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I. RESUMO 

As relações entre a artropatia crônica pós-infecção pela chikungunya e a 

Artrite reumatoide: revisão sistemática. Introdução: As arboviroses são 

infecções virais causadas por arbovírus, transmitidas aos humanos através da 

picada de artrópodes e são causadoras de doenças que têm sido motivo de 

grande preocupação para a saúde pública em todo o mundo. Entre tais 

arboviroses encontra-se a chikungunya. Esta é uma doença viral sistêmica aguda, 

causada pelo vírus da chikungunya, e transmitida pelos vetores do gênero Aedes 

aegypti e Aedes albopictus. Caracteriza-se por febre alta, rash, mialgia e dor 

severa nas articulações, afetando principalmente as extremidades. Em certos 

pacientes, dor articular ou edema podem persistir por meses ou mesmo anos 

após a infecção inicial, caracterizando a fase crônica da doença. As 

manifestações clínicas na infecção aguda e crônica podem lembrar algumas das 

doenças autoimunes como Artrite reumatoide, artrites soronegativas e Lúpus 

Eritematoso Sistêmico. A Artrite reumatoide é uma doença autoimune crônica 

associada à inflamação da membrana sinovial e que leva a processos erosivos 

articulares. Objetivo: Identificar na literatura, através de uma revisão sistemática, 

as possíveis relações descritas entre a artropatia crônica causada pela 

chikungunya e a Artrite reumatoide. Metodologia: Análise secundária de dados 

obtidos a partir da busca sistematizada de artigos nas bases de dados LILACS, 

MEDLINE, PubMed e SciELO entre o período de 2015 a 2018. Resultados: A 

artropatia crônica foi desenvolvida em 75,8% dos pacientes acometidos pela 

chikungunya. A poliartrite simétrica foi encontrada em 75% dos casos. As 

principais articulações acometidas foram as das mãos, pés, tornozelos, joelhos, 

punhos, interfalangeanas proximais e metacarpofalangeanas. A rigidez matinal foi 

observada em 71% dos pacientes e em 66% houve significativo absenteísmo das 

funções laborais. Conclusão: A Artrite reumatoide e a chikungunya possuem uma 

clínica bastante semelhante, compartilhando diversos aspectos fisiopatológicos, 

além de possíveis achados laboratoriais e de imagem, sendo importante realizar o 

diagnóstico diferencial entre as duas patologias, que muitas vezes pode ser 

considerado um desafio. 

Palavras chave: 1. Artrite reumatoide; 2. Fator reumatoide; 3. Anti-CCP 
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I.ABSTRACT 
 
The relationships between chronic arthropathy post-infection by 

chikungunya and Rheumatoid arthritis: systematic review. Introduction: 

Arboviruses are viral infections caused by arboviruses, transmitted to humans 

through the bite of arthropods, and are the cause of diseases that have been a 

cause of great concern for public health around the world. Among such 

arboviruses is chikungunya. This is an acute systemic viral disease, caused by the 

chikungunya virus, and transmitted by the vectors of the genus Aedes aegypti and 

Aedes albopictus. It is characterized by high fever, rash, myalgia and severe pain 

in the joints, affecting mainly the extremities. In certain patients, joint pain or 

edema may persist for months  or even years after the initial infection, 

characterizing the chronic phase of the disease. Clinical manifestations in acute 

and chronic infection may resemble some autoimmune diseases such as 

rheumatoid arthritis, seronegative arthritis, and systemic lupus erythematosus. 

Rheumatoid arthritis is a chronic autoimmune disease associated with 

inflammation of the synovial membrane and leading to erosive joint processes. 

Objective: To identify in the literature, through a systematic review, the possible 

relationships described between chronic arthropathy caused by chikungunya and 

rheumatoid arthritis. Methodology: Secondary analysis of data obtained from the 

systematized search of articles in the LILACS, MEDLINE, PubMed and SciELO 

databases between the period from 2015  to 2018. Results: Chronic arthropathy 

was developed in 75.8% of the patients affected by chikungunya. Symmetrical 

polyarthritis was found in 75% of cases. The main joints were those of the hands, 

feet, ankles, knees, wrists, proximal interphalangeal and metacarpophalangeal 

joints. Morning stiffness was observed in 71% of the patients and in 66% there 

was significant absenteeism of the work functions. Conclusion: Rheumatoid 

arthritis and chikungunya have a very similar clinic, sharing several 

pathophysiological aspects, besides possible laboratory and imaging findings. It is 

important to carry out the differential diagnosis between the two pathologies, which 

can often be considered a challenge. 

 

Keywords: Rheumatoid arthritis; 2. Rheumatoid factor; 3. Anti-CCP 
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II. INTRODUÇÃO 

 

As arboviroses têm sido motivo de grande preocupação para a saúde 

pública em todo o mundo. Esse conjunto é composto por doenças que têm, como 

agente etiológico, diversos tipos de vírus que compartilham a característica de 

serem transmitidos por artrópodes. Entre tais arboviroses encontra-se a 

chikungunya (CHIK). 

A CHIK é uma doença viral sistêmica aguda, causada pelo vírus da 

chikungunya (CHIKV), pertencente à família Togaviridae, e transmitido pela fêmea 

de mosquitos hematófagos do gênero Aedes, particularmente Aedes aegypti e 

Aedes albopictus (Hua et. al 2017). Os sintomas da fase inicial podem ter duração 

de algumas semanas, mas as manifestações articulares e o quadro álgico podem 

persistir por meses ou anos (Weaver et. al, 2015).  

O CHIKV é endêmico da África subsaariana, ilhas do Oceano Índico, 

sudeste da Ásia e Índia. Uma das maiores epidemias da CHIK ocorreu nas ilhas 

da Reunião em 2005 e 2006, onde em torno de 40% da população local foi 

infectada pelo vírus (Gérardin et. al, 2008). A intensa difusão da CHIK também foi 

facilitada pela crescente urbanização, que resultou em um maior contato entre os 

humanos e os mosquitos, além das crescentes viagens internacionais que fizeram 

com que turistas, visitantes de áreas com alta endemicidade, retornassem para 

seus países de origem infectados pelo vírus, somando-se ao transporte de 

vetores promovidos pelos intercâmbios globais (Chopra et. al, 2012). 

A doença é marcada por três fases clínicas, a aguda, que dura cerca de 

uma a três semanas; a pós-aguda, que perdura entre a 4º semana e a 12º 

semana; e a fase crônica, com mais de doze semanas (Mejía et. al, 2018). 

Caracteriza-se por febre alta, rash, mialgia e dor severa nas articulações, 

afetando principalmente as extremidades e que, na maioria das vezes, se resolve 

ainda na própria fase aguda. No entanto, em certos pacientes, dor articular ou 

edema podem persistir por meses ou mesmo anos após a infecção inicial, que é a 

marca da fase crônica da CHIK (Dupuis-Maguiraga et. al, 2012). Seguindo à fase 
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aguda, 40-80% dos pacientes desenvolvem manifestações reumáticas associadas 

a inflamação e destruição articular (Chopra et. al, 2012). 

As manifestações clínicas na infecção aguda e crônica pelo CHIKV, podem 

lembrar algumas das doenças autoimunes do tecido conectivo, como Artrite 

reumatoide (AR), artrites soronegativas e Lúpus Eritematoso Sistêmico (Win et. al, 

2010; Essackjee et. al, 2013). De fato, em alguns estudos, pacientes com 

sintomas articulares persistentes preencheram os critérios do American College of 

Rheumatology (ACR) para classificação da AR (Arnett et. al, 1988; Win et. al, 

2010). Em certos estudos, Fator Reumatoide (FR) e anticorpos antipeptídeos 

citrulinados (anti-CCP) foram documentados em diversos pacientes, assim como 

achados radiográficos comuns à AR, como diminuição dos espaços articulares, 

edema articular e erosões ósseas (Chopra et. al, 2008; Bouquillard et. al, 2009; 

Malvy et. al, 2009; Manimunda et. al, 2010; Mathew et. al, 2011). 

A AR é uma doença autoimune crônica associada à inflamação da 

membrana sinovial e que leva a processos erosivos articulares (Di Sabatino et. al, 

2011). Fatores genéticos e ambientais interagem e contribuem para o 

desenvolvimento das doenças relacionadas à autoimunidade, incluindo a AR.  

Devido às diversas evidências que sugerem aspectos similares entre a 

chikungunya e a Artrite reumatoide, pesquisas que envolvam essa abordagem 

tornam-se necessárias, sendo, portanto, o propósito deste presente estudo.   
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III. OBJETIVOS 

 

PRINCIPAL 

Identificar as possíveis relações descritas entre a artropatia crônica 

causada pela chikungunya e a Artrite reumatoide, através de uma revisão 

sistemática da literatura. 

SECUNDÁRIOS 

1. Reconhecer aspectos etiológicos, fisiopatológicos, clínicos, biológicos, 

radiológicos e laboratoriais da artropatia crônica relacionada a CHIK. 

2. Descrever as características da evolução crônica referente à artropatia 

promovida pela CHIK, através da análise secundária dos dados da 

literatura. 

3. Descrever os aspectos a serem utilizados no diagnóstico diferencial entre a 

AR e a CHIK. 

4. Proporcionar destaque para o assunto abordado neste estudo, visando o 

estímulo a realização de outras pesquisas com a temática em questão. 
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IV. JUSTIFICATIVA 

 

As arboviroses tem aumentado sua prevalência em diversos locais do 

globo, principalmente nas regiões tropicais, incluindo o Brasil. Diversos aspectos 

relacionados a essas doenças, como os processos fisiopatológicos envolvidos, 

ainda não encontraram respostas científicas concretas, proporcionando um 

intenso aumento nas pesquisas que se relacionam ao assunto. 

Os quadros crônicos associados à infecção pelo CHIKV, com 

acometimento articular significativo em alguns pacientes, constituem um dos 

aspectos que despertam interesse na comunidade científica. Graças à frequente 

semelhança com a clínica apresentada por outras patologias com envolvimento 

articular periférico crônico, como a AR, uma busca por possíveis fatores similares 

entre ambas as enfermidades ou mesmo a avaliação de características próprias 

de cada nosologia, utilizadas para formação de um diagnóstico diferencial, se faz 

relevante. 

Desse modo, esse estudo se propõe a dissertar sobre as possíveis 

relações entre a artropatia crônica pós-chikungunya e a Artrite reumatoide, em 

vista da importância da abordagem desse tema e correlatos no cenário médico 

atual.  
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V. REVISÃO DA LITERATURA 

V.1. CHIKUNGUNYA 

A CHIK é uma doença viral sistêmica caracterizada, na sua fase aguda, por 

febre, mialgia, artrite e rash cutâneo. Os sintomas agudos podem durar algumas 

semanas, mas os sintomas articulares podem persistir por meses e até mesmo 

anos (Weaver et. al, 2015). 

O nome “chikungunya” é derivado de uma palavra em Makonde (dialeto 

falado por um grupo étnico do sudeste da Tanzânia e do norte de Moçambique) 

que significa aproximadamente “aqueles que se dobram”, fazendo menção à 

aparência encurvada de pacientes que sofrem de artralgia intensa (Mejía et. al, 

2018). 

Casos humanos com febre, exantema e artrite, aparentando ser CHIK, 

foram relatados ainda no início de 1770. Porém, o vírus não foi isolado do soro 

humano ou a partir de mosquitos até a epidemia na Tanzânia de 1952-53 

(Ministério da Saúde, 2014).  

