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RESUMO

Objetivo: Analisar as caracteristicas da Espondiloartrite Axial radiografica (r-axSpA) ou Espondilite
Anguilosante (EA) e néo radiogréfica (nr-axSpA). Revisdo bibliografica: A espondiloartrite axial € uma
doenca inflamatdria continua que varia de axSpA ndo radiografica a axSpA radiografica. A condicdo é
definida pelo envolvimento da articulagdo axial, muitas vezes sacroileite associada a artrite periférica e
envolvimento extra-articular (uveite, doenca inflamatoria intestinal, entesite e psoriase. Um sintoma classico
e chave da axSpA é a dor inflamatdria nas costas (IBP). Os sintomas de axSpA criam um fardo significativo
para 0s pacientes e para a sociedade, pois interferem significativamente na qualidade de vida.
Consideracgdes finais: A axSpa € uma doenca reumatolégica cuja prevaléncia é de 1,4% e que pode
interferir nas atividades diarias dos pacientes. Dessa forma, o tratamento objetiva diminuir a atividade da
doenca e prevenir incapacitacdo, melhorando a qualidade de vida do portador. O manejo da doenca inclui
AINEs como primeira opcao terapéutica seguido pelos bioldgicos e outros medicamentos anti-reumaticos
modificadores da doenca. Ademais, o tratamento ndo farmacolégico baseado em fisioterapia e exercicios
fisicos também é indicado além da educacédo do paciente acerca da condicao.

Palavras-chave: Espondiloartrite axial, Espondiloartrite axial ndo radiografica, Reumatologia.

ABSTRACT

Objective: To analyze the characteristics of radiographic Axial Spondyloarthritis (r-axSpA) or Ankylosing
Spondylitis (AS) and non-radiographic (nr-axSpA). Bibliographic review: Axial spondyloarthritis is an
ongoing inflammatory disease ranging from non-radiographic axSpA to radiographic axSpA. The condition is
defined by axial joint involvement, often sacroiliitis associated with peripheral arthritis, and extra-articular
involvement (uveitis, inflammatory bowel disease, enthesitis, and psoriasis. A classic and key symptom of
axSpA is inflammatory back pain (IBP). The symptoms of axSpA create a significant burden for patients and
society as they significantly interfere with quality of life. Final considerations: AxSpa is a rheumatic disease
whose prevalence is 1.4% and which can interfere with patients' daily activities. Thus, treatment aims to
reduce disease activity and prevent disability, improving the patient's quality of life. Disease management
includes NSAIDs as the first therapeutic option, followed by biologics and other disease-modifying anti-
rheumatic drugs. In addition, non-pharmacological treatment based on physiotherapy and physical exercises
is also indicated in addition to patient education about the condition.

Keywords: Axial spondyloarthritis, Non-radiographic axial spondyloarthritis, Rheumatology.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar las caracteristicas de la Espondiloartritis Axial radiografica (r-axSpA) o Espondilitis
Anquilosante (EA) y no radiografica (nr-axSpA). Revision bibliografica: La espondiloartritis axial es una
enfermedad inflamatoria en curso que varia desde EspAax no radiografica hasta EspAax radiografica. La
condicién se define por compromiso de la articulacion axial, a menudo sacroilitis asociada con artritis
periférica y compromiso extraarticular (uveitis, enfermedad inflamatoria intestinal, entesitis y psoriasis. Un
sintoma clasico y clave de axSpA es el dolor de espalda inflamatorio (IBP). Los sintomas de axSpA crean
una carga significativa para los pacientes y la sociedad, ya que interfieren significativamente con la calidad
de vida. Consideraciones finales: AxSpa es una enfermedad reumatica cuya prevalencia es del 1,4% y
gue puede interferir con las actividades diarias de los pacientes. Asi, el tratamiento tiene como objetivo
reducir la actividad de la enfermedad y prevenir la discapacidad, mejorando la calidad de vida del paciente.
El manejo de la enfermedad incluye los AINE como primera opcidn terapéutica, seguidos de los biolégicos y
otros farmacos antirreumaticos modificadores de la enfermedad. Ademds, también esta indicado el
tratamiento no farmacoldgico basado en fisioterapia y ejercicios fisicos ademas de la educacion del paciente
sobre la afeccion.

