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RESUMDO

O fendbmeno de Raynaud (FR) resulta de isquémia digital episodica, ap0s exposicdo ao frio ou apos stress
emocional. A area atingida passa por uma variagéo trifasica da coloragdo, nomeadamente de branca para
arroxeada e posteriormente avermelhada. Pode ser classificado em primario ou, se existir uma patologia
subjacente, em secundario. O diagnostico é efectuado através da historia clinica e exame objectivo, comple-
mentados por estudos laboratoriais e imagiologicos.

A abordagem terapéutica do FR passa por duas vertentes: a educacdo do doente com a evicgao de esti-
mulos desencadeadores e o tratamento da causa subjacente com eventual recurso a terapéutica farma-
colégica como os bloqueadores dos canais de célcio, bloqueadores-a, nitratos, prostaglandinas, antago-
nistas selectivos do receptor da serotonina (ketanserina), inibidores selectivos da recaptagao da serotoni-
na (fluoxetina), antagonistas dos receptores da endotelina, inibidores da enzima de conversédo da an-
giotensina e outros farmacos como a pentoxifilina e 0 &cido acetilsalicilico.

Palavras-chave: Fendmeno de Raynaud; Isquémia Digital; Capilaroscopia; Bloqueadores dos Canais de
Calcio; Prostaglandinas.

ABSTRACT

Raynaud’s phenomenon results from episodic digital ischemia, after cold exposition or emotional distress.
The afflicted area goes through a three color variation, from white, to purple and red. According to the ae-
tiology, Raynaud’s phenomenon can be primary or secondary, if caused by an underlying disease.
Diagnosis can be made using clinical history, physical observation, laboratorial and imaging studies.
Treatment includes patient education, eviction of stimulators and treatment of underling disease with
pharmacological therapy, which includes calcium antagonists, a-blockers, nitrates, prostaglandins, se-
lective serotonin receptor antagonists (ketanserin), selective serotonin re-uptake inhibitors (fluoxetin), en-
dothelin receptors antagonists, angiotensin-converting enzyme, pentoxifilin and acetylsalicylic acid.

Key-Words: Raynaud’s Phenomenon; Digital Ischemia; Capilaroscopy; Calcium Channel Blockers; Pros-
taglandins.
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Introducdo

O fendmeno de Raynaud (FR) foi descrito pela
primeiravez em 1862 por Maurice Raynaud e resul-
tadeisquémiadigital episddica, apds exposi¢cdo ao
frio ou apos stress emocional. A sua duragéo varia
entre alguns minutos a horas e pode atingir os de-
dos das méaos e dos pés, nariz e mesmo o pavilhdo
auricular. A &rea atingida passa por uma variagéo
trifasica da coloragdo, nomeadamente de branca
(palidez) para arroxeada (cianose) e posteriormen-
te vermelha (rubor da reperfuséo).

Tem uma prevaléncia de 3 a 4% na maioria dos
ensaios, podendo ser mais elevada (até 30%). O ra-
tio mulher:homem varia entre 4:1 a2 9:1.: E comum
nos paises onde as baixas temperaturas séo fre-
quentes.

O FR pode ser classificado como primério ou
idiopético, também designado como doenga de
Raynaud, ou secundario. As causas de FR secun-
dario sdo multiplas e, de entre as mais frequentes,
encontram-se as doencas do tecido conjuntivo, a
sindrome do canal carpico, os traumatismos e 0s
farmacos (Quadro I).