O CHIKV é um vírus RNA de cadeia simples pertencente à família 

Togoviridae, gênero alphavirus, que é transmitido por mosquitos em um ciclo 

epizoótico entre humanos, pequenos e grandes mamíferos (Weaver et. al, 2015), 

como macacos, gado e roedores, além de poder infectar também pássaros 

(Bautista-Reys et. al, 2017). 

Anteriormente, os surtos de infecção pelo CHIKV foram identificados na 

África, Ásia, Europa e nas regiões da Índia e do Pacífico. Atualmente, o CHIKV 

está distribuído geograficamente em mais de 60 países, em cinco continentes, 

com pelo menos 6 milhões de casos confirmados (Sharma et. al, 2018). Na 

epidemia pelo CHIKV ocorrida em 2004-2011, 1,4 a 6,5 milhões de indivíduos em 

mais de 40 países foram afetados pelo vírus (Suhrbier et. al, 2012). No Brasil, os 

primeiros relatos autóctones foram confirmados em setembro de 2014, quase que 

simultaneamente, nas regiões de Oiapoque-AP e em Feira de Santana-BA (Faria 

et. al, 2016).  



15 

 

 

Na localidade das Ilhas da Reunião, departamento ultramarino francês no 

oceano Índico, localizado a leste de Madagáscar, foi estimado que 300.000, de 

uma população de 785.000, foi infectada, somando um total de 237 mortes 

(Schuffenecker et. al, 2006; Gérardin et. al, 2008). 

A rota da Chikungunya pelo mundo até a chegada ao Brasil esta 

representada na FIGURA I.  

FIGURA I. Chikungunya: a rota da doença no mundo. 

Fonte: Infográfico “Aedes em foco: arboviroses em expansão no Brasil”/FIOCRUZ, 2015. 

 

No Brasil, em 2017, da Semana Epidemiológica (SE) 1 à SE 52, foram 

registrados 185.854 casos prováveis de febre de chikungunya (CHIKF), e em 

2016, 277.882. Em 2018, até a SE 23 (31/12/2017 a 09/06/2018), foram 

registrados 47.791 casos prováveis de CHIKF no país, com uma incidência de 

23,0 casos/100 mil hab. Em 2018, até a SE 23, a região Sudeste apresentou o 

maior número de casos prováveis de CHIKF (24.307 casos; 50,9%) em relação ao 

total do país. Em seguida aparecem as regiões Centro-Oeste (12.815 casos; 

26,8%), Nordeste (6.484 casos; 13,6%), Norte (3.955 casos; 8,3%) e Sul (230 

casos; 0,5%) - FIGURA II (Secretaria de Vigilância em Saúde/MS, 2018). 
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A intensificação das viagens internacionais contribuiu para a aumento dos 

casos de CHIK nos diversos países, principalmente ocidentais, através de 

hospedeiros infectados pelo CHIKV que retornaram de locais endêmicos para 

seus países de origem, além da disseminação dos próprios vetores, também 

graças ao aumento da globalização (Lanciotti et. al, 2007; Leparc-Goffart et. al, 

2014). 

FIGURA II. Número de casos prováveis e incidência de febre de chikungunya (/100 mil hab.), até a 
Semana Epidemiológica 23, por região e Unidade da Federação, Brasil, 2017 e 2018.

 

Fonte: Sinan Online (banco de 2017 atualizado em 15/01/2018; de 2018, em 11/06/2018). 
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Através da técnica de sequenciamento gênico de proteínas virais, 

identificaram-se três linhagens separadas do CHIKV: a linhagem asiática, a 

linhagem do oeste africano e a linhagem de cepas do leste, centro e sul da África 

(Pialoux et. al, 2007). 

O CHIKV é transmitido por fêmeas do mosquito do gênero Aedes, sendo 

os picos de máxima atividade desses vetores durante o dia, principalmente, no 

início da manhã e ao entardecer (Mejía et. al, 2018). Dada a distribuição de tais 

vetores pelas as Américas, toda a região é suscetível à propagação do vírus 

(Ministério da Saúde, 2014).  

Embora hajam diversas espécies desses mosquitos que transmitam a 

doença na África, os principais vetores nas diversas regiões do globo, incluindo o 

Brasil, são o Aedes aegypti e o Aedes albopictus, cujas fêmeas têm a capacidade 

de infectar seres humanos através da picada (Carvalho et. al, 2014). Uma vez que 

o mosquito se alimenta de um hospedeiro infectado, o vírus se dirige para o trato 

intestinal do inseto, multiplica-se e se dissemina para as glândulas salivares. 

Assim, o mosquito pode transmitir o vírus em cada picada enquanto estiver vivo 

(Bautista-Reyes et. al, 2017). 

Durante o surto nas Ilha da Reunião, uma mutação foi identificada no gene 

do envelope viral, permitindo que o vírus se adaptasse satisfatoriamente ao A. 

albopictus, aumentando sua infecciosidade, replicação e transmissão. Como esta 

espécie do Aedes sobrevive muito bem em ambientes urbanos e subtropicais, 

houve significativo aumento na transmissão humano-mosquito-humano ao longo 

de todo o mundo (Tsetsarkin et. al, 2007; Simon et. al, 2011). 

Outro modo de transmissão seria a forma vertical em gestantes virêmicas, 

ocorrendo quase que exclusivamente durante o período intraparto, provocando, 

muitas vezes, infecção neonatal grave. Pode ocorrer transmissão por via 

transfusional, mas esta é rara (Ministério da Saúde, 2015). 

Os mosquitos, após se alimentar de um hospedeiro virêmico, tornam-se 

capazes de transmitir o vírus para um hospedeiro suscetível, após um período de 

incubação médio de dez dias. Em humanos picados por um mosquito infectado, o 
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período de incubação médio é de 3-7 dias (intervalo 1-12 dias), até o 

aparecimento dos sintomas (Ministério da Saúde, 2014).  

O período de viremia no ser humano pode perdurar por até dez dias e, 

geralmente, inicia-se dois dias antes da apresentação dos sintomas, podendo 

perdurar por mais oito dias (Ministério da Saúde, 2015).  

A saliva inoculada junto com o vírus na pele humana do hospedeiro, 

através da picada do mosquito, contém uma série de moléculas com propriedades 

anti-hemostáticas e imunomoduladoras, o que promove a migração celular 

precoce e o aumento de citocinas locais, correspondendo à resposta imune inata. 

Ocorre, então, uma fase de intensa replicação viral nos fibroblastos e macrófagos 

cutâneos, com posterior disseminação para o sistema linfático, onde a reprodução 

é aumentada. Inoculação direta do vírus na circulação também pode ocorrer 

através de picadas de mosquito. Na circulação, ocorre uma posterior 

disseminação e infecção sistêmica, comprometendo diversos órgãos-alvo, como 

articulações e músculos. Seguindo à resposta imune inata, ocorre a resposta 

imune adaptativa, por meio dos componentes celular e humoral, com a liberação 

de diversas citocinas pró-inflamatórias, como interferon-alfa, interleucinas, 

quimiocinas e fatores de crescimento (Lum et. al, 2015; Rougeron et. al, 2015; 

Agarwal et. al, 2016). Indivíduos que foram expostos ao CHIKV desenvolvem 

imunidade prolongada que os protege de reinfecção (Mejía et. al, 2018). 

Nas articulações, a replicação do CHIKV dentro das células, observado em 

biópsias de tecido sinovial, tem sido demonstrada (Bautista-Reys et. al, 2017). As 

células infectadas atraem monocitos/macrófagos e induzem a osteoclastogênese. 

Os osteoclastos são conhecidos por causar erosão óssea e podem estar 

envolvidos na destruição articular na patologia induzida por alfavírus (Noret et. al, 

2012). Além disso, o CHIKV também pode permanecer nos tecidos sinoviais 

apesar de uma resposta imune adaptativa intensa, fazendo com que as 

articulações funcionem como santuários corporais (Gasque et. al, 2016). 

Foi demonstrado também um aumento da produção de prostaglandinas por 

fibroblastos presentes na sinóvia e que foram infectados pelo CHIKV, podendo 

contribuir para a ativação de nociceptores locais, com consequente sensibilização 
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e promoção dos sintomas álgicos articulares, semelhante ao descrito para 

osteoartrite (Fitzpatrick et. al, 1980; Gasque et. al, 2016). 

A doença pode evoluir em três fases: aguda, com duração de sete a 14 

dias; subaguda, com duração de até três meses; e crônica, com persistência dos 

sintomas por mais de três meses (Ministério da Saúde, 2015). 

A infecção aguda se apresenta como sintomática em 80 a 97% dos casos 

(Queyriaux et. al, 2008; Chopra et. al, 2012). Os sintomas mais comuns dessa 

fase são febre de início súbito, associado à artralgia ou artrite (praticamente em 

100% dos casos), comumente de padrão simétrico e poliarticular. As principais 

regiões articulares que são envolvidas na doença são sobretudo mãos, punhos, 

tornozelos e pés, com caráter incapacitante em diversos pacientes.  

Outras manifestações menos frequentes podem incluir fotofobia, mialgia 

(60–93%), cefaleia (40–81%), náuseas/vômitos, diarreia, astenia, dor retro-orbital, 

conjuntivite, dor axial, exantema macular/maculopapular (34-50%), com ou sem 

prurido cutâneo, edema de face e extremidades e linfadenopatia cervical ou 

generalizada (Chopra et. al, 2008; Manimunda et. al, 2010; Chopra et. al, 2012; 

Dupuis-Maguiraga et. al, 2012; Simon et. al, 2015; Madariaga et. al, 2016). 

Os sintomas da fase subaguda são semelhantes aos da fase aguda, porém 

de apresentação menos graves. Há exacerbações da dor (nas articulações 

afetadas inicialmente ou em outras que não haviam sido previamente envolvidas), 

edema periarticular e sinovite (Mejía et. al, 2018) 

A fase crônica pode ocorrer na forma de queixas persistentes (20-40%) ou 

recidivantes (60-80%) e inclui a presença de oligo ou poliartralgia de intensidade 

variável, geralmente simétrica, predominando em punhos, mãos, tornozelos e 

joelhos, em associação com rigidez matinal e edema articular (Essackjee et. al, 

2013; Schilte et. al, 2013). Outras manifestações descritas durante a fase crônica 

são: fadiga, cefaleia, prurido, alopecia, exantema, bursite, tenossinovite, 

disestesias, parestesias, dor neuropática, fenômeno de Raynaud, alterações 

cerebelares, distúrbios do sono, alterações da memória, déficit de atenção, 

alterações do humor, turvação visual e depressão (Ministério da Saúde, 2015). 
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Sexo feminino, idade acima de 45 anos, gravidade inicial da dor articular, 

distúrbio reumático subjacente ou articulações previamente lesadas, além de 

níveis elevados de IgG, são fatores associados a manifestações reumáticas 

persistentes após infecção pelo CHIKV (Win et. al, 2010; Gérardin et. al, 2013; 

Rahim et. al, 2016; Bouquillard et. al, 2018). 