Palabras clave: Espondiloartritis axial, Espondiloartritis axial no radiografica, Reumatologia.

INTRODUCAO

O conceito de espondiloartrite descreve um grupo heterogéneo de doengas reumaticas inflamatorias
crénicas, que se subdivide em duas categorias: espondiloartropatias axiais (axSpA) e periféricas (pSpA). O
primeiro grupo, axSpA, relne espectro mais amplo de estados envolvendo as articulagdes sacroiliacas e a
coluna vertebral, a espondilite anquilosante (EA) e axSpA nao radiografica (nr-axSpA) (KUCYBALA |, et al.,
2018).

A espondiloartrite axial € uma doenca inflamatéria continua que varia de axSpA nao radiogréfica (nr-
axSpA) a axSpA radiogréfica (r-axSpA), também conhecida como espondilite anquilosante. A condigdo é
definida pelo envolvimento da articulagdo axial, muitas vezes sacroileite associada a artrite periférica e
envolvimento extra-articular (uveite, doenca inflamatéria intestinal, entesite e psoriase) (MEASE P e
DEODHAR A, 2022).

A EA afeta 0,1 a 0,5% da populagdo e é caracterizada por dor inflamatéria nas costas, sacroileite
radiogréfica, formacdo excessiva de 0ssos da coluna vertebral e alta prevaléncia de HLA-B27. Embora o
SpA axial ndo radiografico compartilhe varias caracteristicas com a EA, o dano avan¢ado da articulagao
sacroiliaca e a anquilose da coluna estdo ausentes. A gravidade da artralgia, rigidez e flexibilidade limitada
varia amplamente entre os pacientes e ao longo do curso da SpA axial (WARD MM, et al., 2019). Um
sintoma classico e chave da axSpA é a dor inflamatéria nas costas (IBP). Isso difere da dor mecanica nas
costas das seguintes maneiras: primeiro, o inicio da dor nas costas ocorre antes dos 40 anos e nédo esta
associado a uma histéria de trauma. Além disso, a dor a noite ou no inicio da manha também é comum. Ao
contrario da dor mecénica nas costas, a IBP piora com o repouso e melhora com o exercicio. Os
antiinflamatérios ndo esteroidais geralmente parecem ajudar na dor da IBP. Pacientes com IBP
frequentemente tém queixas de dor alternada nas nadegas (WINKLER AE e MILLER M, 2022).

Os sintomas de axSpA criam um fardo significativo para os pacientes e para a sociedade. A principal
caracteristica da doenca é a progresséo para anquilose por ossificacdo secundaria de les@es inflamatérias,
com incapacidade progressiva e impacto significativo na qualidade de vida. A AxSpA também é um fator de
risco para a ocorréncia de comorbidades, especialmente doencas cardiovasculares (DCVs), transtornos do
humor, osteoporose e neoplasias, 0 que mostra que a axSpA tem carater sistémico e influencia a satde do
paciente de maneira complexa (DIACONU AD, et al., 2022).

Todas essas caracteristicas afetam a qualidade de vida e, como todos os tipos de comorbidade se
correlacionam com axSpA, o diagnéstico e o tratamento precoces sdo hecessarios para prevenir ou diminuir
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o declinio funcional e melhorar o prognostico do paciente. Nesse sentido, torna-se essencial o
conhecimento dessa condicdo a fim de propiciar um adequado manejo. O objetivo do estudo foi analisar as
caracteristicas da Espondiloartrite Axial radiogréafica e ndo radiografica.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Definicdo e epidemiologia

