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RESUMO

Objetivo: Descrever as manifestações extra-articulares (cardíacas, renais, pulmonares e neurológicas) geralmente não 
relacionadas às espondiloartrites (EpA) em uma grande coorte de pacientes brasileiros. Métodos: Este estudo retrospectivo 
analisou 1.472 pacientes com o diagnóstico de EpA atendidos em 29 centros distribuídos pelas cinco principais regiões 
geográfi cas do Brasil, integrantes do Registro Brasileiro de Espondiloartrites. Todos os pacientes foram avaliados para a 
prevalência das principais manifestações extra-articulares (cardíacas, renais, pulmonares e neurológicas), divididas por 
diagnóstico [espondilite anquilosante (EA), artrite psoriásica (AP), artrite reativa (ARe), artrite associada a doença infl a-
matória intestinal (DII), EpA indiferenciada (EI) e EpA juvenil] e por forma clínica (axial, periférica, mista e entesítica). 
Resultados: Dentre os pacientes avaliados com EpA, 963 apresentavam EA, 271 AP, 49 ARe, 48 artrite associada a DII, 98 
EI e 43 EpA juvenil. Acometimento cardíaco foi observado em 44 pacientes (3,0%), seguido por acometimento pulmonar 
em 19 (1,3%), renal em 17 (1,2%) e neurológico em 13 pacientes (0,9%). A maioria dos casos de acometimento visceral 
ocorreu nos pacientes com EA ou AP e naqueles com forma clínica mista (axial e periférica) e/ou predominantemente axial. 
Conclusão: As manifestações extra-articulares cardíacas, renais, pulmonares e neurológicas são muito pouco frequentes 
nas EpA, variando de 0,9%–3% nesta grande coorte brasileira, estando mais associadas a EA e AP. 
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INTRODUÇÃO

As espondiloartrites (EpA) englobam um conjunto de doenças 
reumáticas de origem imunológica com padrão familiar que 
apresentam características em comum, dentre elas a dor axial 
infl amatória, a artrite periférica, as entesites e a uveíte asso-
ciada à sacroiliíte em indivíduos com predisposição genética 
(ligada ao antígeno de histocompatibilidade HLA-B27).1 Esse 

conjunto de doenças inclui a espondilite anquilosante (EA), 
a artrite psoriásica (AP), a artrite reativa (ARe), as artrites 
associadas à doença infl amatória intestinal (DII) e as espon-
diloartrites indiferenciadas (EI). 

Nesse amplo contexto, outros sistemas orgânicos podem 
estar envolvidos. Consideramos manifestações extra-articu-
lares todas as condições e sintomas que não são diretamente 
relacionados ao sistema articular.2 Essas manifestações 
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Tabela 1
Manifestações extra-articulares nas espondiloartrites
Manifestações 
extra-articulares Manifestações clínicas 

Cardíacas Aortite; insufi ciência aórtica; distúrbios de condução; 
bloqueio de ramo e de condução atrioventricular (AV)

Renais Amiloidose secundária; nefropatia por IgA

Pulmonares Fibrose de lobo superior e espessamento pleural

Neurológicas Síndrome da cauda equina

podem ser divididas em dois grupos: aquelas relacionadas 
ao conceito das EpA, como o envolvimento de pele, olho, 
intestino ou aparelho urogenital, e aquelas refl etindo mais 
um processo infl amatório crônico de longa evolução, que 
envolveria pulmão, coração, rins e sistema nervoso.2 As 
manifestações relacionadas às EpA são relativamente 
frequentes (20%–60%),3 podendo ocorrer a qualquer mo-
mento da evolução da doença, e podem algumas vezes ser 
relacionadas ao processo infl amatório axial e periférico. Por 
outro lado, as manifestações renais, cardíacas, pulmonares 
e neurológicas são muito raras (1%–5%), frequentemente 
subclínicas, ocorrendo geralmente associadas à doença de 
longa evolução, e não são relacionadas às manifestações 
articulares.2 

Desse modo, o objetivo deste estudo foi descrever a 
prevalência das manifestações extra-articulares das EpA em 
pacientes brasileiros a partir de um banco de dados nacional, 
que englobou os principais centros terciários do Brasil, com 
enfoque para as manifestações renais, pulmonares, cardíacas 
e neurológicas. 

MATERIAL E MÉTODOS

Este artigo representa um estudo descritivo e transversal de-
senvolvido por vários centros de atenção terciária no Brasil, 
participantes do Registro Brasileiro de Espondiloartrites 
(RBE), representando as cinco macrorregiões brasileiras, 
com pacientes atendidos no período entre janeiro de 2006 e 
dezembro de 2009. Um protocolo comum de investigação foi 
aplicado a 1.472 pacientes consecutivos com diagnóstico de 
EpA. O diagnóstico de EA foi considerado quando os pacientes 
preenchiam os critérios de Nova York modifi cados;4 AP quan-
do preenchiam os critérios de Moll e Wright;5 ARe quando 
oligoartrite infl amatória assimétrica de membros inferiores 
estava associada a entesopatia e/ou dor lombar infl amatória 
após infecções entérica e/ou urogenital;6 e artrite associada 
à DII nos casos de dor axial infl amatória e/ou acometimento 
articular periférico associado à DII (doença de Chron ou 
colite ulcerativa).7 EpA juvenil foi considerada quando os 
pacientes iniciavam os sintomas de uma EpA antes dos 16 
anos de idade.7 

Os pacientes foram avaliados para a prevalência das 
principais manifestações extra-articulares (cardíacas, pul-
monares, renais e neurológicas). Foram consideradas as 
manifestações descritas na Tabela 1. Os pacientes foram 
avaliados quanto aos diagnósticos clínicos (EA, AP, ARe, 
artrite associada à DII, EI e EpA juvenil) e quanto às formas  
clínicas (axial, periférica, entesítica e mista).