Alguns indivíduos desenvolvem artropatia/artrite semelhante à Artrite 

reumatoide (Ministério da Saúde, 2014). Estima-se que 5% dos pacientes que 

atingem a fase crônica desenvolvem alguma forma reumatismo inflamatório 

crônico semelhante à AR (1/3 com anti-CCP positivo), espondiloartrite 

(ocasionalmente HLA B27 +) ou poliartrite indiferenciada (poliartrite crônica que 

não atende aos critérios para AR ou espondilite) (Mejía et. al, 2018). 

Três tipos principais de testes de laboratório são utilizados para 

diagnosticar o CHIKV: isolamento do vírus, reação em cadeia da polimerase (RT-

PCR) e sorologia. No entanto, o diagnóstico da CHIKF é tipicamente clínico, uma 

vez que uma história de febre associada à artralgia ou artrite intensa de instalação 

aguda é altamente sugestiva da doença, com elevada sensibilidade e valor 

preditivo positivo, principalmente em áreas onde a doença é endêmica e onde 

epidemias ocorram. Atualmente, no Brasil, a recomendação do Ministério da 

Saúde é usar os critérios clínico-epidemiológicos para definição de caso suspeito 

de CHIKF (Ministério da Saúde, 2015). 

Quanto aos métodos sorológicos, IgM anti-CHIKV aparece dentro dos 

primeiros 2 a 5 dias e pode persistir por várias semanas a 3 meses. Já o IgG anti-

CHIKV pode aparecer durante as primeiras semanas de evolução e persistir por 

anos (Sam et. al, 2006; Hua, et. al, 2017). A FIGURA III exemplifica os estágios 

evolutivos da CHIK, associados ao período de detecção de seus biomarcadores. 

Os achados radiográficos passíveis de ser encontrados na evolução pós-

infecção pelo CHIKV são: aumento de partes moles, calcificações, erosões, 

esclerose subcondral, osteófitos, osteopenia periarticular, reação periosteal e 

redução do espaço articular (Marques et. al, 2017). Os achados mencionados, 

que são observados na artropatia secundária à infecção pelo CHIKV, foram 
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verificados em imagens obtidas na maior parte dos casos entre três meses e dois 

anos de doença (Ganu et. al, 2011).  

A ultrassonografia (USG) é outro exame de imagem que pode ser utilizado, 

sendo útil na avaliação da presença de sinovite, do grau de atividade inflamatória, 

na verificação de erosões ósseas e de lesões ligamentares e tendíneas 

decorrentes da CHIK, além de auxiliar em casos de dúvidas diagnósticas e na 

constatação de lesões prévias (Economopoulou et. al, 2009; Madariaga et. al, 

2016; Mogami et. al, 2017).  

Os poucos estudos que analisaram a indicação de ressonância magnética 

(RM) na CHIK são descritivos e não definem se existe superioridade desse 

método em relação à USG (Marques et. al, 2017). Os possíveis achados na RM 

em pacientes com febre chikungunya são semelhantes àqueles encontrados em 

pacientes com artropatias inflamatórias, particularmente a AR (Malvy et. al, 2009; 

Manimunda et. al, 2010; Chaaithanya et. al, 2014; Brunier-Agot et. al, 2015; 

Simon et. al, 2015; Blettery et. al, 2016). 

FIGURA III. Evolução das manifestações clínicas e biomarcadores da infecção pelo vírus 

chikungunya. 

 

Fonte:  Current rheumatology reports. Chikungunya virus-associated disease (2017). 
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Não há tratamento antiviral específico para o CHIKV. Tratamento 

sintomático é recomendado após a exclusão de condições mais graves tais como 

malária, dengue e infecções bacterianas (Ministério da Saúde, 2014).  

Na fase aguda, pode-se usar antitérmicos simples, como acetaminofeno ou 

paracetamol, para alívio da febre, e ibuprofeno ou antiinflamatórios não 

esteroidais (AINES) para as dores articulares. Nos pacientes com dor refratária, o 

uso de narcóticos ou corticosteróides por curto prazo pode ser avaliado. Além das 

medidas farmacológicas, os pacientes devem ser orientados a ingerir líquidos em 

abundância. Uso de aspirina não é recomendado devido ao risco de hemorragia 

em certos pacientes e de desenvolvimento de Síndrome de Reye em menores de 

um ano (Ministério da Saúde, 2015). 

 Na fase subaguda e crônica foi tentado o uso de fosfato de cloroquina, no 

entanto, um estudo recente duplo-cego, controlado por placebo e randomizado 

concluiu que este agente não apresenta benefício no tratamento de sintomas 

articulares. Artrite periférica debilitante, quando refratária a outros agentes pode 

ocasionalmente responder a corticosteroides de curto prazo. Injeções locais (intra-

articulares) de corticosteróides ou AINES tópicos podem ser usados. Terapias 

alternativas, tais como metotrexato (MTX), podem ser avaliadas nos casos mais 

graves e refratários. Somado aos medicamentos, medidas não farmacológicas 

também devem ser estimuladas, como fisioterapia graduada, que melhoram os 

sintomas de rigidez articular e dor (Ministério da Saúde, 2015). 

V.2. ARTRITE REUMATOIDE 

A AR é uma doença inflamatória sistêmica e de evolução crônica e 

progressiva, que tem, como substrato anatômico mais característico, a membrana 

sinovial das articulações, podendo culminar com destruição óssea e cartilaginosa 

(Lee et. al, 2001). 

Apesar de a incidência e a prevalência da AR apresentarem variações 

entre as diferentes regiões geográficas, ela representa uma das doenças 

reumáticas mais frequentes. Sua prevalência varia de acordo com as 

características étnicas, sendo estimada em 0,5% a 1% da população mundial 

adulta (Alarcón, 1995; Alamanos et. al, 2005). Estudo multicêntrico brasileiro, com 
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análise amostrais das macrorregiões nacionais, encontrou uma prevalência 

variando de 0,2% a 1% da população adulta (Marques et. al, 1993). 

Acomete frequentemente indivíduos na faixa etária dos 30 aos 50 anos, 

embora possa iniciar-se em qualquer idade (Silman et. al, 2002). Em relação ao 

sexo, sabe-se que a AR afeta três vezes mais mulheres do que homens 

(Burmester et. al, 2012). 

A existência de agregação familiar indica a influência de um caráter 

hereditário, no entanto, a herança da AR é poligênica e não segue um padrão 

mendeliano (Delgado-Vega et. al, 2006), além de ter causalidade multifatorial, 

resultando da interação de fatores genéticos e ambientais (Alamanos et. al, 2005). 

Diversas hipóteses tentam explicar a sequência de eventos observados no 

desenvolvimento da AR. A mais aceita sugere que modificações pós-traducionais 

induzidas por agentes ambientais em indivíduos geneticamente susceptíveis 

fariam com que moléculas próprias se tornassem imunogênicas (Goeldner et. al, 

2011). 

Entre os fatores ambientais estaria a influência de infecções por 

microrganismos, o que levaria a ocorrência de mecanismos de mimetismo 

molecular com antígenos próprios do indivíduo, formando autoanticorpos 

(Toussirot et. al, 2008), como o FR e os anti-CCPs.  Outro fator externo também 

com relação bem estabelecida para a maior suscetibilidade ao desenvolvimento 

da AR é o uso do tabaco (Michou et. al, 2008; Lundström et. al, 2009).  

No caso, o tabagismo e os outros mecanismos de agressão brônquica, 

como os agentes infecciosos, levariam a transformação de resíduos de arginina 

em citrulina, num processo chamado de citrulinização. Esses novos neoepítotos 

desencadeiam uma perda da autotolerância, com ativação celular e formação de 

autoanticorpos, como os anti-CCPs (Carvalho et. al, 2014). 

O FR também é produto da ativação de células imunes, decorrente do 

processo inflamatório. Seriam anticorpos que reagiriam com determinados 

epítotos presentes em porções dos anticorpos da classe IgG. Teoricamente, o 

estímulo antigênico poderia levar ao aparecimento de IgG anormal na sinóvia, 

culminando com a formação do FR (Goeldner et. al, 2011). 
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Desse modo, através do braço humoral e celular, formaria-se um complexo 

de ativação imune com participação de células T e B autorreativas, além de 

outras células do sistema imunitário, que levariam à sinovite, à infiltração celular e 

a um processo desorganizado de destruição e remodelação óssea (Feldmann et. 

al, 1996). 

As manifestações clínicas da AR podem ser divididas em articulares e 

extra-articulares. Sendo uma doença sistêmica, sintomas gerais como febre, 

astenia, fadiga, mialgia e perda ponderal podem preceder ou acompanhar o início 

das manifestações articulares (Woolf, 2003).  

O quadro articular pode se apresentar de forma bastante heterogênea, 

variando desde manifestações mais brandas, de menor duração, até uma 

poliartrite progressiva e destrutiva, associada a vasculite e outras manifestações 

extra-articulares (Tehlirian et. al, 2008). A característica básica da manifestação 

articular da AR é a inflamação da sinóvia (sinovite), podendo acometer qualquer 

uma das articulações diartrodiais do corpo (Mota et. al, 2011). As articulações 

mais frequentemente afetadas são as sinoviais periféricas, como metacarpo e 

metatarsofalangianas, tornozelos e punhos. No entanto, também pode haver 

comprometimento de joelhos, ombros, cotovelos e quadris (Goeldner et. al, 2011). 

Embora os sintomas articulares sejam os mais marcantes, sendo uma 

doença sistêmica, a AR pode estar associada ao acometimento de outros órgãos 

e sistemas. As manifestações extra-articulares mais frequentes incluem quadros 

cutâneos, oculares, pleuropulmonares, cardíacos, hematológicos, neurológicos e 

osteometabólicos (Mota et. al, 2011). São observadas em cerca de 50% dos 

pacientes, sendo a síndrome de Sjögren a mais comum, além dos nódulos 

reumatoides, que resultam da vasculite de pequenos vasos (Goeldner et. al, 

2011). 

No laboratório, pode ser encontrada uma anemia moderada, normocítica e 

hipocrômica ou normocrômica, observada na forma ativa da doença, devido ao 

mecanismo habitual de doenças crônicas. O ferro sérico pode estar baixo, mas a 

ferritina, uma proteína de fase aguda pode estar elevada. Ainda pode-se 

encontrar leucocitose, eosinofilia e trombocitose (Burmester et. al, 2012). 
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As provas de atividade inflamatória, velocidade de hemossedimentação 

(VHS) e  proteína C reativa (PCR), são os marcadores laboratoriais mais 

utilizados para avaliar a atividade da AR (Devlin et. al, 1997). Mais de dois terços 

dos pacientes avaliados em um estudo brasileiro apresentaram elevação da VHS 

ou PCR testadas na visita inicial (Mota et. al, 2010). Vale ressaltar que esses dois 

marcadores variam de acordo com o sexo e idade, além de a VHS poder sofrer 

alterações de acordo com outros fatores, como gravidez, níveis de hemoglobina e 

hipoalbuminemia (Mota et. al, 2011). 

Os autoanticorpos atuam como potenciais marcadores de diagnóstico na 

AR, entre eles o FR e anti-CCP (Visser et. al, 2005). O anti-CCP é um exame com 

sensibilidade de 70%-75% e especificidade de cerca de 95% (Raza et. al, 2005). 

O FR, apesar de ser encontrado no soro de cerca de 70% dos pacientes e se 

correlacionar estatisticamente com pior prognóstico (Visser et. al, 2005), tem uma 

sensibilidade não tão expressiva, além de uma baixa especificidade, podendo ser 

encontrado em outras patologias e até em indivíduos saudáveis (Vittecoq et. al, 

2003). 