A axSpA é uma doengca musculoesquelética reumatica inflamatéria crénica com predilecdo pelo
esqueleto axial. A axSpA axial inclui duas formas, que também podem ser consideradas como dois estagios
da mesma doenca: a axSpA axial ndo radiografica (ou seja, SpA axial sem sacroileite radiografica definida
preenchendo o critério radiografico dos critérios modificados de Nova York) e axial radiografica axSpA
(também conhecida como espondilite anquilosante, ambos os termos estdo sendo usados atualmente de
forma intercambiavel). Ao longo dos anos, foi demonstrado que r-axSpA e nr-axSpA fazem parte do mesmo
espectro da doenca e que pacientes com r-axSpA e nr-axSpA sao amplamente semelhantes em relacdo a
apresentagéo clinica, carga da doenga, incluindo a presenga de comorbidades, tratamento recebido e
resposta (PODDUBNNY D, 2020).

Nos Estados Unidos a prevaléncia de axSpA é de 1,4% e r-axSpA, especificamente, tem uma
prevaléncia de 0,55%. Sem tratamento eficaz, até 40% dos portadores de nr-axSpA evoluem para a forma
radiografica em 10 anos. Aqueles com r-axSpA correm o risco de formagéo de sindesmofitos em outras
partes da coluna, o que resulta em mobilidade e fun¢éo reduzidas. No entanto, a verdadeira prevaléncia é
desconhecida devido ao atraso significativo no diagndstico, ao sub-reconhecimento da doenca e aos
desafios relacionados & determinacdo de casos em conjuntos de dados epidemiolégicos (WALSH JA e
MAGREY M, 2021; KUMTHEKAR A, et al., 2021).

Historicamente, axSpA foi considerada uma doenca predominantemente masculina, com estudos iniciais
estimando uma prevaléncia dez vezes maior em homens do que em mulheres. Essa disparidade de género
diminuiu ao longo do tempo devido ao aumento da disponibilidade e compreensdo das ferramentas de
diagnostico, com dados recentes sugerindo uma razao de prevaléncia para r-axSpA na faixa de 1,2 a 2:1
em homens versus mulheres. Nr-axSpA é geralmente considerado como tendo uma distribuicdo mais
igualitaria entre os sexos (MARZO-ORTEGA H, et al., 2022).

Pacientes do sexo masculino com axSpA apresentam maior dano estrutural em comparagdo com as
mulheres, enquanto pacientes do sexo feminino tém maior carga de doenca, provavelmente devido a
manifestagfes mais periféricas, atrasos diagndsticos mais longos, maior atividade da doengca e menor
eficacia dos tratamentos. Além disso, as evidéncias sugerem uma prevaléncia maior de SpA axial ndo
radiografica em mulheres do que em homens, o que dificulta o diagndstico (CHIMENTI MS, et al., 2021).

Quadro clinico, diagnéstico e controle da atividade da doenca

O inicio da doenga é tipicamente na terceira e quarta década de vida, com sintomas na parte inferior das
costas e nadegas que também ocorrem com frequéncia em distarbios inespecificos das costas. A pouca
conscientizacdo sobre axSpA e suas principais caracteristicas é destacada pelo tempo médio prolongado
para o diagnostico de axSpA, que € um problema global. Como exemplo, um estudo baseado nos EUA
relatou um atraso médio de 14 anos entre o inicio dos sintomas e o diagndstico de axSpA. Outros estudos
sugeriram um atraso médio de 10 anos, com axSpA tendendo a ter um atraso diagnéstico mais longo do
que a artrite psoriatica ou a artrite reumatéide (KUMTHEKAR A, et al., 2021; MAKSYMOWYCH WP, 2019;
DIACONU AD, et al., 2022; HAY CA, et al., 2022).