Patogénese

O FR resulta do vasospasmo das artérias digitais e
arteriolas cutaneas, constituindo umaresposta vas-
cular exagerada a temperaturas baixas ou a stress
emocional. Os principais determinantes da reacti-
vidade vascular sdo os sinais neuronais, através das
fibras simpéticas, parassimpéticas e sensitivo-mo-
toras, o proprio endotélio, hormonas circulantes
como a epinefrina e mediadores como o 6xido ni-
trico e a endotelina-1.2
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No fendmeno de Raynaud primario as evidén-
cias sugerem que o defeito consiste num aumento
das respostas alfa 2 adrenérgicas ao nivel dos vasos
cutaneos digitais. O mecanismo responsavel pelo
aumento da sensibilidade ao frio dos receptores
alfa 2 vasculares ainda nédo esta esclarecido. Possi-
velmente resulta de um aumento da expressao ou
sensibilidade destes receptores e diminuigdo da ex-
pressdo dos receptores alfa 1, alterando o equilibrio
afavor da sensibilizac8o dos receptores alfa 2 pelo
frio. Pensa-se que também possa existir umaaltera-
¢do do padréo de expressédo dos subtipos dos recep-
tores alfa 1l e 2, que modifica a sua resposta ao frio,
mas sem modificar a resposta a temperatura nor-
mal.

A alteracdo da expressdo dos receptores alfa,
pode também condicionar o aumento verificado na
producéo daendotelina-1, adiminui¢éo dainerva-
cdo sensorial e a alteracio da fungéo dilatadora do
endotélio.

Em termos genéticos foram identificados 5 loci
nos cromossomas X, 6, 7, 9, e 17, que podem estar
ligados a doenca de Raynaud.*

No FR secundario o defeito depende da agressao
que alteraafisiologianormal das artérias cutaneas,
nomeadamente das digitais. Na esclerose sistémi-
caocorrem alterac6es a nivel microvascular com fi-
brose da intima e disfuncédo endotelial. Na ausén-
ciade disfuncdo endotelial estas alteragbes podem
ser explicadas por um aumento selectivo dos re-
ceptores alfa 2 adrenérgicos nas arteriolas da pele
esclerodérmica. Foram ainda demonstrados au-
mento da timidina das células endoteliais, aumen-
to dos niveis circulantes de endotelina-1, reducéo
daactividade do 6xido nitrico e aumento da expres-
sdo dos receptores da endotelina na microvascu-
latura.>®

O péptido relacionado com o gene da calcitoni-
na (CGRP) é um vasodilatador potente que pode es-
tar envolvido naregulagdo da circulacao periférica
e nasua resposta ao frio. Existem evidéncias de que
no FR o CGRP, nos nervos perivasculares cutaneos
digitais esta diminuido, o que indica que esta subs-
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tancia podera ser benéfica nos doentes com FR.’

Classificacdo

A classificacdo do fenémeno de Raynaud é basea-
da na sua etiologia e classicamente dividido em
primario ou secundario, se existir um patologia
subjacente. No Quadro | estdo representadas as
principais causas de FR, que seguidamente se
abordam de forma resumida.

Doenca de Raynaud
A doenca de Raynaud (DR) é mais frequente nas

mulheres jovens e surge geralmente entre os 15 e
0s 30 anos.*?®

Nesta situacdo ocorre vasospasmo das artérias
e arteriolas sem existir anomalia estrutural subja-
cente identificada, desconhecendo-se portanto o
seu mecanismo de acc¢do, mas, provavelmente,
existe um aumento da resposta a-adrenérgica nos
dedos e vasos cutaneos.

Em 1932, Allen e Brown determinaram alguns
critérios parao diagnoéstico da DR*? que incluem
0 aparecimento de sintomas ap6s exposi¢do ao
frio ou stress, envolvimento bilateral das méaos,
existénciade pulsos palpaveis normais, auséncia
de doenca de base, capilaroscopia normal e pre-

Quadro I. Classificagdo do Fenémeno de Raynaud?®

Primario ou Idiopatico Doenca de Raynaud

Doengas difusas do tecido
conjuntivo

Esclerose sistémica

Doenga mista do tecido conjuntivo
Ldpus eritematoso sistémico
Artrite reumatoéide
Dermatomiosite

Polimiosite

Doenga oclusiva arterial

Aterosclerose das extremidades

Tromboangeite obliterante

Ocluséo arterial aguda

Sindroma do estreito superior do torax
(ou do desfiladeiro toracico)

Hipertensdo pulmonar

Doencas neuroldgicas

Secundéario

Discopatia

Siringomielia

Tumores da medula espinhal
Acidente vascular cerebral
Poliomielite

Sindrome do canal carpico

Causas hemorreoldgicas

Crioaglutininas

Crioglobulinémia

Doenca mieloproliferativa
Macroglobulinémia de Waldenstrom

Traumatismo

Vibracédo
Choque eléctrico
Frio

Farmacos

Derivados da ergotamina
Metisergide

B Bloqueantes
Bleomicina

Vinblastina

Cisplatina
Anticonceptivos orais
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sencados sintomas durante pelo menos doisanos
sem surgir causa subjacente.