A análise do líquido sinovial pode apresentar aspecto turvo à macroscopia, 

redução de viscosidade e presença de leucocitose, às custas de neutrófilos e 

monócitos (Carvalho et. al, 2008). 

Com relação aos exames de imagem, a radiografia convencional, método 

de imagem mais utilizado na avaliação de dano estrutural articular na AR, é útil 

para diagnóstico e importante no monitoramento da progressão da doença 

(American College of Rheumatology, 2002). Entre os achados radiográficos 

iniciais estão o aumento de partes moles e osteopenia justa-articular. Com a 

evolução da doença aparecem outras lesões mais características, como redução 

do espaço articular e erosões ósseas (Mota et. al, 2011).  

Outros exames que podem ser utilizados são a ultrassonografia 

musculoesquelética e a ressonância magnética, que tem uma maior sensibilidade 

na detecção de dano estrutural em relação à radiografia convencional (Jain et. al, 

2010). 
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O diagnóstico da AR é feito por meio da associação de dados clínicos, 

laboratoriais e radiográficos. Em 1987, o Colégio Americano de Reumatologia 

(ACR) elaborou critérios para a AR (FIGURA IV), em que um paciente era 

considerado como portador da doença se apresentasse 4 dos 7 critérios, com 

duração de no mínimo 6 semanas para os critérios de 1 a 4 (Arnett et. al, 1988). 

Em 2010, o Colégio Americano de Reumatologia (ACR) em conjunto com a Liga 

Europeia contra o Reumatismo (EULAR) publicaram os novos critérios 

diagnósticos para AR (FIGURA V), com o objetivo de um diagnóstico mais 

precoce da doença. Uma pontuação  ≥ 6 é necessária para a classificação da AR 

(Aletaha et. al, 2010). 

FIGURA IV. Critérios antigos de classificação da Artrite Reumatóide. 

 

Fonte: Colégio Americano de Reumatologia. 1987. 

Atualmente, o tratamento da AR é baseado num conjunto de medidas que 

incluem a educação do paciente, terapias psico-ocupacionais e medicamentosas 

(Cappuzzo et. al, 2008; Constantinescu et. al, 2009).  O tratamento 

medicamentoso inclui drogas como AINEs, glicocorticoides em baixa dosagem ou 

intra-articular, drogas antirreumáticas modificadoras do curso da doença 
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(DMARD) e agentes imunobiológicos, sendo a estratégia de escolha baseada na 

avaliação entre eficácia e segurança, de forma individualizada (Lee et. al, 2001). 

FIGURA V. Novos critérios de classificação da Artrite Reumatoide. 

 

Fonte: Colégio Americano de Reumatologia (ACR)/Liga Européia Contra o Reumatismo (EULAR). 

 

O objetivo é manter o paciente em remissão clínica ou, se isso não for 

possível, ao menos em estado de baixa atividade de doença (Aletaha et. al, 
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2005). Para avaliar esse grau de remissão foram criados e validados índices 

compostos da atividade de doença (ICAD). Os principais índices são o índice de 

atividade da doença - DAS28 (do inglês, Disease Activity Score 28), o índice 

simplificado de atividade de doença - SDAI (do inglês, Simplified Disease Activity 

Index) e o índice clínico de atividade de doença - CDAI (do inglês, Clinical 

Disease Activity Index) (Mota et. al, 2011). 
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VI. METODOLOGIA 

 

DESENHO DO ESTUDO 

Esse estudo foi realizado por meio de uma revisão sistemática com dados 

obtidos secundariamente da literatura atualizada, através de métodos explícitos e 

sistemáticos para identificar, selecionar e avaliar criticamente os diversos estudos 

referentes a evolução clínica pós-infecção pelo CHIKV e suas possíveis relações 

com a AR, bem como para coletar e analisar os dados dos estudos incluídos na 

revisão. 

Devido ao tipo de estudo, revisão sistemática da literatura, não houve 

necessidade de análise pelo Comitê de Ética em Pesquisa (CEP), em acordo com 

a Resolução CNS-MS nº 196 de 1996. 

CRITÉRIOS DE INCLUSÃO 

Foram incluídos os artigos publicados no período entre 2015 e 2018; o 

segundo critério, são as publicações escritas nas línguas portuguesa, inglesa ou 

espanhola; e aqueles estudos realizados em humanos. 

CRITÉRIOS DE EXCLUSÃO 

Os artigos científicos excluídos, foram aqueles publicados antes do ano de 

2015; publicações escritas em qualquer outra língua não incluída entre as citadas 

nos critérios de inclusão, como francês, alemão, mandarim; estudos que não 

tiveram como tema central a abordagem envolta nos objetivos descritos; e 

estudos experimentais realizados em animais de laboratório. 

ESTRATÉGIA DE PESQUISA PARA A IDENTIFICAÇÃO DOS ARTIGOS 

As bases de dados eletrônicas consultadas foram LILACS (Literatura 

Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde), MEDLINE (Medical 

Literature Analysis and Retrieval System Online), PubMed e SciELO (The 

Scientific Electronic Library Online). 
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Além desses quatro bancos eletrônicos, foi realizada, sistematicamente, a 

pesquisa (busca ativa) em lista de referências bibliográficas dos artigos 

selecionados e de revisões.  

Os descritores selecionados foram:  

QUADRO I. Descritores selecionados. 

CHIKUNGUNYA 

AND 

RHEUMATOIDS 
ARTHRITIS 

OR 

ARTRITE 
REUMATOIDE 

OR 

ARTRITIS 
REUMATOIDE 

OR 

RHEUMATOID FACTOR 

OR  

FATOR REUMATOIDE 

OR 

FACTOR REUMATOIDE 

OR ANTI-CPP 

 

A busca dos artigos nas bases de dados supracitadas foi realizada 

utilizando os descritores selecionados, aplicados com suas variações em 

português, inglês e espanhol. A escolha dos mesmos foi orientada a partir de uma 

pré-seleção relacionada ao título dos artigos e, quando relevantes para o objetivo 

do estudo, averiguados quanto aos critérios de inclusão. No seguimento, foi feita 

a leitura dos artigos selecionados para análise do conteúdo, a fim de serem 

utilizados como fonte para embasamento dos objetivos delineados por este 

trabalho. 

AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DOS ARTIGOS 

           Para selecionar os artigos de forma qualitativa, foi utilizado modelo de 

classificação semelhante ao idealizado por Figueiredo & Tavares-Neto (2001), 

aplicado à análise de série de casos ou relatos de caso. 

                  O critério de Figueiredo & Tavares-Neto (2001) diz respeito à quantidade 

da informação registrada em cada artigo, após ser submetido ao questionário 
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previamente elaborado (APÊNDICE 1). Desse modo, cada artigo foi incluído em 

uma das seguintes classes: 

Classe A – 100% das variáveis; 

Classe B – de 86% a 99% das variáveis; 

Classe C – de 71% a 85% das variáveis; 

Classe D – de 51% a 70% das variáveis; 

Classe E – de 50% ou menos das variáveis pesquisadas. 

CRITÉRIOS DE SISTEMATIZAÇÃO 

 Com a finalidade de determinar a validade dos estudos selecionados e qual 

a possibilidade de suas conclusões estarem baseadas em dados viciados, foram 

avaliados os artigos através dos seguintes critérios: 

1. Nome do artigo 

2. Tipo de desenho de estudo 

3. Fonte 

4. Acesso ao trabalho completo 

5. Ano da publicação 

6. País 

7. Número de casos no artigo 

8. Língua 

9. Idade (em anos) 

10. Sexo 

11. Procedência 

12. Antecedentes Patológicos 

13. Quadro clínico inicial sugestivo de chikungunya 

14. Métodos diagnósticos específicos  

15. PCR (Proteína C Reativa) 

16. VHS (Velocidade de Hemossedimentação) 

17. Alterações hematológicas  

18. Fator Reumatoide 
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19. Anti- CCP 

20. Erosão articular 

21. Evolução para artropatia crônica 

22. Poliartrite simétrica 

23. Principais articulações acometidas 

24. Rigidez Matinal 

25. Limitação de atividades diárias 

26. Realização de tratamento para a artropatia            

 

PLANEJAMENTO ESTATÍSTICO 

Os aspectos investigados que constam nos objetivos desse estudo foram 

analisados de forma descritiva, através da análise secundária de dados da 

literatura. 
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VII. RESULTADOS 

 

Após busca nas bases de dados eletrônicas LILACS, MEDLINE, PubMed e 

SciELO; e busca ativa em lista de referências bibliográficas, foram encontrados o 

total de 137 artigos. 

Inicialmente, os artigos foram selecionados a partir da triagem por títulos e 

resumos: 137 artigos estavam elegíveis. Destes, 57 foram excluídos por terem 

sido publicados antes de 2015, um foi excluído por não ter tido acesso completo e 

43 foram excluídos por serem idênticos. Posteriormente, foi realizada a leitura 

completa de 36 artigos. 

Como resultado da leitura completa, 24 artigos foram excluídos pois não se 

enquadravam em pesquisa com pacientes (APÊNDICE 3).  

Portanto, foram incluídos 12 artigos (APÊNDICE 2) e estes publicados em 

10 periódicos (FIGURA VI). 

FIGURA VI. Seleção de artigos. 

 

 

137

artigos identificados 
através das bases de 

dados

36 artigos

selecionados após exclusão de 
trabalhos que se encontravam em 

mais de uma base de dados

24 artigos

que não se enquadavam em 
pesquisas com pacientes

12 artigos

incluídos na revisão

57 artigos  

publicados antes de 
2015

01 artigo

sem acesso ao 
trabalho completo



34 

 

 

VII.1. DADOS BIBLIOMÉTRICOS 

Dos 12 artigos incluídos neste estudo, todos falam sobre a associação 

entre a infecção pelo CHIKV e o desenvolvimento da artropatia crônica pós-

infecção. A moda (33,3%) do ano de publicação ocorreu em 2016 (TABELA I).  

 

TABELA I. FREQUÊNCIA DE OCORRÊNCIA PELO ANO DE PUBLICAÇÃO 

DOS ARTIGOS. 

ANO Nº (%) 

2015 3 (25) 

2016 4 (33,3) 

2017 2 (16,6) 

2018 3 (25) 

TOTAL 12 (100) 

 

A origem das publicações teve distribuição mostrada na TABELA II, sendo 

predominante na Índia com frequência de 25%, seguidos pela Colômbia, França e 

México, que apresentaram frequências iguais (16,6%).  

 

TABELA II. FREQUÊNCIA DE ORIGEM PELO PAÍS DE PUBLICAÇÃO. 

PAÍS DE ORIGEM DA PUBLICAÇÃO Nº (%) 

ARUBA 1 (8,3) 

CHILE  1 (8,3) 

COLÔMBIA  2 (16,6) 

EUA 1 (8,3) 

FRANÇA 2 (16,6) 

ÍNDIA 3 (25) 

MÉXICO 2 (16,6) 

TOTAL 12 (100) 
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Em relação ao tipo de estudo, dos 12 artigos incluídos, três foram séries de 

casos, cinco foram estudos de coorte e quatro foram estudos de caso-controle. 

No total, resultou-se na análise de 1151 pacientes acometidos pela CHIK, dentre 

os quais 873 pacientes desenvolveram artropatia crônica. 

