavam presentes em menos da metade dos prontudrios € ndo foram
utilizados na andlise estatistica.

O tempo médio de melhora dos sintomas a partir do inicio da medicagao foi de 3 dias
(£ 1,7) para artrite e 30 dias (+ 34,1) para coréia. Os dados fornecidos pelo prontuario nao nos

permitiu obter esta informagao para a cardite.
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes que internaram no HCPA de 1977-1999.

VARIAVEIS Numero total 1° surtode FR
112 pacientes 40 pacientes
Sexo masculino 61 (54,5) 21 (52,5)
Cor branca 94 (83,9) 35(81,4)
Idade da 1? internagdo por FR ( média + 25 anos (£ 17,8) 11 anos (£3,5)
DP)
Idade do 1° surto de FR ( média + DP) 12 anos (+6,6) 11 anos (43,5)
Amigdalite prévia 22 (55)
Clinica nol° surto Artrite™: 67 (59,8) 30 (75)
Cardite 76 (67,9) 21 (52,5)
Coréia 18 (16,1) 14 (35)
Eritema marginado 2(1,8) 2(5)
Nodulos subcutaneos 2(1,8) 2(5)
Sem relato 9(8)
Internaram para cirurgia cardiaca 27 Zero
Internaram por AVE 4 Zero
Internaram por ICC e ou recidiva 41 Zero
Idade média do diagnostico de ICC (M+ 13 anos (+3,4)
DP)
Completaram 1 ano de 50 (44,6) 26 (65)
acompanhamento
Completaram 5 anos 13 (11,6) 6 (15)

Os dados sdo apresentados através de média + dp, n (%).
FR- Febre Reumatica; AVE- acidente vascular encefalico; ICC- insuficiéncia cardiaca congestiva
*Qs pacientes apresentam mais de um sintoma concomitante, somando o percentual mais de 100%

Em relagdo aos exames complementares dos 40 pacientes que apresentaram o
primeiro episédio de FR, 21 (52,5%) cursaram com cardite comprovada através do
registro ecocardiografico (Tabela 2). Dos 19 (47,5%) pacientes sem sinais clinicos de
comprometimento cardiaco, 8 (42,1%) realizaram ecocardiograma, sendo que nenhum

estava alterado.
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FIGURA 2. Renda familiar em salarios minimos

TABELA 2. Lesoes valvulares em 21 pacientes
com cardite

Comprometimento valvular Nuamero (%)*
Insuficiéncia mitral 17 (81,0)
Insuficiéncia aodrtica 6 (28,6)
Estenose mitral 1(4,8)
Insuficiéncia tricuspide 1(4,8)

* Os pacientes apresentam mais de um sintoma
concomitante.
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7.2 Acompanhamento

A probabilidade de um paciente com FR manter acompanhamento ambulatorial
no HCPA por 5 anos apds a internacdo ¢ de 21%, obtida através de estimativas usando o
método de Kaplan-Meier, conforme a Figura 3. A maior propor¢do de abandono de
pacientes ocorreu imediatamente apds a alta, sendo que 31,3% ndo retornaram para a

consulta ambulatorial, apesar de serem orientados a fazé-lo.
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FIGURA 3. Curva de Kaplan-Meier de andlise do tempo de
acompanhamento, no HCPA, de 112 pacientes com FR que retornaram ao
ambulatorio apos a alta hospitalar por surto de FR ou por seqiiela da doenga.
A curva mostra a probabilidade de abandono do acompanhamento ao longo

do tempo
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Ao realizarmos uma andlise bivariada comparando os grupos ( descritos na
tabela 3) quanto a potenciais fatores que estariam relacionados a manutengdo do
acompanhamento, encontramos associacao entre idade menor ou igual a 16 anos e maior
tempo de acompanhamento. Nao encontramos outras associagdes importantes. A tabela 3

apresenta um resumo destes achados através do teste de log-rank.