Em conjunto, o longo atraso continuo no diagndstico e as lacunas no conhecimento de axSpA entre 0s
médicos que provavelmente encontrardo pacientes com axSpA destacam a necessidade de melhorar a
educacdo em axSpA entre médicos de varias disciplinas e, provavelmente, ao longo de suas carreiras, a
medida que os avancos cientificos na fisiopatologia e no gerenciamento de axSpA continuam a evoluir
(KUMTHEKAR A, et al., 2021).
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O diagndstico deve ser feito antes do desenvolvimento de sacroileite radiografica, mas atualmente o
método de diagndéstico por imagem mais sensivel é a ressonancia magnética (RM), que é cara e néo
amplamente disponivel (MAKSYMOWYCH WP, 2019; DIACONU AD, et al., 2022).

A dor lombar é extremamente comum entre os adultos. A dor lombar inflamatdria, a caracteristica
principal da axSpA, é caracterizada por rigidez matinal, melhora com anti-inflamatérios ndo esteroides
(AINEs) e exercicios e piora com o repouso. Embora a IBP esteja classicamente associada a axSpA, a
presenca de IBP isoladamente é insuficiente para estabelecer um diagnéstico de axSpA (KUMTHEKAR A,
et al., 2021; HAY CA, et al., 2022).

Uma das caracteristicas mais comuns da axSpA é a entesite. Esta € a inflamacéo nas areas do tenddo
perto da articulacdo e geralmente ocorre no calcanhar e tenddes de Aquiles, mas também pode ocorrer nos
joelhos, ombros, quadris e parede toracica. A entesite € muito comumente observada na axSpA, estando
presente em cerca de 30% a 50% dos pacientes. A dactilite, que se refere a um inchaco de todo o dedo
(dedo do pé ou dedo), € menos comum na axSpA (WINKLER AE e MILLER M, 2022; BRAUN J, 2018).

A ressonancia magnética das articulagbes sacroiliacas (SIJ) pode mostrar inflamacéo ativa na forma de
osteite (edema da medula 6ssea (BME)), entesite e capsulite. Destes, a osteite é a observacdo mais
importante para o diagnéstico de axSpA com entesite e capsulite sendo mais Gtil como evidéncia de suporte
gquando o padrdo de osteite é indeterminado. A osteite é tipicamente encontrada na medula éssea
adjacente a superficie articular cartilaginosa e tem alto sinal nas sequéncias pds-contraste ponderadas em
T2 ou T1 com supressdo de gordura, geralmente com algum sinal T1lw diminuido (DIEKHOFF T, et al.,
2022).

Os critérios de classificagdo da Sociedade Internacional de Avaliacdo da Espondiloartrite (ASAS) para
axSpA tém critérios de entrada para avaliagdo de um paciente que devem ser preenchidos antes que
gualquer outro teste ou filtro seja aplicado. Esses critérios iniciais sao trés ou mais meses de dor nas costas
continua e um inicio de dor nas costas em uma idade inferior a 45 anos. Apds esta etapa inicial, os critérios
de classificacdo ASAS tém um braco clinico e outro de imagem. Para o cumprimento do bracgo clinico, ndo
hd necessidade de quaisquer achados em nenhuma imagem. A positividade do HLA-B27 e duas
caracteristicas clinicas (por exemplo, entesite periférica) sdo suficientes para classificar a causa da dor nas
costas como axSpA. Para preencher o brago de imagem, é necesséria a positividade do dano estrutural de
acordo com os Critérios de Nova York modificados (mNYC) radiografico ou inflamagdo ativa conforme
evidenciado por uma ressonancia magnética ASAS positiva, mais uma caracteristica clinica. Tanto a
sensibilidade quanto a especificidade dos critérios ASAS foram relatadas como proximas de 80%
(DIEKHOFF T, et al., 2022; DIACONU AD, et al., 2022).