VII.2. AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DOS ARTIGOS 

           Para selecionar os artigos de forma qualitativa, foi utilizado modelo de 

classificação semelhante ao idealizado por Figueiredo & Tavares-Neto (2001), 

aplicado à análise de série de casos ou relatos de caso (QUADRO II). 

 

QUADRO II. Avaliação da qualidade dos artigos baseado nos critérios de 

Figueiredo & Tavares-Neto (2001). 

 
Artigo Classe 

Caracterización clínica de sujetos infectados con vírus 
chikungunya, en una población del Caribe colombiano. 
 

Classe C 

Chikungunya viral arthritis in the United States: A mimic of 
seronegative rheumatoid arthritis. 
 

Classe B 

Chikungunya virus infection in Aruba: Diagnosis, clinical 
features and predictors of post-chikungunya chronic 
polyarthralgia. 
 

Classe C 

Clinical Spectrum of Chikungunya in Bikaner (North Western 
India) in 2006 and Follow up of Patients for Five Years. 
 

Classe C 

Fiebre de Chikungunya. Reporte de tres casos del Hospital 
Naval Almirante Nef. 
 

Classe C 

Immunological response of a population from the Caribbean 
region of Colombia infected with the chikungunya virus. 
 

Classe C 

Impaired NK cell functionality and increased TNF-a production 
as biomarkers of chronic chikungunya arthritis and rheumatoid 
arthritis. 
 

Classe C 

Inflammatory biomarkers, disease activity index, 
and self-reported disability may be predictors of chronic 
arthritis after chikungunya infection: brief report. 
 

Classe C 

Regulatory T cells and IL-10 as modulators of chikungunya Classe C 
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disease outcome: a preliminary study. 
 
Rheumatic manifestations associated with Chikungunya virus 
infection: A study of 307 patients with 32-month follow-up. 
 

Classe B 

Smoking and female sex as key risk factors associated with 
severe arthralgia in acute and chronic phases of Chikungunya 
virus infection. 
 

Classe D 

Specific Management of Post-Chikungunya Rheumatic 
Disorders: A Retrospective Study of 159 Cases in Reunion 
Island from 2006-2012. 
 

Classe C 

 

VII.3. CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS 

VII.3.1. Idade 

Dos 1151 pacientes incluídos, em 190 casos – distribuídos em dois artigos 

- não houve registro dos extremos de idade. Dessa maneira, dos pacientes com 

relato, a idade de acometimento pela CHIK variou entre quatro e 87 anos. A 

média de idade, registrada em 11 artigos, foi de 47,4 anos. 

Dos 873 pacientes que desenvolveram artropatia crônica, em oito casos – 

presentes em um artigo - não houve registro da idade média dos pacientes. 

Dessa maneira, dos pacientes com relato, a idade média foi de 47,9 anos.  

VII.3.2. Sexo 

Entre os pacientes que desenvolveram artropatia crônica pós-chikungunya, 

o sexo predominante foi o feminino, com 76,7% dos casos, sendo que em 314 

casos – distribuídos em dois artigos – não houve diferenciação com relação ao 

sexo. 

VII.4. COMORBIDADES 

Dentre os artigos que descreveram a presença de comorbidades, alguma 

forma de doença reumática prévia foi relatada em três deles.  
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Em um dos estudos, dos 12 pacientes com história prévia de artralgia ou 

artrite, 11 deles desenvolveram artrite persistente, definida como durando mais do 

que seis semanas. Outro dado relevante encontrado foi que, dentro de uma 

coorte de 159 pacientes que desenvolveram doença articular pós-infecção pelo 

CHIKV, 50 tinham história prévia de desordens musculoesqueléticas. Um dos 

artigos apenas relatou a presença de condições reumáticas entre alguns 

pacientes.  

Outras comorbidades como hipertensão arterial sistêmica, diabetes, 

tireoidopatias, dislipidemia e obesidade também foram citadas. 

VII.5. TABAGISMO 

Entre os 12 estudos selecionados, dois relataram a presença de hábitos 

tabágicos. Um deles mostrou que o hábito de fumar, tanto atual quanto passado, 

aumentou a intensidade da dor articular nos estágios agudos e crônicos em 

homens e mulheres. O mesmo estudo mostrou que, dos 95 pacientes avaliados e 

que evoluíram para uma forma moderada ou severa da fase crônica da 

chikungunya, 30,5% tinham história de tabagismo. 

Outro artigo contendo 159 casos que evoluíram para a fase crônica da 

CHIK relatou que 18 pacientes fumavam.  

VII.6. QUADRO CLÍNICO INICIAL 

As principais manifestações clínicas encontradas no quadro inicial foram 

febre (95,9%), artralgia (90,2%), rash (66%), mialgia (50%) e cefaleia (43,2%). 

VII.7. MÉTODOS DIAGNÓSTICO ESPECÍFICOS 

Em todos os casos os pacientes foram submetidos a alguma forma de 

diagnóstico, entre os quais, métodos sorológico e técnicas moleculares (RT-PCR).  

Em quatro artigos (871 casos) as duas formas de diagnóstico foram 

utilizadas, mas nenhum deles forneceu dados quantitativos do número de 

pacientes que obtiveram diagnóstico através dos mesmos.  
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A sorologia anti-chikungunya IgM náo foi descrita em três dos artigos e seis 

fizeram referência sobre a sorologia, mas não especificaram a quantidade de 

pacientes que tiveram IgM positivo. Entre os três artigos (322 casos) que 

forneceram os resultados necessários, 80,7% apresentaram IgM positivo. 

Com relação à sorologia anti-chikungunya IgG, três artigos não a 

realizaram e três realizaram, mas não especificaram a quantidade de pacientes 

que tiveram IgG positivo. Entre os seis artigos (337 casos) que forneceram os 

resultados necessários, 84,2% apresentaram IgG positivo.  

Métodos de isolamento do genoma viral foram utilizados em seis artigos, 

mas apenas três (419 casos) forneceram dados suficientes para o seu cálculo, 

sendo isolado em 314 (75%) pacientes.  

Em um dos artigos essas técnicas foram utilizadas na tentativa de detectar 

a presença do genoma viral em amostras de líquido sinovial de 10 pacientes e 

realizada a biópsia sinovial em seis pacientes, sempre encontrando resultados 

negativos. 

VII.8. EXAMES COMPLEMENTARES 

Foram pesquisadas três variáveis: 1) Proteína C reativa (PCR); 2) 

Velocidade de hemossedimentação (VHS); e 3) Alterações hematológicas. Os 

resultados encontrados estão descritos na sequência. 

VII.8.1. Proteína C reativa (PCR) 

Apenas cinco artigos, totalizando 380 casos, pesquisaram os valores de 

PCR. No entanto, quatro artigos, 370 casos, especificaram a quantidade de 

pacientes em que seus valores foram aumentados. Em 157 casos (42,4%), os 

pacientes apresentaram valores de PCR aumentados em algum momento da 

infecção.  

Os pacientes que apresentaram PCR elevada (49%) evoluíram para 

artropatia crônica, de acordo com o relato em três artigos que somavam 63 casos. 
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  O artigo que não informou dados suficientes para os cálculos, 10 casos, 

relata que os quatro pacientes que apresentaram apenas a fase aguda da CHIK 

não tiveram valores aumentados de PCR e naqueles pacientes que apresentaram 

valores aumentados, durante a fase subaguda ou crônica, houve evolução para a 

normalidade após três meses do diagnóstico.  

VII.8.2. Velocidade de hemossedimentação (VHS) 

Apenas quatro artigos, totalizando 377 casos, pesquisaram os valores de 

VHS. No entanto, em 60 casos apresentados em dois artigos, especificaram a 

quantidade de pacientes em que seus valores foram aumentados no momento do 

diagnóstico. Em 34 casos (56,6%) os pacientes apresentaram valores de VHS 

aumentados e todos eles evoluíram para artropatia crônica. 

VII.8.3. Alterações hematológicas  

As alterações hematológicas foram informadas em seis artigos. Em um 

deles foi descrita a presença explícita de linfopenia. Em outros três artigos houve 

a descrição de alterações nas células imunológicas, porém, não foi possível 

realizar uma quantificação numérica, pois os dados são baseados em 

subpopulações celulares.  

No estudo onde os autores analisaram 10 pacientes, um deles apresentou 

anemia normocítica. Em outra publicação entre 50 pacientes, ocorreram 16 casos 

de plaquetopenia menor que 100.000/mm3 na fase aguda da CHIK, entre estes, 

14 pacientes evoluíram para artropatia crônica. Dentre os artigos que fizeram 

alguma referência às alterações hematológicas, o que envolveu o maior número 

de pacientes, não foi observado alterações hematológicas.    

VII.9. MARCADORES SOROLÓGICOS DE AUTOIMUNIDADADE 

Foram pesquisados dois autoanticorpos, o FR e o Anti-CCP.  

VII.9.1. Fator reumatoide 

O FR foi pesquisado em sete artigos, 439 casos. Em 417 pacientes (95%) 

o resultado foi negativo no momento do diagnóstico. Entre os casos que 

apresentaram FR positivo, quatro pacientes apresentaram valores normais após a 
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resolução da fase aguda da CHIK e seis pacientes que evoluíram para a fase 

subaguda ou crônica da doença permaneceram com valores positivos após um 

ano de seguimento.  

Ainda entre os pacientes que apresentaram FR positivo, 12 casos 

preencheram os critérios para AR (ACR/ EULAR 2010) após investigação e 

acompanhamento da artropatia crônica devido infecção pelo CHIKV.  

Em um dos artigos que apresentava pacientes com FR inicialmente 

negativo, o mesmo foi avaliado juntamente ao Anti-CCP após nove meses de 

acompanhamento e foi encontrado positivo em 4,2% dos pacientes. 

VII.9.2. Anticorpo antipeptídeo citrulinado cíclico 

O Anti-CCP foi pesquisado em oito artigos, 479 casos. Em 443 pacientes 

(92%) o resultado foi negativo no momento do diagnóstico. Entre os casos que 

apresentaram Anti-CCP positivo, todos evoluíram para a artropatia crônica da 

CHIK e 12 pacientes preencheram os critérios para AR (ACR/ EULAR 2010).  

Em um dos artigos que apresentava pacientes com Anti-CCP inicialmente 

negativo, o mesmo foi avaliado juntamente ao FR após nove meses de 

acompanhamento e foi encontrado positivo em 4,2% dos pacientes. 

VII.10. ALTERAÇÕES EM EXAMES DE IMAGEM 

Apenas um artigo, contendo 159 pacientes, avaliou a presença de erosão 

articular após a infecção pelo CHIKV, onde 37% (58 pacientes) dos casos 

apresentaram radiografia com destruições osteoarticulares ou desalinhamentos. 

Entre eles, um paciente foi diagnosticado com gota após a infecção, 33 pacientes 

com Artrite reumatoide, 13 pacientes com espondiloartrite, dois pacientes com 

artrite indiferenciada e nove pacientes apresentavam reumatismo inflamatório 

crônico pré-existente. A mediana de tempo a partir da fase aguda da CHIK para o 

diagnóstico de dano radiográfico foi de 45 meses (variação de 3 a 76 meses). 
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VII.11. EVOLUÇÃO NA FASE CRÔNICA DA CHIKUNGUNYA 

VII.11.1. Evolução para a artropatia crônica 

Entre 1151 pacientes acometidos pela CHIKV, 873 pacientes 

desenvolveram artropatia crônica.  