TABELA 3- Associacdo de fatores com o abandono
ao acompanhamento

Variaveis P (log-rank)

Idade
<16 anos 0,02
> 16 anos

Internagao
1%surto 0,1
recidivas

Procedéncia
P. Alegre 0,5
interior

Escolaridade
adequada 0,3
em atraso

Renda familiar
até 2 salarios minimos 0,5
mais de 2 salarios

Cardite
com cardite 0,9
sem cardite

Seqiielas cardiacas
com seqiielas 0,2
sem seqiielas
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Esta diferenga no tempo de acompanhamento segundo a idade do paciente em
inclusdo ambulatorial pode ser observada na figura 4. Assim temos que ao final de 2 anos,
pacientes com 16 anos ou menos apresentam propor¢do de acompanhamento de 62,5%

enquanto que nos mais velhos ¢ de apenas 27,1% (log-rank, P=0,02).
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FIGURA 4: Curva de Kaplan-Meier de analise do tempo de

acompanhamento entre pacientes menores e maiores que 16 anos

Empregando-se a andlise multivariavel, observa-se que a idade maior que 16 anos
continua representando um fator de moderado risco para abandono precoce ao
acompanhamento (RR= 1,79), e independente . Os demais fatores analisados, ndo mostram

associagdes relevantes com o desfecho, conforme tabela 4.
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TABELA 4: Resultado da Andlise de regressiao de Cox multipla

Variaveis RR IC 95% P
Idade > 16 anos 1,79 (0,95-3,3) 0,07
Procedéncia interior 1,58 (0,76-3,3) 0,22
Renda familiar > 2 SM 0,86 (0,66-1,33) 0,29
Sem seqiielas 0,74 (0,39-1,3) 0,34

Houve registro de prescricdo de profilaxia secundaria em 61 de 77 pacientes
(79,2%) que permaneceram em acompanhamento ambulatorial no HCPA apoés a alta.
Sessenta utilizaram penicilina G benzatina e um penicilina V oral. Conforme as
anotacdes, nenhum paciente apresentou reagdo alérgica a penicilina. Nas prescri¢des
médicas, houve uma grande variagdo nos intervalos de aplicagdo da PGB, oscilando entre
15 a 30 dias.

Além do tempo de acompanhamento, a adesdo a profilaxia foi avaliada através
das informacdes dos registros médicos nos prontudrios. Em 60% dos prontuarios este
registro foi adequado, com mais de 50% das consultas contendo informacdes
relacionadas a manutengdo da profilaxia. Este percentual de registros adequados atinge
70% quando consideramos somente os pacientes que fizeram seu diagndstico no hospital.
Falhas na profilaxia ocorreram em 18 (23,4%) dos 77 pacientes que retornaram apos a
alta hospitalar. Aqueles que apresentaram falhas na profilaxia secundéaria tiveram 2 vezes

mais chance de recidivarem a doenga em comparacio aqueles que aderiram (X*, P<0,01).
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7.3 Evolucio e Seqiielas

Cinqgiienta e nove (52,7%) dos 112 pacientes internaram com seqiiclas da FR.
Destes, 32 (54,2%) submeteram-se a cirurgia cardiaca.

No que se refere a evolugdo dos 77 pacientes que retornaram para
acompanhamento, 38 (49,4%) apresentaram seqiiclas cardiacas durante a primeira
internacdo (Tabela 5). Durante o acompanhamento 19 (25%) recidivaram, 6
apresentaram o primeiro episdédio de cardite. O numero de recidivas dos pacientes que
manifestaram o primeiro episddio de FR durante a internacdo foi de 9 (22,5%). Estes

pacienes faziam acompanhamento irregular, e todos com falhas na profilaxia secundaria.

TABELA 5. Seqiiclas relacionadas a FR

Seqiielas
Numero (%)*
N= 77 pacientes

Insuficiéncia cardiaca 29 (37,7)
Protese biologica mitral 10 (13)
Comissurotomia 11 (14)
Proétese adrtica metalica 5(6,5)
Fibrilagdo atrial 1(1,3)
Acidente vascular encefalica 2(2,6)
Artropatia de Jaccoud 1(1,3)

*Qs pacientes apresentaram mais de uma seqiiela
concomitante

Ocorreram 5 6bitos por problemas relacionados a FR. A tabela 6 apresenta as

caracteristicas dos pacientes que foram a Obito e a causa mortis. Estes pacientes



7. RESULTADOS 45

internaram com comprometimento cardiaco grave, sem acompanhamento prévio.
Nenhum dos pacientes fazia uso regular da profilaxia secundaria. Trés foram a 6bito por

complicagdes cirtirgicas na troca de valvula cardiaca.