Fendémeno de Raynaud Secundario

A existéncia de uma causa secundariaparao FR é
sugerida pela presenca de varios factores, como:
Idade de inicio acima dos 30 anos;

Episédios intensos, dolorosos, assimétricos,
associados a lesdes isquémicas;
Caracteristicas clinicas sugestivas de doenca
difusa do tecido conjuntivo;

Presenca de autoanticorpos especificos;
Evidénciade doenca microvascular namicros-
copia dos capilares do leito ungueal.

Noventa a 95% dos doentes com esclerose
sistémica apresentam fendbmeno de Raynaud,? que
é geralmente mais grave naformalimitada, poden-
do existir esclerodactilia associada, lesdes de ne-
crose, Ulceras digitais e gangrena. Pode também
existir FR a nivel visceral ou sistémico, com vasos-
pasmo de alguns 6rgdos internos, sendo um exem-
plo o vasospasmo cardiaco. Na capilaroscopia
observam-se anomalias nos capilares, que caracte-
risticamente se apresentam dilatados, de formaiir-
regular e com areas avasculares. Histologicamente
estasanomalias traduzem-se por hipertrofiadain-
tima, trombose de pequenas artérias e fibrose da
adventicia.

O fenébmeno de Raynaud ocorre em cerca de 10
a 35% dos doentes com lUpus eritematoso sistémi-
co (LES) e na maioria dos casos tem caracteristi-
cas benignas, umavez que geralmente ocorre sem
necrose dos tecidos.? Na capilaroscopia pode
observar-se um aumento da tortuosidade dos ca-
pilares.

Cerca de 17% dos doentes com artrite reuma-
t6ide apresentam Raynaud.? Nos doentes com vas-
culite sistémica ha oclusdo inflamatéria dos vasos
envolvidos que pode originar isquémia digital
grave e gangrena.

O fenébmeno de Raynaud é também uma mani-
festacédo clinica frequente da Doencga Mista do Te-
cido Conjuntivo, Sindrome de Sjogren e Polimiosi-
te/Dermatomiosite.?

O espasmo arterial pode ocorrer noutras situa-
¢Oes paraalém das doengas auto-imunes, particu-
larmente na doenca oclusiva arterial onde existem
vasos estenosados, podendo ocorrer trombose ou
oclusdo embodlica das artérias dos dedos. Estas es-
tenoses resultam de aterosclerose ou, por exemplo,
de tromboangeite obliterante (doenca de Buer-
ger).2 A doenca de Buerger € uma doenca inflama-

tériasegmentar, ndo aterosclerética, que afectaar-
térias de médio e pequeno calibre, veias e nervos
dos membros superiores e inferiores.

SituacBes em que existe compressao de estru-
turas nervosas também estdo associadas ao apa-
recimento de Raynaud, como a sindrome do es-
treito superior do térax (ou do desfiladeiro toraci-
co (por exemplo, presenca de costela cervical) ou
a sindrome do canal carpico.

Nas situacdes de hiperviscosidade sanguinea,
como acrioglobulinémia, a doenca de aglutininas
frias, a policitémia vera, o mieloma mdltiplo e a
macroglobulinémia de Waldenstrém, pode surgir
fendmeno de Raynaud. A crioglubulinémia esta
associada na maioria dos casos a infeccao pelo
virus da hepatite C ou eventualmente da hepatite
B. Adoencade aglutininas frias pode estar associa-
da a infeccdo por Mycoplasma.

