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Introdugdo: Colchicina é a viga-mestra para o tratamento de FFM, que é uma doenga autoin-
flamatéria com polisserosite recidivante como principal manifestacdo. Apesar de doses
diarias de 2mg ou mais/dia, aproximadamente 5%-10% dos pacientes continuam a sofrer de
seus ataques. Neste estudo, objetivamos investigar os aspectos da depressao e dos ataques
em pacientes com FFM apresentando resisténcia a colchicina (RC).
Pacientes e Métodos: Em pacientes com FFM, RC foi definida como dois ou mais ataques nos
altimos seis meses, quando em medicagdo com colchicina 2 mg/dia. Dezoito pacientes (nove
mulheres e nove homens) foram recrutados no grupo RC e 41 pacientes no grupo de controle
(29 mulheres/12 homens). Foram avaliados os achados demograficos, clinicos e laboratoriais,
a fidelidade ao tratamento e os escores do Beck Depression Inventory (BDI).
Resultados: A idade de surgimento da FFM foi significativamente menor no grupo RC (12,3
anos vs. 16,9 anos, P=0,03). A duragdo da doenga foi maior no grupo RC (p =0,01). Dores abdo-
minais e nas pernas em decorréncia do exercicio foram significativamente mais frequentes
no grupo RC versus controles (83% vs. 51%; p=0,02 e 88% vs. 60%; p = 0,04, respectivamente).
Pacientes com escores BDI> 17 pontos foram mais frequentes no grupo RC versus controles
(50% vs. 34,1%; p<0,001).
Discussdo: Verificamos que: (1) aidade do surgimento da doenca foi mais baixa e (2) a duragao
da doenca foi maior no grupo RC. Ataques pleuriticos, hematuria e proteiniria foram mais
frequentes em pacientes com RC. Propomos que a depressao é fator importante a ser levado
em considerac¢do na sensibilidade a RC.
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Evaluation of frequency and the attacks features of patients with
colchicine resistance in FMF

ABSTRACT

Introduction: Colchicine is the mainstay for the treatment of FMF, which is an auto-
-inflammatory disease mainly with relapsing polyserositis. Despite daily doses of 2mg or
more each day, approximately 5% to 10% of the patients continue to suffer from its attacks.
In this study, we aimed to investigate the depression and attack features in patients with
FMF who have colchicine resistance (CR).

Patients e Methods: CR was defined for FMF patients with 2 or more attacks within the last
6 months period while using 2 mg/day colchicine. Eighteen patients (9 Female/9 Male) were
enrolled into the CR group and 41 patients were enrolled into the control group (12 Male/29
Female). Demographic, clinical e laboratory findings, treatment adherence, and the Beck
Depression Inventory (BDI) scores were evaluated.

Results: The age of onset of FMF was significantly lower in the CR group (12.3 yrs vs. 16.9 yrs,
P=0.03). Disease duration was longer in the CR group (P=0.01). Abdominal and leg pain due
to exercise were significantly more frequent in the CR group versus controls (83% vs. 51%;
P=0.02 e 88% vs. 60%; P=0.04, respectively). Patients with BDI scores over 17 points were
more frequent in the CR group compared to controls (50% vs. 34.1%; P <0.001).

Discussion: We found that: (1) the age of disease onset was lower and (2) the disease duration
was longer in CR group. Pleuritic attacks, hematuria e proteinuria were more frequent in CR
patients. We propose that depression is an important factor to consider in the susceptibility

to CR.
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Introducao

A febre familiar do Mediterraneo (FFM) é doenca heredita-
ria e autoinflamatéria predominantemente caracterizada por
repetidos ataques de febre, dores abdominais, dor toracica
pleuritica, artrite e eritema erisipeliforme. A doenca é mais
prevalente entre judeus ndo Ashkenazis, arabes, turcos e
arménios.! A patogénese se fundamenta principalmente na
auséncia ou na insuficiéncia de producéo de pirina, que é um
peptideo envolvido na cascata inflamatéria e que inibe o com-
plemento 5a (C5a). Ainda ndo ficaram estabelecidos quais sdo
os principais mecanismos deflagradores dos ataques de FFM.
Colchicina é ainda a viga-mestra no tratamento da doenca.
Essa substancia previne completa ou parcialmente ataques
de FFM e a subsequente amiloidose reativa que é considerada
como a complicacdo mais importante da FFM.?

Curiosamente, a resisténcia a colchicina (RC) é preva-
lente em aproximadamente 10% dos pacientes com FFM. A
frequéncia ou intensidade dos ataques pode prosseguir com
frequéncia e intensidade similares ou declinantes. Os paci-
entes com RC podem ser divididos em nao respondentes
completos ou parciais. Muitos fatores podem estar envolvidos
na RG, inclusive predisposi¢do genética, além de fatores ambi-
entais e psiquiatricos. Ainda assim, pouco se sabe acerca da
etiologia absoluta da RC em pacientes com FFM. Supde-se que
a fidelidade ao tratamento e razdes potenciais, por exemplo,
fatores demograficos, situacdo socioecondmica, fatores clini-
cos e laboratoriais e a dindmica psiquiatrica, sejam fatores
contributivos.

O Beck Depression Inventory (BDI) foi desenvolvido por Beck
et al. (1979) e adaptado para o idioma turco por Hisli (1988).

BDI é uma escala autoinformada de 12 itens que avalia os
sintomas emocionais, somaticos, cognitivos e motivacionais
exibidos na depressdo. A escala nao pretende diagnosticar a
depressao, mas sim determinar objetivamente a gravidade dos
sintomas depressivos. Os coeficientes de correlacdo da escala
entre as versoes nos idiomas inglés e turco foram calculados
como sendo 0,81 e 0,73 (validade da linguagem); a confiabili-
dade pelo método das metades partidas foi 0,74, e a validade
relacionada a critérios com o MMPI-D (Minnesota Multiphasic
Personality Inventory) foi 0,63. Foi relatado que escores BDI
> 17 discriminam, com acurécia superior a 90%, uma depres-
sdo que pode necessitar de tratamento. O escore de cada item
varia de O a 3, e 0 escore para depressio é obtido pela soma do
escore de cada item. O valor mais alto é 63.3*

Em consequéncia, existem diferentes estratégias terapéuti-
cas para limitacdao da RC em pacientes com FFM. Neste estudo,
objetivamos investigar os aspectos da depressao e dos ataques
em pacientes com FFM portadores de RC.

Pacientes e métodos

O grupo em estudo consistia de 59 pacientes com FFM porta-
dores de RC (nove mulheres e nove homens) e de respondentes
completos a colchicina (29 mulheres/12 homens). Pacien-
tes portadores de outras doengas concomitantes, inclusive
infeccoes, malignidades, doencas autoimunes ou metabdlicas,
e pacientes que previamente tinham sido diagnosticados com
depressao e com subtratamento com antidepressivos foram
excluidos. O diagnéstico foi conferido, ainda, uma vez medi-
ante reinquiricdo dos pacientes, em conformidade com os
critérios de Livneh para FFM.”
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