TABELA 6. Registros de Obitos e causa mortis em pacientes com Febre Reumatica

Pacientes Idade Causa do 6bito Profilaxia Tempo de
(anos) secundaria ~ Acompanhamento
(meses)
1 10 Pos operatdrio de protese  Irregular 24
2 26 AVE embolico Nao 12
3 46 AVE embolico Nio 0
4 54 ICC Nio 0
5 62 ICC Nio 0

AVE- Acidente Vascular Encefélico ; ICC- Insuficiéncia Cardiaca Congestiva
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8. DISCUSSAO

No presente trabalho, procurou-se estudar uma amostra de pacientes com FR
para conhecer o tempo de permanéncia em acompanhamento ambulatorial, apos a alta
hospitalar do HCPA. A maioria dos portadores de FR ficam assintomaticos apds o surto,
mas permQOanece a indicagdo de profilaxia prolongada. Nao foram encontrados na
literatura estudos sobre o tempo que os pacientes permanecem em acompanhamento apos
a alta hospitalar, inviabilizando uma avaliagdo comparativa. O estudo de Majeed
(Kuwait) e colaboradores apresenta este dado de forma indireta. De um total de 210
pacientes arabes com FR, 64 (30,5%) permaneceram em acompanhamento apds 9 anos de
estudo (MAJEED, et al., 1992). No HCPA de 112 pacientes, 13 (21%) mantiveram o
acompanhamento ambulatorial por 5 anos. A aparente discrepancia dos dados obtidos por
Majeed com os resultados deste trabalho deve ser atribuida as diferentes metodologias e
caracteristicas dos doentes. Majeed fez a observagao com estudo prospectivo. No HCPA,
estudou-se somente pacientes pds hospitalizacdo, o que caracteriza os casos de maior
gravidade, através de trabalho de coorte historica. Outro dado de permanéncia em
acompanhamento foi publicado por Achutti (FERRARO & ACHUTTI, 1977). Na
avaliacdo do programa de prevencao secundaria de FR em alguns postos de saude de
Porto Alegre (maio de 1974 a margo de 1977), numa amostra de 120 pacientes agendados
para receber periodicamente a PGB, houve uma taxa de 80% de abandono. A tentativa de
recuperar os faltosos por visita domiciliar e por carta conseguiu reduzir a taxa de

abandono para 58,3% (FERRARO & ACHUTTI, 1977).



9. DISCUSSAO 47

E muito dificil que um paciente jovem e assintomatico mantenha revisdes
médicas freqlientes. A maior perda de pacientes ocorreu imediatamente apos a alta. Este
achado pode ser atribuido a problemas relacionados as dificuldades para o retorno
ambulatorial ou mesmo a falta de melhor compreensio da gravidade da doenga.
Verificou-se que mesmo os pacientes consultando regularmente, conforme agendamento,
ndo garantia a realizacdo de correta profilaxia. As falhas na profilaxia secundaria
atingiram 23,4% no presente estudo, percentual menor que o encontrado no estudo de
Gubert (35,9%) (GUBERT, et al.,1997). Foram registrados 25% de reagudizagdes em
pacientes que vinham mantendo controle ambulatorial no HCPA apos a alta. Atribuiu-se
a suspensdo tempordria da profilaxia. Outros estudos, com menor tempo de
acompanhamento, encontraram indices de recorréncia inferiores. Em avaliagdo
retrospectiva de 5 anos com 109 pacientes, Pileggi registrou 9,7% de recorréncias
(PILEGGI, et al., 2000) e Terreri avaliou 100 pacientes obtendo o percentual de
recorréncia de 11% (TERRERI, ef al., 2001). Nao ¢ suficiente obter-se o controle do
comparecimento as consultas agendadas. H4 necessidade de monitorizacao da correta
profilaxia.

Os estudos disponiveis permitem inferir uma possivel menor prevaléncia da FR
em Porto Alegre, em comparagdo com Sao Paulo, Curitiba ¢ Belo Horizonte (SILVA,
1999; SPELLING, 2000; MEIRA, 1995). E necessario identificar provaveis fatores
responsaveis pelos diferentes achados. Mesmo em centros médicos de uma mesma cidade
ha variagdes nos registros de pacientes com FR. Gus e cols avaliaram os pacientes
internados no primeiro surto em alguns hospitais de Porto Alegre nos anos de 1992 e
1993. Registrou a incidéncia de 4/pac/ano internados no Hospital de Clinicas de Porto

Alegre; 8 no Hospital da Crianca Santo Anténio; 14 no Hospital da Crianga Conceigao; 3
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no Instituto de Cardiologia do RGS (IC/FUC); e 5 na Santa Casa de Porto Alegre (GUS,
et al., 1995). Esta diferenca foi atribuida as diferentes caracteristicas das populagdes
atendidas nestes hospitais. Os hospitais de Clinicas e IC/FUC atendem um maior nlimero
de pacientes com seqiielas cardiacas da doenca. Os hospitais de referéncia pediatrica
atendem mais o primeiro surto. Obteve-se, neste estudo, a média de 7 pacientes com FR
internados por ano no Hospital de Clinicas, entre primeiro surto, recidivas e seqiielas.
Taxa semelhante de 7,4 pac/ano foi encontrada em avaliacdo retrospectiva de 11 anos em
um servigo de reumatologia de Curitiba (SPELLING & NIKOSKY, 2000).