A exposicdo a traumatismo repetitivo dos de-
dos origina uma estimulacéo crénica com activa-
¢ao do sistema simpatico, com consequente apa-
recimento de FR. Surge frequentemente em traba-
Ihadores que usam martelos pneumaticos ou ser-
ra eléctrica, nas dactilégrafas e nos pianistas.

Farmacos como os alcaldides de ergotamina,
que tém accdo vasoconstrictora directa sobre o
vaso sanguineo, o metisergide que provoca fibrose
da intima, o cloreto de vinil e a bleomicina que
originam uma doenca esclerodermia-like, origi-
nam o aparecimento de FR. Outros farmacos como
B-bloqueantes, simpaticomiméticos, ciclosporina,
interferdo-a, vinblastina, cisplatina e anticoncepti-
vos orais, foram igualmente implicados no desen-
volvimento do fendmeno de Raynaud. O consumo
de cocaina também pode desencadear FR.

O fendmeno de Raynaud pode ainda surgir em
situagBes como neoplasias (pulmao, leucemia),
hipotiroidismo e feocromocitoma.

Diagnostico

O diagnostico é efectuado através da histéria clini-
cae exame objectivo, complementados por alguns
estudos laboratoriais e imagiolégicos.

Na historia clinica encontra-se a triade sequen-
cial e caracteristica: palidez digital, cianose e rubor.
Devem ser pesquisados o0s eventuais factores de-
sencadeantes, sendo 0s mais frequentes a exposi-
¢do ao frio, afarmacos ou a traumatismos de repe-
ticdo. O doente pode igualmente referir dor e pa-
restesias, ou outros sintomas, como por exemplo
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Quadro 2. Avaliacdo Laboratorial no FR*?®

Hemograma

Velocidade de sedimentagdo

Anticorpos antinucleares

Factor reumatoide

Anticorpo anticentrémero, anti-Scl-70

Proteina C, S e antitrombina llI,
crioaglutininas

Funcéo renal, tirdideia, hepatica

Urina Il

Avaliacdo
laboratorial

tumefaccdo articular, lesdes cutaneas, mialgias,
dor Gssea, queixas de xeroftalmia ou xerostomia.

A presenca de fendmeno de Raynaud no sexo
masculino e acima dos 40 anos de idade sugere FR
secundario.

Pode ser possivel ou nédo presenciar o FR. Em
caso afirmativo deve-se observar se o envolvimen-
to é simétrico ou assimétrico e confirmar a existén-
ciade pulsos periféricos palpaveis. Deve ainda ser
pesquisada a presenca de telangiectasias, puffy
hands, esclerodactilia, artrite, alteracfes troficas
da pele, tlceras e gangrena.

Os exames complementares de diagnoéstico des-
tinam-se aajudar a diferenciar o FR secundario do
primario e devem incluir alguns exames laborato-
riais especificos, para as doencgas as quais o feno-
meno de Raynaud se associa (Quadro I1).

Outros exames complementares que permitirdo
diferenciar entre fenédmeno de Raynaud primario
e secundario sdo a capilaroscopia, a telerradiogra-
fia de torax, o ecocardiograma transtoracico e o
Eco-doppler arterial e venoso. No caso de existir
umafonte embdlica proximal ou ser necessariare-
construcdo microcirargica deveraser realizada ar-
teriografia ou angio-ressonancia.?

Diagnéstico Diferencial

Deve ser feito o diagndstico diferencial do FR com
a acrocianose e o livedo reticularis.*?

A acrocianose traduz-se por cianose continua
que agrava com temperaturas baixas ou com o
stress emocional, atingindo as maos e os pés. E uma
entidade benigna e idiopatica.

O livedo reticularis apresenta-se como uma
coloracéo persistente da pele das extremidadesem
rede, azulada ou arroxeada. Pode ser benigno ou

secundario a vasculite, LES ou Sindrome dos An-
ticorpos Antifosfolipidos.*?

Tratamento

O tratamento do FR passa por duas vertentes: a
educacgao do doente com a evicgdo de estimulos
desencadeantes e o tratamento da causa subja-
cente com eventual recurso a terapéutica farma-
coldgica.