Em um dos estudos, após nove meses de instalação da CHIK, 72% dos 

pacientes acompanhados (78 casos) persistiam com artralgia e edema 

periarticular.  

VII.11.2. Poliartrite simétrica 

Das publicações analisadas, seis informaram sobre a característica do 

acometimento articular em relação a presença de simetria. Em um total de 683 

pacientes, 75% deles apresentaram poliartrite simétrica. Em outros dois artigos, 

apesar de não especificarem o número de pacientes, também referiram que a 

maioria apresentou simetria em relação ao envolvimento articular. 

VII.11.3. Principais articulações acometidas 

Informações sobre as principais articulações acometidas pela fase crônica 

da CHIK foram determinadas em 11 artigos. As mais relatadas foram as 

articulações das mãos, pés, tornozelos, joelhos, punhos, interfalangeanas 

proximais e metacarpofalangeanas.  

VII.11.4. Rigidez matinal 

Apenas três artigos relataram sobre a presença de rigidez matinal. Entre os 

488 casos, 71% apresentaram rigidez matinal. Outro estudo relatou que 66,5% 

dos pacientes que tiveram seguimento, persistiram com a rigidez articular após 32 

meses da fase aguda da CHIK.  

VII.11.5. Limitação das atividades diárias 

Entre os artigos analisados, quatro apresentaram dados sobre a limitação 

das atividades diárias dos pacientes acometidos pela fase crônica da CHIK. Entre 

os 591 casos relatados, 66% apresentou significativo absenteísmo das funções 

laborais. 
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Um artigo relatou que a ocorrência da artropatia crônica da chikungunya 

aumentou a procura por serviços de saúde pelos pacientes acometidos. 

VII.12. TRATAMENTO 

As informações sobre os tratamentos realizados foram apresentadas em 

cinco artigos, sendo os analgésicos e AINEs os medicamentos mais utilizados 

(QUADRO III).   

QUADRO III. Modalidades de tratamento 

ARTIGO TRATAMENTO REALIZADO 

Artigo 2 78% dos pacientes com doença crônica moderada/grave e 24% 

dos pacientes com doença crônica leve, ou em remissão, 

usavam drogas anti-inflamatórias não-esteroidais (AINEs) para o 

alívio da dor. O analgésico mais utilizado entre todos os 

participantes foi o paracetamol. 

Artigo 4 Todos os pacientes utilizaram analgésicos simples em adição a 

AINEs (37,3%), corticoide oral (16,34%), infiltração articular de 

corticoide (20,8%) ou hidroxicloroquina (12%). 

Artigo 11 Apenas analgésicos= 7(4%)/ AINES= 61(38%)/ Corticoide 

Oral=100 (63%)/Hidroxicloroquina= 9(6%)/ Metotrexato=80 

(50%)/ Outras DMARDs= 39 (25%) / Agentes Imunobiológicos= 

22 (10%)/ Injeções articulares =44 (28%)/ Vitamina D=34 

(21%)/Terapia de redução de urato= 6 (4%)/ Fisioterapia= 59 

(37%)/ Retirada de corticosteroides (Nenhuma recaída 3 meses 

após o término da corticoterapia) = 62 

Artigo 10 O tratamento com AINEs foi marginalmente eficaz em alguns 

pacientes.  

Artigo 12 Apenas 01 paciente apresentou alívio da dor com AINEs.  
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As características principais dos 12 estudos selecionados estão 

apresentadas na TABELA III. 

Ano Autor(es) País Pacientes 

acometidos 

pelo CHIKV 

Quadro 

clínico 

inicial 

Evolução 

para 

artropatia 

crônica 

Poliartrite 

simétrica 

Rigidez 

matinal 

Limitação 

de 

atividades 

diárias 

2015 Gompertz 

et al. 

Chile 3 Sim Sim Sim NI NI 

2015 Javelle et 

al. 

França 159 Sim Sim NI NI 72 

2015 Miner et al. EUA 10 Sim 8 8 8 Alguns 

2016 Gauri et al. Índia  50 Sim 34 NI NI Maioria  

2016 Raad et al. Colômbia 109 Sim 109 Maioria  NI NI 

2016 Sepúlveda-

Delgado et 

al. 

México 10 Sim 2 NI NI NI 

2016 Raad et al.  Colômbia 109 Sim 109 Maioria NI NI 

2017 Thanapati 

et al. 

Índia  56 Sim 56 56 NI NI 

2017 Bouquillard 

et al. 

França 307 Sim 255 247 227 216 

2017 Kulkarni et 

al.  

Índia  136 Sim 48 48 NI NI 

2018 Delgado-

Enciso et 

al. 

México 140 Sim 140 NI NI NI 

2018 Huits et al. Aruba  269 Sim 59 156 114 101 

 

Abreviações: NI – não informado no estudo. 
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VIII. DISCUSSÃO 

 

Devido ao mimetismo clínico que a CHIKF exibe com as doenças 

reumatológicas, como a AR, torna-se importante uma comparação entre ambas 

as entidades (Raad et. al, 2016) em busca de fatores que as aproximem ou que 

representem meios de diferenciação. As investigações orientadas ao estudo da 

análise conjunta dessas duas doenças podem oferecer novos horizontes para o 

conhecimento e a compreensão de sua patogênese, contribuindo também na 

busca por novas formas de tratamento. (Raad et. al, 2016). 

A semelhança entre a artropatia pela chikungunya e a AR é uma realidade 

já estabelecida e suportada pela literatura. Neste estudo, através do uso dos 

descritores, foram encontrados 12 artigos, com base nos critérios de inclusão e 

exclusão. Cada artigo, apesar de abordar linhas de pesquisa específicas, trazem 

dados relevantes que comparam as duas patologias em destaque mencionadas. 

Apesar de o número de estudos envolvendo uma comparação entre as 

duas patologias seja ainda reduzido, alguns achados relevantes podem ser 

encontrados e foram descritos nesta revisão. 

VIII.1. SEXO 

Houve uma maior prevalência de mulheres na proporção de pacientes que 

evoluíram para a forma crônica da CHIK ou que apresentaram uma maior 

gravidade dos sintomas articulares durante a evolução da doença. Esse achado 

esta de acordo com a literatura, que mostra o sexo feminino como um fator de 

risco para evolução crônica pós-infecção pelo CHIKV (Moro et. al, 2012; 

Essackjee et. al, 2013; Thiberville et. al, 2013;  Rodriguez-Morales et. al, 2016; 

Van Genderen et. al, 2016).  

Na AR o predomínio do sexo feminino é de 3:1 em relação ao sexo 

masculino, segundo trabalhos feitos na Europa e nos Estados Unidos (Burmester 

et. al, 2012), podendo chegar a uma proporção estimada de oito mulheres 

acometidas para cada homem na América Latina (Cardiel et. al, 2006). Inclusive, 

diversos estudos têm relacionado o sexo feminino com o desenvolvimento de 
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formas mais graves desta doença (Sokka et. al, 2009;  Van Vollenhoven et. al, 

2009).  

VIII.2. IDADE 

As manifestações associadas a fase crônica da CHIK foram principalmente 

encontradas em adultos mais velhos e de meia idade.  

A idade mais avançada também se apresenta como um fator de risco para 

artropatia persistente pós-infecção pelo CHIKV (Sissoko et. al, 2009; ; Soumahoro 

et. al, 2009; Essackjee et. al, 2013; Schilte et. al, 2013; Van Genderen et. al, 

2016; Van Aalst et. al, 2017), principalmente em idade acima de 40 anos 

(Essackjee et. al, 2013; Thiberville et. al, 2013; Rodriguez-Morales et. al, 2016; 

Van Genderen et. al, 2016).  

A AR, embora possa ocorrer em qualquer faixa etária, tem uma prevalência 

maior entre a quarta e a sexta década de vida (Silman et. al, 2002), o que 

aproxima ambas as entidades quanto a esse aspecto epidemiológico.  

VIII.3. COMORBIDADES 

É proposto que a existência de alguma forma de doença reumática prévia 

seja um fator de risco para o desenvolvimento ou agravo da artropatia crônica 

pós-infecção pelo CHIKV, fato mencionado pela literatura (Sissoko et. al, 2009; 

Moro et. al, 2012; Schilte et. al, 2013; Yaseen et. al, 2014).  

Foi observado que pacientes com história prévia de artralgia ou artrite 

desenvolveram um quadro articular persistente pós-infecção pelo CHIKV, durando 

mais do que seis semanas (Gauri et. al, 2016).  

Além disso, pacientes que tinham história (diagnosticada ou suspeita) de 

reumatismo inflamatório crônico prévio, como a AR, tiveram uma piora do quadro 

de base (Javelle et. al, 2015).  

Isso se torna importante, pois uma pesquisa ativa e precoce em busca de 

condições clínicas subjacentes poderia orientar o manejo pós-infecçao pela 

chikungunya, visto que patologias prévias podem agravar o quadro desta doença, 
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ou vice-versa. Para isso, sinais preexistentes de artropatia crônica ou outras 

comorbidades que predispõem a sintomas articulares, como distúrbios hormonais, 

doenças autoimunes ou outras infecções crônicas (incluindo hepatites B e C) 

devem ser considerados (Javelle et. al, 2015).  

VIII.4. TABAGISMO 

Já se encontra bem estabelecida a relação entre o uso de tabaco e a maior 

suscetibilidade ao desenvolvimento da AR, sendo demonstrado que o cigarro 

acelera as reações de citrulinização em proteínas pulmonares, o que dispara a 

produção de autoanticorpos (Klareskog et. al, 2006; Michou et. al, 2008; 

Lundström et. al, 2009). Além disso, a interação entre o tabagismo e outros 

fatores, como HLA-DRB1 e anti-CCP, determina um perfil de doença mais grave e 

de pior prognóstico (Klareskog et. al, 2006; McInnes et. al, 2010). 

Como já foi amplamente comentado, os sintomas crônicos da artrite pela 

CHIK se assemelham clinicamente aos da AR e foi observado também que as 

duas doenças até compartilham certos biomarcadores moleculares (Thanapati et. 

al, 2017), incluindo altos níveis de interleucina-6 (Chow et. al, 2011; Narazaki et. 

al, 2017). Os níveis dessa interleucina encontram-se aumentado em fumantes 

(Delgado-Enciso et. al, 2018). 

Esse conhecimento gera algumas questões sobre a possibilidade de as 

duas patologias também compartilharem fatores de risco. Assim, o estudo do 

tabagismo em pacientes com chikungunya também é de extrema relevância, uma 

vez que o tabagismo é um dos fatores de risco mais conhecidos e estudados para 

o desenvolvimento da AR (Delgado-Enciso et. al, 2018). 

Inclusive, fumar também pode influenciar a patogênese viral de várias 

maneiras. Foi relatado, por exemplo, que a replicação viral do vírus sincicial 

respiratório aumenta em culturas de células previamente expostas ao extrato de 

fumaça de cigarro (Groskreutz et. al, 2009). Além disso, a fumaça do cigarro 

reduz a expressão de genes associados à resposta imune, limitando as respostas 

antivirais, em um modelo de camundongos (McGrath-Morrow et. al, 2008).  