Observamos um discreto predominio do sexo masculino (54,5%), embora a
literatura sugira semelhanca de ocorréncia em ambos os sexos ou ligeira predominancia
no feminino, provavelmente devido aos casos de Coréia (TARANTA, 1997; AZEVEDO
2001). Foi marcante o maior niumero de registros de brancos (83,9%). Este fato pode ser
atribuido as caracteristicas da populag¢do da regido, com predominancia de caucasdides e
a dificuldade na caracterizacdo dos individuos brancos onde sdo incluidos alguns com
caracteristicas negroides menos marcantes. Também houve predominio de brancos (95%)
entre os pacientes atendidos em Curitiba, onde as origens da populacdo sdo semelhantes
as de Porto Alegre ( SPELLING & NIKOSKY, 2000).

Nao se conseguiu caracterizar clinicamente o quadro de amidalite bacteriana
aguda prévia em 45% dos pacientes hospitalizados no primeiro surto. A auséncia de
quadro clinico compativel com infec¢do estreptococica oferece um maior grau de
dificuldade no diagnostico de FR. A literatura registra a ndo identificacdo do quadro de
amidalite em aproximadamente 1/3 dos casos (CASSIDY & PETTY, 1995) O percentual
mais elevado de auséncia do quadro registrado neste estudo pode ser devido ao tempo

transcorrido da infeccdo até os sintomas de FR, as freqiientes e comuns queixas
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respiratdrias altas, numa regido de clima com temperatura e umidade varidveis e por ser
um estudo retrospectivo, com falhas nos registros.

Mais da metade dos prontudrios ndo tinha o registro do grau de instru¢cdo dos
pais e dos pacientes com mais de 18 anos. Quando registrados, a maioria dos pais tinha
escolaridade inferior a 6 anos. Os pacientes até 18 anos apresentaram indice de 32,3% de
abandono escolar ou atraso de mais de 2 anos na freqiiéncia a escola. Nao houve
diferenga estatistica entre permanéncia no acompanhamento e escolaridade regular ou
irregular dos pacientes, provavelmente porque nesta idade ainda dependem da orientacao
dos pais.

Quando foram estudados os registros de idade dos pacientes, decidiu-se por
avaliar separadamente os grupos com idade de até 16 anos, inclusive, e acima desta idade.
A analise foi estatisticamente significativa evidenciando o maior tempo de
acompanhamento do grupo até 16 anos. E dificil que um paciente jovem e assintomatico
mantenha revisdes médicas freqiientes. Os pacientes com 16 anos ou menos
provavelmente foram mais assiduos pela presenca de um responsavel. A andlise
multivariavel (regressao de Cox multipla) corroborou este achado, sinalizando que se a
amostra fosse maior, mais evidente seria a diferenca.

A prevaléncia de FR e suas seqiielas sdo diretamente proporcionais as condi¢des
socioeconOmicas e eficiéncia dos programas preventivos de saude. Condi¢des
socioeconOmicas adequadas relacionam-se a presenca de sanitarismo, moradia sem
grande aglomeragdo de pessoas, renda familiar e escolaridade adequadas. Neste trabalho,
renda familiar ndo se mostrou uma variavel relacionada a abandono ao acompanhamento
ambulatorial. A maioria (76%) informou renda até 2 saldrios minimos/familia, e em

apenas 7% os ganhos familiares eram iguais ou superiores a 5 salarios minimos/familia.
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O reduzido nimero de pacientes com melhores condig¢des socioecondmicas prejudica a
avaliagdo comparativa no que se refere ao acompanhamento e renda familiar.