Em relacédo a educacédo do doente, esta inclui
informacao acerca das formas de evitar o desenca-
deamento do FR, nomeadamente evitar tempera-
turas baixas, usando roupa quente como luvas,
gorros/chapéus, evitar situagGes de stress, trauma-
tismos de repeticéo, tabagismo e farmacos como
B-bloqueantes, anticonceptivos orais e ergotami-
na.

Tratando-se de uma situagdo dolorosa devera
ser efectuada analgesia adequada e no caso de sur-
girem infeccdes, deveraser iniciada antibioterapia.

No tratamento farmacolégico do vasospasmo
podem ser utilizados bloqueadores dos canais de
calcio, bloqueadores-a, nitratos, prostaglandinas,
antagonistas selectivos do receptor da serotonina
(ketanserina), inibidores selectivos da recaptacao
da serotonina (fluoxetina), antagonistas dos re-
ceptores da endotelina, inibidores da enzima de
conversdo da angiotensina e outros farmacos
como a pentoxifilina e o &cido acetilsalicilico.

Os farmacos de primeira escolha séo os antago-
nistas dos canais de calcio (Quadro I1). A nifedipi-
na, o diltiazem ou a amlodipina sdo os mais uti-
lizados.

Uma revisdo sistematica, realizada em 2001, de
ensaios clinicos, que incluiram doentes com escle-
rose sistémica, com FR, demonstrou que os blo-
queadores dos canais de calcio séo moderadamen-
te eficazes, reduzindo a frequéncia e a gravidade
dos ataques de FR. Num ensaio clinico, que incluiu
313 individuos, com FR primario, aleatorizados
para nifedipina retard, placebo ou terapia de
biofeedback, verificou-se que os individuos trata-
dos com nifedipina tiveram 66% de reducdo do
numero de ataques (p <0,001). Neste ensaio ape-
nas 15% dos doentes suspenderam a terapéutica
por efeitos adversos.®

Para minimizar os efeitos secundarios associa-
dos as dihidropiridinas, como cefaleias, flush ma-
lar, edemas e aumento do refluxo gastroesofagico
ha uma preferéncia pelas formulagfes retard de
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Quadro 3. Bloqueadores dos Canais de Calcio*?34

Bloqueador dos
Canais de Calcio Dose
Nifedipina 10 mg, 3x/dia, per 0s
Nifedipina de libertagdo lenta | 30 a 60 mg /dia, per 0s
Diltiazem 120 mg/dia ou 60 mg,
2 ou 3x/dia, per 0s
Amlodipina 5-10 mg/dia, per os

nifedipina ou amlodipina (quando disponiveis).
Quando a nifedipina e aamlodipinaséo ineficazes
na sua dose méaxima, deve ser experimentado ou-
tro bloqueador dos canais de célcio, ja que as res-
postas individuais podem variar.

Os agentes simpaticoliticos podem ser Uteis no
tratamento do FR agudo, mas o seu efeito ndo é
mantido e frequentemente tém efeitos secun-
darios intoleraveis. Ndo existe evidéncia de que o
seu uso fornega alguma vantagem em relacdo aos
bloqueadores de canais de célcio. Os bloqueado-
res « como a prazosina, benéfica na DR, pode ser
usada na dose de 1 a 2 mg, trés vezes por dia, per
o0s. Existe pouca evidéncia a suportar o uso da fe-
noxibenzamina. Nao devem ser esquecidos 0s pos-
siveis efeitos secundarios destes farmacos como as
palpitacdes e a sincope.

Os vasodilatadores directos como a nitroglice-
rina, o nitroprussiato de sddio, a hidralazina e os
agentes toépicos como o 6xido-nitrico, o hexil-ni-
cotinato ou etil-nicotinato, tém sido usados no tra-
tamento de FR. O uso destes farmacos isolados ndo
estd recomendado, mas podem ser utilizados em
combinacdo com os bloqueadores dos canais de
calcio ou quando os doentes ndo respondem ade-
quadamente aos bloqueadores dos canais de cél-
cio.