 



47 

 

 

VIII.5. QUADRO CLÍNICO INICIAL 

Com relação à clínica inicial na fase aguda da CHIKF, os achados dos 

artigos incluídos nesta revisão se assemelhavam ao quadro descrito para a 

doença na literatura, que constam presentes nas descrições da Sociedade 

Brasileira de Reumatologia para o diagnóstico e o tratamento da Febre da 

Chikungunya (Marques et. al, 2017), marcado principalmente por febre, 

artralgia/artrite, rash, mialgia e cefaléia. 

Apesar das infecções assintomáticas pelo CHIKV serem aparentemente 

menos frequentes quando comparadas às infecções pelos Flavivírus (Huits et. al, 

2018), em estudo realizado em Saint Martin, 39% das infecções pelo CHIKV 

foram assintomáticas (Gay et. al, 2016). Em outros trabalhos, apesar de uma 

relação menor do que a anteriormente mencionada, foi descrito que entre 3-15% 

de indivíduos com sorologia IgG específica positiva não apresentaram sintomas 

evidentes (Burt et. al, 2012; Weaver et. al, 2015).  

Esse fato torna-se importante, na medida em que, certos pacientes, podem 

adquirir a infecção pelo CHIKV e não manifestar as sintomatologias clássicas da 

fase aguda, apresentando-se posteriormente apenas com o quadro articular 

crônico, levando a um fator confusional no diagnóstico diferencial com outras 

patologias reumáticas. 

Além disso, mesmo na fase aguda, a chikungunya pode se assemelhar 

com a Doença de Still, uma forma juvenil da Artrite reumatoide (Marques et al, 

2017), sendo então um diagnóstico diferencial na população mais jovem.  

Por outro lado, pacientes com AR podem ser infectados pelo vírus da 

CHIK, evoluírem de forma assintomática e apresentar, já posteriormente na fase 

crônica, uma clínica semelhante a uma exacerbação comum da doença de base 

(Miner et. al, 2015).  

Assim, devido à expressão clínica de artrite poliarticular simétrica crônica 

semelhante à AR, o diagnóstico diferencial de ambas as patologias deve ser 

considerado, principalmente nas zonas endêmicas da chikungunya (Gompertz et. 

al, 2015).  
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De fato, a literatura traz um estudo que avaliou dois grupos de pacientes, 

sendo um grupo formado por indivíduos que desenvolveram manifestações 

musculoesqueléticas pós-infecção pelo CHIKV, e um segundo grupo composto 

por pacientes com diagnóstico prévio de AR e que tiveram chikungunya 

subsequentemente. O quadro clínico exibido por ambos os grupos de pacientes 

foi muito semelhante e consistiu de poliartralgias simétricas na grande maioria, 

com artrite em 25%. No grupo dos pacientes com AR prévia, o diagnóstico 

diferencial com exacerbação da AR foi difícil de estabelecer e, para se diferenciar 

de uma crise da patologia de base, foi levado em conta a história de infecção 

anterior pelo CHIKV e o fato de que todos os pacientes tinham sintomas 

previamente estáveis com o tratamento (Rosario et. al, 2015). 

Neste sentido, a avaliação de dados epidemiológicos, como história de 

viagem recente, em conjunto com história clínica e resultados laboratoriais podem 

ser úteis.  

Outro dado importante com relação ao quadro clínico inicial, foi relativo à 

observação de uma maior evolução para a fase crônica da chikungunya nos 

pacientes que se apresentaram com um quadro agudo mais grave (Sepúlveda-

Delgado et. al, 2017; Delgado-Enciso et. al, 2018; Huits et. al, 2018). A literatura 

também relata a associação da gravidade da fase aguda com o desenvolvimento 

de artropatia persistente (Sissoko et. al, 2009; Essackjee et. al, 2013; Thiberville 

et. al, 2013; Rodriguez-Morales et. al, 2016;; Van Genderen et. al, 2016; Van Aalst 

et. al, 2017).  

Estes achados, destacam a importância de avaliar a severidade do 

envolvimento articular no começo da doença, a fim de realizar um manejo e 

tratamento mais adequado a esses casos (Arroyo-Ávila et. al, 2015). 

VIII. 6. MÉTODOS DIAGNÓSTICOS ESPECÍFICOS 

Nos pacientes em que foram realizados testes laboratoriais diagnósticos, 

sejam testes sorológicos, moleculares ou virológicos, os resultados foram na 

grande maioria positivos. Esses dados estão de acordo com a literatura que 

mostra uma alta sensibilidade e a especificidade dos métodos sorológicos, 
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quando solicitados após sete a 10 dias para os anticorpos IgM e 10-14 dias para 

os IgG, considerando a técnica Elisa, especialmente em áreas sem circulação de 

outros alfavírus (Kuno, 2001; Panning et. al, 2008; Hoarau et. al, 2010; 

Rianthavorn et. al, 2010; Blacksell et. al, 2011; Dash et. al, 2011; Suhrbier et. al, 

2012; Prat et. al, 2014; Prince et. al, 2014; Mardekian et. al, 2015).  

No entanto, o diagnóstico da CHIK é tipicamente clínico, uma vez que a 

associação de febre aguda com artralgia ou artrite intensa de instalação aguda é 

altamente sugestiva, com elevada sensibilidade e valor preditivo positivo, em 

áreas onde a doença é endêmica e onde epidemias ocorram (Sissoko et. al, 2010; 

Ministério da Saúde, 2015).  

Desse modo, uma das situações onde a sorologia poderia ter importância 

diagnóstica, seria justamente na formulação de um diagnóstico diferencial, 

principalmente com a AR. Inclusive, o que consta nas Recomendações da 

Sociedade Brasileira de Reumatologia para o diagnóstico e tratamento da febre 

da chikungunya é que a sorologia para o CHIKV (IgG e IgM) só deve ser feita nas 

formas atípicas ou diante da necessidade de confirmação ou diagnóstico 

diferencial (Marques et. al, 2017).  

Porém, um problema que surge são os pacientes de áreas endêmicas que 

podem ter anticorpos IgG positivos para CHIKV, devido ao uma infecção prévia e 

resolvida, e posteriormente desenvolver a AR, fazendo o papel das sorologias 

serem menos úteis na distinção entre a artrite pela chikungunya e, por exemplo, 

as AR soronegativas (Miner et. al, 2015). Isto, porque os anticorpos IgG podem 

persistir positivos por anos (Rianthavorn et. al, 2010; Blacksell et. al, 2011; Prince 

et. al, 2014).  

Outro fato a ser mencionado é que níveis elevados de IgG CHIKV-

específico foram associados como preditor de cronicidade (Moro et. al, 2012; 

Gérardin et. al, 2013); e a persistência de CHIKV IgM positiva após a fase aguda 

estaria associada com artrite erosiva e cronificação dos sintomas articulares 

(Malvy et. al, 2009; Marques et. al, 2016).  

Corroborando esse dado, foi observado a persistência de uma resposta 

IgM-específica meses após a infecção inicial em alguns pacientes com 
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manifestações musculoesqueléticas crônicas pós-infeccção pelo CHIKV (Dash et. 

al, 2011), com relato de detecção dos mesmos seis meses após a fase aguda  

(Gómez et. al, 2015). O significado deste fato ainda não esta bem compreendido, 

mas acredita-se que seja um indicativo da persistência do vírus em algum tecido 

por mecanismos ainda não totalmente esclarecidos (Dash et. al, 2011; Prat et. al, 

2014), como os tecidos sinoviais (Gasque et. al, 2016). 

Chan et. al relataram o caso de uma paciente que apresentou sintomas 

característicos da fase aguda da chikungunya, inclusive com relato de picada 

anterior por mosquito, que inicialmente apresentou IgM  anti-CHIKV negativo e 

desenvolveu, ao longo da evolução, poliartrite simétrica semelhante à AR. Após 

oito semanas, durante nova investigação clínica devido à manutenção dos 

sintomas, foi observada a presença de positividade para o IgM anti-CHIKV (Chan 

et. al, 2017). Esse seria mais um exemplo de situações potencialmente 

causadoras de confusão numa avaliação clínica envolvendo o diagnóstico 

diferencial entre a chikungunya e AR. 

Um dos estudos selecionados para esta revisão menciona que certas 

mutações que o CHIKV sofre após a infecção em humanos, formando novas 

quase-espécies intra-hospedeiras, poderia ajudá-lo a escapar de uma resposta 

imune adaptativa e explicar a persistência prolongada de RNA viral, apesar de 

anticorpos específicos para CHIKV presentes no organismo (Huits et. al, 2018). 

VIII. 7. EXAMES LABORATORIAIS COMPLEMENTARES 

O achado laboratorial com maior frequência na chikungunya é a linfopenia, 

mais intensa na fase virêmica da doença (Weaver et. al, 2015), sendo a presença 

de trombocitopenia menos frequente. Além disso, podem ser encontradas 

leucopenia e neutropenia (Marques et. al, 2017). Estes achados são mais 

frequentes na fase aguda da infecção.  

Nesta revisão, foi encontrada a ocorrência de linfopenia (Bouquillard et. al, 

2018), plaquetopenia (Gauri et. al, 2016) e anemia normocítica (Miner et. al, 

2015), durante a evolução da CHIK nos pacientes avaliados. 
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Na AR, as manifestações laboratoriais detectadas ao hemograma que 

podem ser encontradas são a anemia moderada, normocítica hipocrômica ou 

normocrômica, além de leucocitose, eosinofilia e trombocitose (Burmester et. al, 

2012). 

Assim, a chikungunya e a AR podem se assemelhar com relação ao 

achado de anemia, mas diferenciam-se quanto à análise da série branca e 

plaquetária, com leucocitose e plaquetose na AR, e linfopenia e plaquetopenia na 

CHIK. 

As provas de atividade inflamatória, sendo as mais usadas a PCR e a VHS, 

embora desprovidas de especificidade, são os marcadores laboratoriais mais 

utilizados para avaliar o grau de atividade da AR e a evolução do processo 

inflamatório (Mota et. al, 2011). Inclusive, o valor aumentado da PCR ou da VHS é 

um dos critérios pontuados na classificação da AR pela ACR/EULAR, 2010 

(Alehata et. al, 2010).  

Na CHIKF, a VHS foi encontrada elevada na maioria dos pacientes durante 

os primeiros dez meses da doença em um estudo na Índia (Manimunda et. al, 

2010) e níveis aumentados de PCR foram detectados em mais de 70% dos 

pacientes (Borgherini et. al, 2008; Chopra et. al, 2008).  

Sendo assim, o achado de valores aumentados da PCR e VHS, 

característico de quadros inflamatórios, podem ser encontrados tanto na CHIK 

como na AR. 

Foi observado nesta revisão que grande parte dos pacientes que 

apresentaram PCR elevada evoluíram para artropatia crônica pós-infecção pela 

CHIK. Todos os pacientes em que foi relatado aumento de VHS evoluíram para 

artropatia crônica (Miner et. al, 2015; Gompertz et. al, 2015; Gauri et. al, 2016; 

Bouquillard et. al, 2018). 