A definicdo ASAS de sacroiliite ativa na ressonancia magnética (uma ressonancia magnética positiva
para ASAS) requer a presenca de BME “em uma area anatdémica tipica (osso subcondral)” e a “aparéncia da
ressonancia magnética deve ser altamente sugestiva de axSpA”. Outras les6es inflamatorias, como entesite
ou capsulite, e a presenca isolada de lesGes estruturais nao se enquadram na definicdo de “sacroileite ativa
na RM” (DIEKHOFF T, et al., 2022; PODDUBNNY D, 2020). Para o diagnéstico altera¢des inflamatérias na
SIJ sdo necessérias e devem estar adjacentes a superficie cartilaginosa da articulacdo (ndo a parte
ligamentar) com uma quantidade suficiente de BME que ndo seja explicada por artefato ou outras causas; a
distribuicAo deve ser indicativa de axSpA, ndo restrita ou pronunciada na por¢cdo mais ventral da
articulacéo; lesdes estruturais devem ser consideradas, por exemplo, a presenca de erosfes ou lesées de
gordura dariam suporte a impressédo de axSpA (DIEKHOFF T, et al., 2022; HAY CA, et al., 2022).

A atividade da doenca AxSpA é monitorada usando as seguintes pontuacdes: indice de Atividade da
Doenca de Espondilite Anquilosante de Bath (BASDAI), indice Funcional de Espondilite Anquilosante de
Bath (BASFI) e Pontuacdo de Atividade de Doenca de Espondilite Anquilosante (ASDAS), que pode ser
subjetivo. A atividade da doenca também €& monitorada pela medicdo de um dos biomarcadores
inflamatdrios mais comuns, a proteina C-reativa (PCR), que é insensivel para esta doenca (DIACONU AD,
et al., 2022).
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Espondilite anquilosante

A espondilite anquilosante é uma artrite crénica, progressiva, imunomediada, caracterizada pela
auséncia de fator reumatéide e presenca de inflamacéo do esqueleto axial, articulaces periféricas, enteses
e articulagBes extra-articulares locais como o olho e o intestino. E uma doenca reumatica inflamatoria
bastante comum e frequentemente familiar que é amplamente determinada geneticamente e fortemente
associada ao alelo HLA-B27. As estimativas de prevaléncia variam entre 0,1% e 1,4%, influenciadas
principalmente pela frequéncia desse fator genético na populagdo (LI Z, et al.,, 2022). O inicio da EA
geralmente ocorre antes dos 45 anos de idade, quando os adultos estdo em seus anos produtivos de pico, e
0os pacientes experimentam fungdo fisica limitada, perda significativa de produtividade no trabalho e
diminuicdo da qualidade de vida durante esse periodo apés o inicio da doenca. Assim, a EA é um
importante problema de salde e socioeconémico (HWANG MC, et al., 2021).

A EA é considerada uma doenca hereditaria, pois mais de 90% do risco para seu desenvolvimento esta
nos genes. No entanto, o alelo HLA-B27 responde por apenas 20% do efeito genético. Acredita-se que
outros alelos, especialmente o HLA-B, desempenhem um papel importante na doenca: HLA-B*13:02, HLA-
B*40:01, HLA-B*47 e HLA-B*51 séo alguns exemplos. A descoberta mais significativa dos Gltimos anos foi a
interacdo da ERAP1, a proteina aminopeptidase 1 do reticulo endoplasmatico, com os alelos HLA-B,
resultando em maior risco de desenvolver EA. A principal variante do gene (rs30187, K528R) interage
apenas com o alelo HLA-B27 e, em pacientes HLA-B27 negativos, o0 ERAP1 interage com o alelo HLA-B40
(GARCIA-MONTOYAL, et al., 2018).

Espondiloartrite axial ndo radiogréafica

A espondiloartrite axial ndo radiografica (nr-axSpA) faz parte do espectro ou continuum da axSpA e é
caracterizada pela auséncia de dano estrutural definido nas articulacGes sacroiliacas. A progresséo de nr-
axSpA para EA é definida pelo desenvolvimento de sacroileite radiografica definitiva da SIJ em radiografias
pélvicas simples, com base nos critérios de classificacdo modificados de Nova York. Poucos estudos
longitudinais avaliaram a probabilidade de nr-axSpA progredir para EA. Com base em estudos nos EUA,
Europa e China, 1% a 60% dos pacientes com nr-axSpA podem levar de 2 a 15 anos para evoluir para
EA,; aproximadamente 30% dos pacientes com nr-axSpA podem nunca progredir para EA, apesar de IBP ou
niveis elevados de proteina C-reativa (CRP) / velocidade de hemossedimentac¢éo (VHS) (MAGREY M, et al.,
2022; PODDUBNNY D, 2023).