As prostaglandinas actuam como vasodilata-
dores e inibidores da agregacdo plaquetaria. Em
varios ensaios foi avaliada a eficacia do tratamen-
to do FR grave e refractario e das Ulceras isquémi-
cas digitais com preparagfes de prostaglandina
El(alprostadil), epoprostenol (PGI2) e iloprost
(analogo da PGI2).

O iloprost € um analogo estavel da prostacicli-
na e deve ser administrado em infusdo endove-
nosa, na dose de 0.5 a 2 ng/Kg/minuto, ao longo
de 6 horas durante cinco dias.? Tem como efeitos
promover a cicatrizacdo das Ulceras e pode mes-
mo reduzir a frequéncia e a gravidade das crises,

durante 2 a 4 semanas. Posteriormente pode ser
efectuada uma administragdo mensal de um dia,
com o intuito de prolongar o efeito do farmaco.
Este farmaco deve ser evitado na gravidez, na
doenca corondria, nos acidentes vasculares cere-
brais e se coexistem altera¢gdes da coagulacao.
Efeitos secundarios como cefaleias, nauseas, dor
toracica e mandibular podem surgir. Num ensaio
clinico controlado, que incluiu 131 doentes com FR
secundario a esclerose sistémica, verificou-se uma
diminuicdo no nimero médio de ataques de 39%
e a gravidade do FR diminuiu 35%, no grupo de
doentes tratados com iloprost, comparados com
22% e 20% respectivamente, no grupo a receber
placebo.’? Num outro ensaio clinico, aleatorizado
e controlado, verificou-se que o iloprost e a nifedi-
pina sdo igualmente eficazes.* Num ensaio clini-
co ndo controlado, que incluiu 30 doentes com es-
clerose sistémica, verificou-se cicatrizacdo das Ul-
ceras digitais e diminuicdo subjectiva do FR com
administracdo de iloprost endovenoso, em dose
de manutencéo, cada trés semanas, ao longo de
trésanos.** Num ensaio clinico aleatorizado e con-
trolado, sobre os efeitos a longo prazo do iloprost
na esclerose sistémica com FR, verificou-se que a
infusdo endovenosa de iloprost permite controlar
a doenca vasospastica e que pode actuar como
agente modificador de doenca, uma vez que pa-
rece melhorar o curso da doenca.** Num ensaio cli-
nico multicéntrico, controlado, um total de 103
doentes com FR secundario a esclerose sistémica,
receberam placebo, 50 png de iloprost oral ou
100 pg deiloprost oral. Verificou-se melhoria signi-
ficativa na duracao e gravidade dos episodios de
FR, nos grupos a fazer iloprost e que o iloprost oral
parece ser eficaz com ambas as doses.** No entan-
to, num outro ensaio clinico multicéntrico,
aleatorizado, controlado com placebo, em dupla
ocultacéo, que incluiu 308 doentes, que receberam
placebo ou iloprost 50 pg oral duas vezes por dia,
durante duas semanas, verificou-se que o iloprost
na dose referida ndo é melhor que o placebo para
o tratamento do FR secundario a esclerodermia.”’
Em outros ensaios clinicos verificou-se que o ilo-
prost endovenoso é til no tratamento das Ulceras
digitais na esclerose sistémica. 81920
Relativamente ao epoprostenol, outros ensaios
clinicos publicados revelaram que este é eficaz no
FR secundario a esclerose sistémica, podendo ser
também usado na hipertensédo pulmonar primaria
em infusdo continua.?** Tem a desvantagem de ter
que ser administrado por via endovenosa, em in-
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fusdo continua com catéter central, apresentando
maiores riscos de infeccdo e instabilidade hemo-
dindmica.

A prostaglandina E1 ou alprostadil também
pode ser usada mas é menos eficaz, apesar de bem
tolerada, sendo igualmente necessaria uma via
central para a sua administracdo. Num ensaio
clinico controlado com placebo, que incluiu 12
doentes, verificou-se que apenas nos doentes que
receberam a infusdo de alprostadil 60 g em 250cc
de soro fisilogico, o fluxo sanguineo (medido digi-
talmente por teletermografia) estava aumentado,
concluindo que o alprostadil é eficaz no tratamen-
to do FR na esclerose sistémica.?

