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INTRODUCAO

O tratamento da artrite reumatoide (AR) inclui métodos farmacol6gicos como: anti-
inflamatérios ndo esteroides (AINES), glicocorticoides imunossupressores e drogas
antirreumaticas modificadoras da doenca (DMARD), estes ultimos classificados em sintéticas
convencionais (DMARDc) e biologicas (DMARDD). Segundo os protocolos para a AR, na
primeira linha de tratamento esta 0 metotrexato (MTX), um DMARDc e na auséncia de melhora
clinica adiciona-se ao tratamento um bDMARD (LIN; ANZAGHE; SCHULKE, 2020).

O tratamento farmacologico é fundamental para manter o paciente com qualidade de
vida, sem dor e com menores niveis de estresse oxidativo (EO). Este ultimo esta envolvido na
patogénese da AR (FERREIRA et al., 2021), e reduz a capacidade antioxidante do organismo
e seu potencial de neutralizar o nivel de EROs (DA FONSECA et al., 2019; MITITELU et al.,
2020). O EO pode desencadear uma alteracdo nos fatores de transcricéo, o que leva a expressao
diferente de alguns genes envolvidos no processo inflamatério piorando o quadro clinico do
paciente (BEHL et al., 2021).

Diante do exposto, o0 presente trabalho buscou avaliar pacientes com AR utilizando dois

tratamentos distintos e associar com biomarcadores de estresse oxidativo.

METODOLOGIA
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Trata-se de estudo transversal, quantitativo e analitico. A amostra desta pesquisa foi
constituida por pacientes de uma clinica particular do municipio de ljui/RS. Os critérios de
inclusdo foram: ter diagnostico médico de AR, a partir dos critérios EULAR (2010), ser maior
de 18 anos e aceitar participar da pesquisa. O critério de exclusdo foi possuir outras doengas
autoimunes inflamatdrias. A coleta de dados foi realizada entre 0os meses de dezembro de 2021
a junho de 2022. O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da UNIJUI,
com o numero do parecer 5.036.187/2021. A descri¢do da inclusdo dos pacientes na pesquisa
esta apresentada na Figura 1.

Figura 1. Fluxograma de inclusdo de pacientes na pesquisa.

105 pacientes com
doengas
autoimunes

Foi coletada amostra bioldgica, aplicado
0 questionario e inserido os dados no
banco de dados

94 com diagndstico de AR

13 foram realizadas as andlise dos
biomarcadores de EO

5 usam biologico e 8 usam MTX
MTX

Legenda: Artrite reumatoide (AR); estresse oxidativo (EO); metotrexato (MTX)

Os dados sociodemograficos e clinicos dos pacientes foram coletados através de um
questionario, no momento da consulta médica, pela bolsista. As técnicas para avaliar
biomarcadores de EO utilizaram eritrocitos (RBC) e foram: a) CAT foi medida pelo método
Aebi (1984) e expressa em umol de H2O2/min/mL de RBC; b) SOD foi analisada pelo método
descrito por Mccord e Fridovich (1969), expressa em U SOD/mL de hemoglobina; ¢) SH-nédo
proteico que permite verificar indiretamente os niveis de Glutationa (GSH), foram
determinados pelo método de Boyne e Ellman (1972) e expressa em nmol NP-SH/mL de RBC;
d) TBARS foi realizada a partir da metodologia descrita por Moore, Brummit e Mankad (1989)
e expressa em nmol MDA/mL de RBC.

Para a analise dos dados foi utilizado formulas cientificas no programa Microsoft Excel.
As andlises estatisticas foram realizadas utilizando o software Statistical Package for the Social

Sciences (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA) verséo 23.0. Para comparar as médias de valores entre
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0s grupos estudados foi utilizado Teste T para amostras independentes, com nivel de

significancia de 0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Participaram do estudo 13 pessoas com AR, sendo 12 (92,3%) mulheres, com idade
média de 53,62 anos (maximo 66 e minimo 39 anos). Tais dados estdo em consonancia a outros
estudos que demonstram que a AR é mais prevalente no sexo feminino (SMOLEN et al., 2014;
MATEEN et al., 2016).