RESULTADOS

Acometimento cardíaco

Em um conjunto de 1.472 pacientes com diagnóstico de EpA, 
44 (3%) apresentaram acometimento cardíaco, notadamente 
distúrbios de condução e bloqueios de ramo. Com relação 
ao diagnóstico clínico, o acometimento cardíaco foi mais 
frequente na EA e na AP; não houve caso de acometimento 
cardíaco na artrite associada à DII (Tabela 2). Com relação 
à forma clínica, foi mais frequente nas formas mista e axial 
(Tabela 3). 

Acometimento pulmonar

Acometimento pulmonar foi referido por 19 pacientes (1,3%), 
que apresentavam fi brose pulmonar (apical e/ou achados ines-
pecífi cos) e espessamento pleural. Houve franco predomínio 
das alterações pulmonares nos pacientes com EA (Tabela 2). 
Quanto à forma clínica, predominaram os acometimentos misto 
e axial (Tabela 3). 

Acometimento renal

Dezessete pacientes (1,2%) apresentaram comprometimento 
renal; alguns tiveram diagnóstico de nefropatia por IgA, 
e os demais mantinham quadro de hematúria crônica sem 
elucidação diagnóstica. Dentre os pacientes com compro-
metimento renal houve predomínio de EA e AP (Tabela 
2). Quanto à forma clínica, predominou o quadro misto 
(Tabela 3). 

Acometimento neurológico

Treze pacientes (0,9%) apresentaram envolvimento neurológi-
co, predominantemente parestesias em membros inferiores, di-
fi cultando a deambulação; cinco pacientes tiveram diagnóstico 
confi rmado de síndrome da cauda equina. Dentre os pacientes 
com comprometimento neurológico houve predomínio de EA 
(Tabela 2) e de forma clínica mista (Tabela 3).
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DISCUSSÃO 

Este é o primeiro estudo que descreve as principais manifes-
tações extra-articulares das EpA em um grande número de 
pacientes brasileiros, englobando indivíduos representativos 
das cinco regiões geográficas do país. As manifestações 
extra-articulares sistêmicas, apesar de raras, apresentam alta 
morbidade, devendo, portanto, ser diagnosticadas e tratadas 
precocemente.

 Sintomas cardíacos em pacientes com EA são raramente 
referidos – a doença cardíaca ocorre em 2%–10% dos pacien-
tes, principalmente naqueles com doença de longa evolução e 
com nenhuma associação à atividade da doença articular.2 Nos 
indivíduos HLA-B27 positivos poderia ocorrer uma síndrome 
caracterizada por insufi ciência aórtica (com regurgitação 
isolada, sem estenose) associada à dilatação da raiz da aorta 
e fi brose com retração das cúspides, que também poderia 
cursar com bloqueio atrioventricular completo acompanhado 

de endarterite obliterativa das pequenas artérias.8 A ocorrência 
de bloqueio atrioventricular grau III requerendo marca-passo 
sem causa defi nida em homens jovens parece estar associada 
à maior prevalência do HLA-B27,9 podendo ser considerada 
uma EI.10 Já a ocorrência de insufi ciência aórtica nas EpA não 
é frequente atualmente,11,12 como não o foi clinicamente no 
presente estudo. Nesta coorte brasileira, observamos 3% de 
acometimento cardíaco entre 1.472 pacientes avaliados, com 
predomínio nos pacientes com EA e AP, e forma clínica mista, 
seguida da forma axial.

Nos últimos anos, tanto EA quanto AP parecem estar 
associadas a um aumento da morbidade e mortalidade cardio-
vascular.13,14 Extenso estudo comparando 28.208 pacientes 
com artrite reumatoide (AR), 3.066 com AP e 1.843 com 
EA com a população normal norte-americana revelou que 
tanto as doenças cardiovasculares quanto seus fatores de 
risco são mais frequentes na AR, na AP e na EA em relação 
a um grupo-controle pareado.15 Neste estudo brasileiro não 
foi avaliada ativamente a ocorrência de síndrome metabólica 
nos pacientes com EpA, o que deve ser objeto de estudo na 
segunda fase do RBE.