Existe um maior nimero de ensaios clinicos uti-
lizando oiloprost, parecendo ser esta a prostaglan-
dina com melhores resultados e menores efeitos
adversos.

Agentes que causam vasodilatacdo indirecta-
mente parecem ser Uteis nos doentes com FR, mas
nao existem evidéncias de que sejam melhores que
os bloqueadores dos canais de calcio. Sdo ne-
cessarios mais ensaios clinicos para definir o seu
papel exacto.

Mais recentemente tém sido usados com suces-
so 0s antagonistas dos receptores da endotelina,
como o bosentan, que tem a vantagem de ser
administrado diariamente por via oral com bons
resultados na cicatrizacdo de Ulceras digitais e
diminuicéo da sua recorréncia.?» Um ensaio clini-
co aleatorizado e controlado, em dupla ocultacéo,
com doentes com esclerose sistémica reportou a
reducdo de novas Ulceras digitais comparando
com o placebo, nos doentes tratados com bosen-
tan.® No entanto sdo necessarios mais ensaios
clinicos para determinar se o bosentan é util no
tratamento do FR secundario.

A ketanserina, um antagonista selectivo dos re-
ceptores da serotonina no musculo liso vascular e
nas plaquetas, é eficaz na doencga de Raynaud e no
FR secundario da doenga mista do tecido conjun-
tivo.*? Melhora a perfusdo digital arterial adminis-
trado por via oral ou endovenosa em doentes com
esclerose sistémica.?® Num ensaio clinico, aleatori-
zado e controlado, em dupla ocultagéo, 222 doen-
tes receberam ketanserina ou placebo, durante 3
meses, tendo-se verificado umareducao significa-
tiva dos episodios de FR (34% nos doentes a fazer
ketanserina contra 18% nos doentes a fazer pla-
cebo).” No entanto, este farmaco nao esta dis-
ponivel em Portugal.

A fluoxetina também esta descrita, na dose de

20 mg/dia, como terapéutica para o FR. Num en-
saio clinico, aleatorizado e controlado, que incluiu
53 doentes (26 doentes com DR e 27 doentes com
FR secundario) que receberam 6 semanas de trata-
mento com fluoxetina 20mg/dia ou nifedipina 40
mg/dia, concluiu-se que a fluoxetina é bem to-
lerada e parece ser eficaz na reducao da gravidade
e frequéncia dos ataques de FR, principalmente
nas mulheres e nos doentes com doenca de Ray-
naud.®

Osinibidores daenzimade conversdo daangio-
tensinaaumentam as quininas, melhorando o flu-
xo sanguineo local no FR. Num ensaio clinico con-
trolado com placebo que incluiu doentes com DR
e esclerose sistémica e que iniciaram terapéutica
com losartan, verificou-se reducéo na gravidade e
frequéncia de ataques de FR.? Num outro ensaio
nao controlado, o captopril demonstrou melhoria
nos doentes com DR; no entanto, néo se verifi-
caram melhorias nos doentes com esclerose
sistémica.®

Actualmente existe evidéncia de que aadminis-
tracdo de CGRP por via endovenosa origina dila-
tacéo davasculatura cutanea digital comprometi-
da no FR grave.” Num ensaio clinico, aleatorizado
e controlado, que incluiu 10 doentes com FR grave,
0 CGRP administrado por via endovenosa melho-
rou o fluxo sanguineo digital (diferenca significa-
tiva), a temperatura cutédnea e o reaquecimento
das méos quando comparado com o placebo. Veri-
ficou-se cicatrizacéo das Ulceras cutaneas em 4 dos
5 doentes.’

O sildenafil e outros inibidores das fosfodi-
esterases estao a ser utilizados para melhorar acir-
culagdo periférica e pulmonar. No entanto nao
existem ensaios clinicos formais para o tratamen-
to de FR.