As manifestacdes clinicas de artrite e cardite dos pacientes que internaram no
primeiro surto sdo semelhantes aos demais trabalhos publicados. A artrite ocorreu em
75% dos casos; cardite em 52,5%; coréia em 35%; eritema marginado 5%; e nddulos
subcutaneos em 5%. A literatura registra: artrite em 70-80% dos casos; cardite em 40-
50%; coréia em 15%-31%; eritema marginado em 5-10%; e nodulos subcutdneos em 5-
10% (TARANTA, 1997; CASSIDY & PETTY, 1995). Varios autores brasileiros também
obtiveram incidéncia acima de 30% de coréia de Sydenham em sua casuistica
(GOLDENBERG, et al., 1992; CARMO et al, 1994; SILVA, 1999; PILEGGI, et al.,
2000; TERRERI, 2001).

Avaliando-se a incidéncia das manifestacoes clinicas de toda a amostra de 112
pacientes, o percentual de cardite foi mais elevado em comparagdo com a literatura. O
fato pode ser atribuido ao niimero de pacientes que procurou o hospital por seqiielas. A
este mesmo argumento pode ser atribuido menor numero de registros de artrite. Esta
alteracdo clinica que teria sido relevante no primeiro surto de FR, ndo foi valorizada
adequadamente na anamnese quando os pacientes buscaram solugdo para as seqiielas da
doenca.

A ausculta cardiaca apresentou alto grau de sensibilidade para identificacdo da
cardite. Os achados clinicos foram todos confirmados pelo ecocardiograma. Até o
momento, o Colégio Americano de Cardiologia nao recomenda a solicitagdo do
ecocardiograma para diagnodstico da cardite em todos os pacientes nos paises em

desenvolvimento, tendo em vista a alta sensibilidade da ausculta e os custos do
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procedimento. Nao se conhece at¢ o momento a relacdo entre cardite ndo clinica e
evolugao para seqiielas (STOLLERMAN, 1997).

Em relagdo ao tratamento das manifestacdes da FR, apesar dos estudos nao
comprovarem vantagens dos glicocorticoides sobre os AINEs no tratamento da cardite
leve e moderada, todos os pacientes com cardite fizeram uso de glicocorticosteroide.

A principal causa das internag¢des dos pacientes com FR neste estudo, foram as
seqiielas, ndo os surtos. Este dado também foi confirmado no estudo de Laus, em
Ribeirdao Preto (LAUS, 1980). Muitos pacientes com mais de 30 anos que sofriam de
ICC, nao sabiam serem portadores de FR. Isto pode ser devido a dificuldade de acesso
aos servicos médicos bem como a dificuldade no diagndstico.

Apos a valvuloplastia por seqiicla de FR, o paciente deve permanecer em
profilaxia para prevenir lesdes em outras valvulas. Quarenta e nove porcento dos
pacientes que deixou este hospital apos valvuloplastia ou troca de valvula cardiaca, nao
tinha orientacao registrada no prontudrio para a manuten¢do da profilaxia secundaria. Os
pacientes procedentes de outros servicos para uma segunda intervengdo cirurgica ou
avaliacdo cardiologica apos cirurgia cardiaca também ndo estavam em programa de
profilaxia. Esta mesma falha na orientacdo da profilaxia secundaria foi registrada em
hospital universitdrio do Parand, onde apenas 6,5% tinham sido alertados para
necessidade da manutencao da prevencao (GUBERT et al, 1997).

A selecao dos pacientes foi feita pela CID de internacdo no HCPA ja que a
disponibilidade da CID de alta ¢ possivel somente desde 1998. Provavelmente houve
perdas devido a troca de diagndstico durante a hospitalizagao.

A pesquisa através de prontuarios pode frustrar o pesquisador na medida em que

os registros nao estejam completos A sobreposi¢ao dos achados com os relatados na
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literatura (idade durante o primeiro episddio de FR, percentual das manifestagdes clinicas
de FR, idade dos pacietnes com doenga cronica e Obitos) assegura a qualidade dos
registros utilizados no presente estudo. O objetivo principal deste trabalho ndo foi
prejudicado j& que a adesdo pode ser verificada pela simples anotagdo da presenga do
paciente a consulta.

Nao ¢ possivel afirmar que todos os pacientes que abandonaram o
acompanhamento no HCPA tenham deixado de utilizar a profilaxia. Alguns podem ter
mantido o controle da doenca em outras unidades do sistema de saide, mas nao foi
possivel obter-se este dado. Como a FR ndo ¢ de notificagdo compulsoria, os registros do
sistema publico de saide ndo possuem esta informacdo. Inferimos que um nimero
significativo de pacientes possa ter abandonado o programa de profilaxia devido a
inexisténcia de um programa de satide publica para controle da FR.