O envolvimento pulmonar na EA é incomum, e sua ocorrên-
cia é estimada em menos de 1% dos pacientes, principalmente 
na doença severa e de longa evolução.16 Observamos 1,3% de 
acometimento pulmonar nos pacientes com EpA, predomi-
nando as alterações fi bróticas inespecífi cas nas tomografi as de 
alta resolução nos pacientes com EA. Estudos tomográfi cos, 
geralmente em pacientes com EA, têm também encontrado 
alterações tomográfi cas inespecífi cas.17–19 Essas alterações 
geralmente não têm relação direta com a evolução da doença. 
Envolvimento das articulações costovertebrais e anquilose 
da coluna torácica levarão à limitação da expansão torácica, 
o que pode afetar a capacidade respiratória do paciente, mas 
raramente leva a distúrbio respiratório restritivo, porque a 
função diafragmática está preservada.2

O acometimento renal sintomático costuma ser raro nos 
pacientes com EpA. A nefropatia por IgA é descrita em pa-
cientes espondilíticos há décadas, caracterizada por hematúria 
e proteinúria (geralmente leves), com biópsia renal revelando 
depósitos mesangiais de IgA, sem mau prognóstico.20 O achado 
mais frequente da investigação do acometimento renal nas EpA 
é a hematúria, geralmente microscópica; nesses casos, além da 
nefropatia por IgA deve-se pensar em nefropatia intersticial 
por anti-infl amatório não hormonal ou litíase renal.21–23 Neste 
trabalho multicêntrico brasileiro, apenas 1,2% dos pacientes 
apresentavam quadro renal, preferencialmente hematúria crô-
nica sem causa específi ca. Recente estudo nacional encontrou 
hematúria microscópica intermitente em 44,7% de 76 pacientes 

Tabela 3
Prevalência das manifestações extra-articulares das espondi-
loartrites por forma clínica

Manifestações 
extra-articulares

Forma clínica das espondiloartrites (n = 1.472)

 Axial Periférica Mista Entesítica

Cardíacas (n = 44) 12 (0,8%) 6 (0,4%) 25 (1,7%) 1 (0,1%)

Renais (n = 17) 2 (0,1%) 2 (0,1%) 13 (0,9%) 0

Pulmonares (n = 19) 9 (0,7%) 0 10 (0,7%) 0

Neurológicas (n = 13) 2 (0,1%) 2 (0,1%) 9 (0,5%) 0

Tabela 2
Prevalência das manifestações extra-articulares nas espondi-
loartrites divididas por diagnóstico clínico

Diagnóstico 
clínico das 
espondiloartrites 
(n = 1.472)

Manifestações extra-articulares

Cardíacas
(n = 44)

Renais
(n = 17)

Pulmonares
(n = 19)

Neurológicas
(n = 13)

EA primária 29 (2%) 5 (0,3%) 14 (1,0%) 8 (0,5%)

EA + psoríase 1 (0,1%) 1 (0,1%) 0 0

AP 11 (0,7%) 6 (0,4%) 1 (0,1%) 3 (0,2%)

ARe 1 (0,1%) 1 (0,1%) 1 (0,1%) 0

EI 1 (0,1%) 0 1 (0,1%) 0

EA + DII 0 0 1 (0,1%) 0

Artrite + DII 0 1 (0,1%) 0 1 (0,1%)

EpA juvenil 1 (0,1%) 3 (0,2%) 1 (0,1%) 1 (0,1%)

EA: espondilite anquilosante; AP: artrite psoriásica; ARe: artrite reativa; EI: espondiloartrites 
indiferenciadas; DII: doença intestinal infl amatória; EpA juvenil: espondiloartrite juvenil.
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espondilíticos, dos quais apenas 10,5% dos casos poderiam ter 
etiologia glomerular.24 

A amiloidose renal, não descrita nesta coorte e muito 
raramente descrita nas séries latino-americanas,25 costuma 
ser mais frequente em pacientes europeus com EpA. Ela foi 
causa de óbito em 13% dos pacientes espondilíticos de uma 
coorte fi nlandesa acompanhada por longo prazo.26 Estudo 
espanhol utilizando o método de aspiração de gordura 
abdominal encontrou amiloidose em 7% de 107 pacientes 
avaliados.27

O envolvimento neurológico nas EpA é uma manifestação 
clínica encontrada quase exclusivamente na EA. Em nossa 
coorte, dos 13 pacientes que apresentaram manifestações 
neurológicas, oito tinham EA. As alterações neurológicas 
descritas na literatura com mais frequência são a subluxação 
atlantoaxial e a síndrome da cauda equina.28,29 Uma revisão 
recente da literatura avaliando a evolução das complicações 
neurológicas após fratura de coluna revelou mortalidade de 
17,7% após três meses.30

Em conclusão, manifestações extra-articulares (cardíacas, 
renais, pulmonares e neurológicas) são extremamente raras 
nas EpA em pacientes brasileiros, variando de 0,9%–3%, 
condizente com os dados da literatura.1 Tais manifestações 
devem ser consideradas em pacientes com doença refratária e 

de longa evolução. O diagnóstico exige forte grau de suspei-
ção clínica, em virtude de os sintomas serem inespecífi cos e 
muitas vezes subclínicos; check-up inicial e controle regular 
dessas manifestações devem, portanto, ser parte necessária do 
acompanhamento desses pacientes.
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