Pacientes com EA ou com nr-axSpA podem apresentar caracteristicas clinicas como dor inflamatéria nas
costas (IBP), com sintomas periféricos como entesite ou artrite e com manifestacdes
extramusculoesqueléticas como uveite anterior, psoriase e doenga intestinal inflamatéria crénica. Além
disso, muitos pacientes, especialmente aqueles que sdo positivos para antigeno leucocitario humano (HLA)
B27, tém historia familiar positiva de axSpA ou doencas relacionadas. As diferencas observadas entre as
coortes nr-axSpA e EA incluiram maior duracdo da doenca, maior grau de dano radiografico e reducéo da
mobilidade da coluna vertebral em pacientes com EA (TSIAMI S e BARALIAKOS X, 2022). Diagnésticos
diferenciais comuns para nr-axSpA sdo problemas degenerativos ou mecénicos (osteite condensante,
osteoartrite de SlIJ, SlJs acessorias), enquanto outros diagnésticos diferenciais, como fraturas e sacroileite
infecciosa, sdo menos frequentes, mas ainda possiveis (MAGREY M, et al., 2022; TSIAMI S e
BARALIAKOS X, 2022).

Manejo da espondiloartrite axial

A AxSpA pode interferir nas atividades diarias dos pacientes, incluindo escola, trabalho e vida social. Os
objetivos do tratamento sdo reduzir a atividade da doenca (sinais e sintomas), prevenir incapacidades e
danos estruturais, manter a produtividade no trabalho, a qualidade de vida relacionada a saude e a
participacdo social. Os anti-inflamatérios néo esteroides (AINES) e a fisioterapia continuam sendo os pilares
do tratamento da axSpA. A Assessment of Spondylarthritis International Society (ASAS) e a European
League Against Rheumatism (EULAR) (atualizacdo de 2016) recomendam que pacientes com dor e rigidez
devem usar um AINE como tratamento medicamentoso de primeira (AGRAWAL P e MACHADO PM, 2020).
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O gerenciamento atual da doenca se concentra em intervengdes farmacoldgicas, incluindo anti-
inflamatdrios ndo esterdides (AINEs) como opcdo de tratamento de primeira linha e terapias avancadas,
incluindo biolégicos (como inibidores do fator de necrose tumoral [TNF] e interleucina [IL]-17) e outros
medicamentos anti-reumaticos modificadores da doenca (DMARDs) (MARZO-ORTEGA H, et al., 2022).
Modalidades de tratamento nio farmacologico sdo importantes no manejo de pacientes com axSpA. E
recomendado que os pacientes sejam instruidos sobre axSpA e encorajados a se exercitar regularmente e
parar de fumar; a fisioterapia deve ser considerada. A incluséo de componentes aerébicos, exercicios
cardiorrespiratérios e programas educacionais em programas tradicionais de exercicios pode levar a
melhores resultados clinicos (AGRAWAL P e MACHADO PM, 2020).

CONSIDERAGOES FINAIS

A axSpa é uma doenca reumatolégica cuja prevaléncia é de 1,4% e que pode interferir nas atividades
diarias dos pacientes. Dessa forma, o tratamento objetiva diminuir a atividade da doenca e prevenir
incapacitacdo, melhorando a qualidade de vida do portador. O manejo da doenca inclui AINEs como
primeira opcao terapéutica seguido pelos biologicos e outros medicamentos anti-reumaticos modificadores
da doenca. Ademais, o tratamento ndo farmacolégico baseado em fisioterapia e exercicios fisicos também é
indicado além da educacédo do paciente acerca da condigéo.
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