Desses pacientes, 8 (61,5%) usam apenas MTX como terapia farmacoldgica e 5 (38,5%)
usam MTX associado a um bioldgico, conforme Figura 1. Os medicamentos bioldgicos
utilizados eram: adatacept, etanercept e adalimumabe.

Um dos fatores relacionados a patogénese da AR é o EO, como indicado no estudo
realizado por Mateen et al. (2016), que avaliou pacientes com AR e controles saudaveis e
evidenciou aumento da producdo intracelular de EROs, aumento da peroxidacdo lipidica, e
sistema de defesa antioxidante enzimatico e ndo enzimatico prejudicado do corpo. Tais achados
ja foram encontrados no grupo de pesquisas e apresentados por Kleibert et al. (2021).

Neste presente estudo os niveis de SH-NP, que dosam indiretamente glutationa reduzida
(GSH), foram significativamente maiores (0,025) no grupo que utiliza MTX e bioldgico,
indicando que o sistema de defesa antioxidante enzimético catalizado pela glutationa
peroxidase (GPx) estaria menos ativado, como demonstrado na Tabela 1. Pode-se inferir que o
grupo tratado com MTX e bioldgico estaria menos exposto a processos oxidativos (BARBOSA
et al., 2010).

Tabela 1. Associacdo de biomarcadores de estresse oxidativo de pacientes em uso de
tratamento com MTX e MTX e bioldgico. n=13, 2022.

MTX MTX e bioldgico P
Media + DP Meédia + DP
SH 582,98=156,09 1065,77+518,53 0,025*
SOD 256,16=122,04 246.,48=167,77 0,561
CAT 97.59+34.47 94.82+32 57 0,542
TBARS 10,71+6,64 12,90+5,00 0,598

Legenda: médiatdesvio padrdo (DP); *Teste T para amostras independentes, significativo para p<0,05; metotrexato (MTX); grupos tidis ndo
proteicos (SH-NP); superéxido dismutase (SOD); catalase (CAT); espécies reativas ao acido tiobarbittrico (TBARS).
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No que diz respeito aos outros biomarcadores ndo foram encontradas diferencas
significativas entre os tratamentos. Em contrapartida, no estudo de Stenové et al. (2021)
demonstrou que o tratamento com DMARDS bioldgicos diminui a peroxidacdo lipidica, ao
comparar 0s mesmos pacientes antes de iniciar o tratamento e apos 6 meses. No presente estudo
foram comparados dois grupos de pacientes distintos, o que pode justificar as diferencas
encontradas, assim como o tamanho amostral pode ter prejudicado certas inferéncias causais.
Outra pesquisa demonstrou aumento da peroxidacao lipidica em pacientes com AR, mas nao
houve diferenca significativa entre os subgrupos, tratados com terapia sintética versus terapia
combinada (DMARDSc+ DMARDSDb) (MITITELU et al., 2020).

No presente estudo ndo havia grupo controle para comparar com 0s pacientes com AR,
mas os dados demonstram que as terapias em uso possivelmente estdo controlando a doenga
nestes pacientes.

A partir disso, verifica-se diferencas metodoldgicas entre os estudos publicados, a
maioria com curtos periodos de coleta de dados e com baixo numero de pacientes, o que
dificulta a comparacgdo entre eles, além de serem escassos aqueles que abordam o papel dos
antioxidantes como adjuvantes terapéuticos no controle da atividade da doenga (DA FONSECA
etal., 2019). Sendo assim, é importante que estudos nesta area continuem sendo realizados para
compreender o impacto que o EO possui sobre a AR e também se os diferentes tratamentos

influenciam na defesa antioxidante dos pacientes.

CONSIDERACOES FINAIS

Os niveis de SH-NP foram signitivamente maiores no grupo que utiliza terapia com
MTX e biol6gico, comparado ao grupo que utiliza apenas MTX, indicando que a primeira
terapia estaria controlando de forma mais efetiva 0 processo oxidativo. Os outros
biomarcadores ndo demonstraram diferencas significativas.

Diante do exposto, necessita-se de mais pesquisas na presente area, visando dar
continuidade a este trabalho, com analises dos biomarcadores para atingir um numero

apropriado de pacientes e contribuir no conhecimento sobre este importante tema de salde.

Palavras-chave: Catalase. Superdxido Dismutase. Glutationa.
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