A simpatectomia digital é uma opgao digit sa-
ving, paraaisquémiadigital grave que nao respon-
de aoutras terapéuticas. Pode ser realizada simpa-
tectomia cervical ou simpatectomia digital locali-
zada. No entanto existem poucos ensaios e 0s que
existem ndo permitem tirar conclusdes acerca dos
beneficos desta técnica no FR.

Consoante a doencga de base devera ser inicia-
da terapéutica adequada, como corticoterapia ou
imunossupressao, anticoagulacao, cirurgia vascu-
lar ou revascularizagdo microcirdrgica.

N&ao existem normas para o tratamento de
doentes com FR.** No entanto o seguinte esquema
pode ser tido como orientacgdo para o tratamento
do FR.
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Doente com FR em que medidas

gerais ndo sao eficazes.

Boa resposta

Y

Iniciar Nifedipina XR 30 mg/dia ou amlodipina
5 mg/dia ou diltiazem 120 mg/dia

N&o melhora em 2 semanas

Y

Aumentar dose cada 2 a 4 semanas até
dose maxima antagonista canais Ca?
ou aparecimento de efeitos secundarios

A

Y
Mantém terapéutica

Outras terapéuticas

Y
Doente permanece sintomatico

Y

A

— iloprost, alprostadil ev

Associar nitratos, agentes tépicos ou prazosina 1 mg,
aumentando progressivamente a dose até 5 mg
3 x ao dia ou aparecimento efeitos secundarios

Figura 1. Esquema terapéutico do FRétdode29)

Perante uma crise de isquémia aguda o doente
deve ficar em repouso num ambiente hospitalar e
deve ser controlada a dor através de analgesia efi-
caz. No caso de o doente ainda n&o estar medica-
do com vasodilatores, devem ser iniciados blo-
queadores dos canais de calcio. Nos casos em que
aadministracdo de vasodilatadores por viaoral ou
topica ndo é suficiente para controlar os sintomas,
devem ser administradas prostaglandinas por via
endovenosa. Deve ainda ser iniciada antiagregacéo
com aspirina, devendo ser considerada anticoagu-
lagdo com heparina durante a crise aguda, espe-
cialmente se estivermos na presenca da sindrome
dos anticorpos antifosfolipidos.**

Um doente com FR deve ser referenciado a con-
sulta de Reumatologia se existir evidéncia de ser se-
cundario a doenca reumatica e nos casos que nao
respondem a vasodilatacdo por via oral ou topica.

Progndstico

O prognostico do fendmeno de Raynaud primario
¢é favoravel, mas no caso do secundario depende
do progndstico da doencga subjacente. Nalguns ca-
sos, com obstrucao grave e fixa, podera ser ne-
cessaria a amputacao da extremidade envolvida.

Conclusao

O fendbmeno de Raynaud é uma situacgado que deve
ser prontamente reconhecida pelo prejuizo que o
atraso do diagnéstico pode causar e pelo facto de
poder estar associado a outras doencgas potencial-
mente trataveis. Geralmente os doentes fornecem
uma boa descrigao da variacdo trifasica da colo-
ragao das extremidades envolvidas, mas é preciso
ter em atencgao que podera haver casos de Ray-
naud incompleto (duas fases).

Todo o doente que apresente FR deve ser inves-
tigado no sentido de se avaliar uma possivel causa
secundaria. Doentes com FR de longa evolucéo e
que ndo apresentam sinais ou sintomas de causa
secundaria, com capilaroscopia normal, ndo ne-
cessitam de realizar testes mais especializados.

A presenca de Ulceras digitais implica necessi-
dade de iniciar terapéutica vasodilatadora sendo
os antagonistas dos canais de célcio os farmacos
de primeira escolha. Se existir uma causa secun-
daria, devera ser iniciada terapéutica dirigida. Na
presencgade isquémiadigital aguda deve ser inicia-
da precocemente terapéutica vasodilatadora e an-
tiagregagcdo, em meio hospitalar. Nos casos re-
fractarios pode ser iniciada terapéutica com um
analogo da prostaciclina.
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