Nao ha uma politica definida para o acompanhamento dos pacientes com FR nos
servigos publicos de satide. Ha que se criar um programa de registro sistematizado para
controle do acompanhamento. Os pacientes seriam cadastrados em postos de saude de
referéncia, para controle da profilaxia. A falha no retorno acionaria a equipe de busca
com a utilizagdo de agentes de saude. O programa sugerido permitiria uma efetiva
profilaxia, minimizando o sofrimento humano e as perdas socioecondmicas. O presente
estudo evidencia como fator preditivo de abandono do acompanhamento a idade acima de
16 anos. Isto sugere a necessidade de especial atengdo a este grupo.

A FR ¢ uma doenga de facil prevengao e de impacto socioecondmico importante,
atingindo uma populagdo jovem, em fase produtiva. Manter este paciente em adequada
profilaxia secundéria ¢ a unica forma de prevenir as graves seqiiclas (BASS, 1996).

Atencdo especial deve ser dada ao paciente logo apds o diagndstico, garantindo um
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horario de retorno e orientacdo adequada sobre a importdncia do acompanhamento
ambulatorial. E importante enfatizar aos pacientes com cardiopatia residual a necessidade
da profilaxia secundéria para toda a vida, mesmo apds uma cirurgia corretiva de valvula
cardiaca. Este trabalho permitiu o conhecimento dos registros de um hospital
universitario de atendimento terciario, mas acredita-se que a dimensdo do problema ¢
igual ou maior em outros centros publicos de atencdo a satde.

A adequada profilaxia secundaria da FR permite o melhor controle da
cardiopatia reumadtica, diminuindo os gastos com cirurgia cardiaca e reabilitacdo, além de
proporcionar uma melhor qualidade de vida aos pacientes.

A importancia deste trabalho foi identificar a magnitude da falha no controle da
FR em especial no que concerne a profilaxia secundaria.

Cabe ressaltar a necessidade da elaboragdo e execu¢do de um programa de saude
publica para corrigir as falhas de acompanhamento da profilaxia da FR identificados

neste estudo.
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9. CONCLUSOES

A realizacdo deste trabalho permitiu as seguintes conclusdes sobre o
acompanhamento ambulatorial dos pacientes com FR que foram internados no HCPA:

1. A adesdo ao acompanhamento médico dos pacientes com FR em profilaxia
secundaria ¢ baixa, 21% em 5 anos.

2. Idade acima de 16 anos ¢ fator preditivo de abandono do acompanhamento da
FR, mostrando moderada associagdo. Os fatores seqiiela cardiaca, procedéncia e renda
familiar ndao sdo preditivos para o tempo de acompanhamento a profilaxia secundaria da

FR.
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Anexo 1
PROTOCOLO
Nome:

Sexo:(1)F  (2)M
DN / /

Cor: (1) Branca (2) Nao branca
Escolaridade do paciente
Codigo escolar ()< 7 anos () regular () atraso escolar () cessou estudo
Escolaridade dos pais
Numero irmaos:

ou numero de filhos
Renda familiar ()salarios Profissdo dos pais
Procedéncia: POA e metropole ()1 interior ()2

Ano da internagao

Idade em anos dol’ surto de FR:

Houve infeccdo de garganta? Sim(1) Nao(2)

Quanto dias antes dos sintomas da FR?

Houve recidivas? sim (1) ndo (2)

Numero de recidivas identificadas

Tempo entre 1° surto identificado ¢ 1° recidiva em meses

Manifestagdes clinicas: Cardite( ) Coréia( ) Artrite migratéria/aditiva( ) Eritema
marginado( ) noddulos subcutaneos()  presente=1 ausente=2

Recidiva : Cardite ( ) Coréia( ) Artrite ( ) Eritema marginado( ) Noédulos
subcutaneos( )

Fez ecocardiograma no 1° surto ()

Descric¢ao ecocardiograma
Fez ecocardiograma nos proximos surtos ()
Descric¢ao do ultimo Ecocardiograma
Tempo entre ecocardiogramas
Tratamento na crise: drogas( com dose)
Registro de melhora dos sintomas em dias, ap6s inicio do tratamento: artrite
() coréia ( ); cardite ()
Profilaxia secundaria proposta
Houve falhas na profilaxia secundaria? () I=sim 2=nao
Seqiielas
Quanto tempo( em meses) permaneceu consultando? ()

Houve registro adequado do médico( referéncia a profilaxia)? ()
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