A PCR em níveis elevados é considerada como preditora de cronicidade 

(Gerardin et. al, 2013; Javelle et. al, 2015). 
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VIII. 8. MARCADORES SOROLÓGICOS DE AUTOIMUNIDADE 

Os dados sobre a positividade de autoanticorpos em pacientes com a 

CHIKF, além de escassos, são bastantes conflitantes, provavelmente devido à 

diferentes grupos populacionais avaliados e pelos seus desenhos de estudo 

(Marques et. al, 2017). Inclusive, muitos trabalhos incluídos nesta revisão, 

baseados em critérios próprios de inclusão e exclusão, não selecionaram para 

suas amostras pacientes que já tivessem o FR ou anti-CCP positivos. E alguns 

também não utilizaram sua avaliação na condução da pesquisa.  

Em alguns trabalhos constados na literatura, a positividade do FR variou de 

0-57% e  de 0-56,5% para o anti-CCP (Chopra et. al, 2008; Bouquillard et. al, 

2009; Ganu et. al, 2011; Javelle et. al, 2015; Lambourne et. al, 2015; Miner et. al, 

2015; Zhukov et. al, 2015; Blettery et. al, 2016). 

Resultados preliminares da Coorte Chikbrasil, que incluiu pacientes de 

quatro capitais brasileiras, demonstraram uma positividade de fator reumatoide 

em 28,3% dos indivíduos analisados e em apenas um paciente o anticorpo 

antipeptídeo citrulinado foi positivo (Marques et. al, 2017).  

Nesta revisão foi encontrado que alguns pacientes avaliados tiveram 

positividade do FR ou do anti-CCP durante a realização dos exames 

complementares (Gompertz et. al, 2015; Javelle et. al, 2015; Gauri et. al, 2016; 

Raad et. al, 2016; Sepúlveda-Delgado et. al, 2017). 

O FR é utilizado com frequência para diferenciar AR de outras artrites 

crônicas, sendo que na AR geralmente é detectado em altos títulos. Nesta doença 

sua sensibilidade é de aproximadamente 80% e sua especificidade de 70% 

(Goeldner et. al, 2011). Individualmente, o valor diagnóstico do FR é limitado, já 

que 30% a 50% dos pacientes, no início do quadro, podem ser soronegativos 

para esse autoanticorpo (Renaudineau et. al, 2005).  

Além disso, o FR pode estar positivo em outras doenças que não a AR, 

além de poder ser encontrado em pessoas saudáveis, principalmente idosos. 

Assim, a negatividade do FR não exclui o diagnóstico de AR e sua positividade 
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deve ser cuidadosamente interpretada de acordo com os achados clínicos. (Mota 

et. al, 2011; Burmester et. al, 2012).  

Um fato interessante é que teoricamente um estímulo antigênico 

provocado, por exemplo, por uma infecção poderia levar ao aparecimento de uma 

IgG anormal na sinóvia, resultando na produção de FR e no desenvolvimento 

posterior da doença reumática. O FR provavelmente não inicia o processo 

inflamatório na doença reumática, mas atua perpetuando-o e amplificando-o 

(Sack et. al, 2000).  

Quanto ao anti-CCP, os testes imunoenzimáticos recentemente 

desenvolvidos para quantificação desses anticorpos têm demonstrado 

sensibilidade de 67% e especificidade de 95% para AR (Nishimura et. al, 2007), 

mas podem ser detectado ocasionalmente em pacientes sem AR (Vossenaar et. 

al, 2004; Vander Cruyssen et. al, 2005; Fabien et. al, 2008).  

O aparecimento de autoanticorpos no soro de pacientes com AR pode 

preceder em anos os sintomas clínicos da doença (Arbuckle et. al, 2003; Nielen 

et. al, 2004; Majithia et. al, 2007; Majka et. al, 2008). Assim, a identificação 

desses marcadores, durante avaliação de paciente pós-CHIK, pode predizer uma 

evolução para a AR, devido ao possível desenvolvimento desta patologia a partir 

da CHIK (Bouquillard et. al, 2009; Ganu et. al, 2011; Narsimulu et. al, 2011; Burt 

et. al, 2014; Miner et. al 2015), que culminaria com posterior formação de tais 

marcadores sorológicos. 

Segundo as diretrizes da Sociedade Brasileira de Reumatologia, os 

autoanticorpos, como o FR e o anti-CCP, só devem ser solicitados na fase crônica 

da febre chikungunya mediante a necessidade de diagnóstico diferencial com as 

doenças reumatológicas específicas ou para o paciente que mantenha, apesar de 

tratamento adequado, sinovite persistente em uma ou mais articulações na fase 

crônica (Marques et. al, 2017).  

No entanto, em vista de eventual sobreposição de ambas as patologias, 

chikungunya e AR, resultados laboratoriais utilizados para os diagnósticos com 

falsos-positivos ou falsos-negativos, além de possível desenvolvimento de AR a 

partir da CHIK com posterior formação de marcadores sorológicos identificáveis, 
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são fatores que devem ser considerados durante avaliação dos exames 

laboratoriais. 

VIII. 9. EXAMES DE IMAGEM 

Entre os métodos de imagem para avaliação de pacientes com AR, a 

radiografia convencional é o mais utilizado na análise de dano estrutural articular, 

sendo, além de uma ferramenta útil para diagnóstico, importante no 

monitoramento da progressão da doença quando repetida em intervalos regulares 

(American College of Rheumatology, 2002). Os achados radiográficos iniciais 

incluem aumento de partes moles e osteopenia justa-articular. As lesões mais 

características, como redução do espaço articular e erosões ósseas, aparecem 

mais tardiamente (Mota et. al, 2011).  

Já a USG é um método não invasivo e de custo acessível que tem 

capacidade de detectar sinovite, acúmulo de fluido articular e erosão óssea na AR 

(Arend, 2013). No entanto, atualmente, a RM é a técnica de imagem que traz 

mais benefícios ao diagnóstico, pois evidencia precocemente alterações, tanto de 

tecidos moles quanto de cartilagem e ossos (Goeldner et. al, 2011).  

Quanto à chikungunya, estudos radiográficos de pacientes na fase crônica 

da infecção mostram a ocorrência de erosão óssea, edema articular, 

estreitamento do espaço articular e sinovite (Bouquillard et. al, 2009; Manimunda 

et. al, 2010; Blettery et. al, 2016). 

 No entanto, esses dados não são totalmente conclusivos, na medida em 

que, em exames radiológicos de pesquisas feitas na fase aguda da doença, não 

foram evidenciadas erosões e a presença dessas, mesmo na fase crônica, é 

divergente entre as séries de casos publicadas (Chopra et. al, 2008; Javelle et. al, 

2015; Blettery et. al, 2016; Simmons et. al, 2016). 

Como podemos perceber, além de características clínicas, a artropatia 

associada à chikungunya compartilha de diversas alterações estruturais 

articulares semelhantes com a AR, como achados compatíveis com doença 

erosiva (Manimunda et. al, 2010). Por isso, o diagnóstico da CHIK pode realmente 
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se apresentar como um desafio único para os reumatologistas na elaboração de 

um diagnóstico diferencial.  

VIII. 10. FASE CRÔNICA DA CHIKUNGUNYA 

VIII. 10.1. Evolução para artropatia crônica 

Apesar de a maioria dos sintomas presentes fase aguda da Chikungunya 

serem autolimitados e breves, a artralgia ou artrite pode evoluir para a cronicidade 

e gerar deterioração funcional importante, sendo os sintomas persistentes ou 

intermitentes (Burt et. al, 2012; Waymouth et. al, 2013; Weaver et. al, 2015). 

A relação entre a CHIK e o desenvolvimento de quadros inflamatórios 

crônicos das articulações tem sido cada vez mais relatada. Assim, qualquer 

quadro poliarticular com características inflamatórias que persista por mais de 3 

meses após a infecção pelo CHIKV deve sugerir o potencial diagnóstico de 

artropatia crônica pós-CHIK (Chan et. al, 2017). 

Após a infecção pelo CHIKV, a prevalência de manifestações articulares 

crônicas varia de 14,4 a 87,2%, de acordo com os diversos estudos presentes na 

literatura (Borgherini et. al, 2008; Hoarau et. al, 2010; Manimunda et. al, 2010; 

Win et. al, 2010; Chopra et. al, 2012; Dupuis-Maguiraga et. al, 2012; Gérardin et. 

al, 2013; Chaaithanya et. al, 2014; Javelle et. al, 2015). Essa ampla faixa de 

variação percentual pode ser explicada, em parte, por questões metodológicas: 

variável número amostral, tempo de acompanhamento diferente, medidas usadas 

para avaliar artropatia crônica e método de coleta dos dados (Marques et. al, 

2017).  

Somado a isso, outros fatores que poderiam influenciar na evolução da 

patologia seriam as diferentes respostas do hospedeiro a infecção pelo CHIKV, 

além de diferentes linhagens do próprio vírus, que poderiam levar a quadros mais 

ou menos graves (Teo et. al, 2015). No entanto, a porcentagem de pacientes que 

se mantém na fase crônica reduz-se ao longo do tempo de evolução da doença 

(Wauquier et. al, 2011).  
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A alta prevalência de pacientes que evoluem para forma crônica da CHIK, 

com apresentação sintomatológica bastante familiar com a AR, denota a 

importância de uma avaliação conjunta de ambas as patologias na elaboração de 

uma conduta clínica, frente a um paciente com queixas articulares.  

Nesta revisão, a prevalência de evolução para a artropatia crônica pós-

chikungunya foi encontrada com percentagem elevadas de forma relevante 

(Gompertz et. al, 2015; Javelle et. al, 2015; Miner et. al, 2015; Gauri et. al 2016; 

Raad et. al, 2016; Sepúlveda-Delgado et. al, 2017; Bouquillard et. al, 2018; 

Delgado‑Enciso et. al, 2018;Huits et. al, 2018).  

Tem-se que destacar, porém, que as metodologias dos estudos foram 

diferentes, muitos deles incluindo, como coorte de pacientes na pesquisa, 

indivíduos já com diagnóstico de chikungunya. Ainda assim, todos os autores 

destes estudos estão em consenso que a artropatia crônica provocada pelo 

CHIKV é relevante e bastante frequente, o que esta de acordo com a literatura.  

VIII.10.2. Padrão de acometimento articular 

A AR constitui uma doença inflamatória crônica progressiva, sendo 

caracterizada por sinovite com envolvimento preferencial de articulações de mãos 

e punhos, de caráter simétrico e aditivo (Goeldner et. al, 2011). De fato, esse 

quadro clínico encontrado na AR também pode estar presente na artropatia 

secundária à infecção pelo CHIKV, que pode se apresentar igualmente como uma 

artrite simétrica, comprometendo articulações das mãos, punhos, joelhos e 

tornozelos, acompanhados de rigidez matinal (Marques et. al, 2017).  

Seguindo o que é encontrado na literatura, entre os pacientes avaliados 

nos estudos desta revisão, grande parte dos que evoluíram para a fase crônica se 

apresentaram com características clínicas semelhantes as descritas acima, 

marcadas por poliartrite simétrica. 

Um aspecto interessante é que a fase aguda da chikungunya tem, como 

sintomas mais comuns, artralgia ou artrite (praticamente em 100% dos casos), 

comumente de padrão simétrico e poliarticular, associado a febre de início súbito 

(Manimunda et. al, 2010; Chopra et. al, 2012; Dupuis-Maguiraga et. al, 2012). 
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Seguindo essa ideia, estudos descrevem que, em certos pacientes com AR, o 

início da doença se faz de forma aguda ou subaguda e não é infrequente a 

presença de mialgia, fadiga, febre baixa, hiporexia, emagrecimento e depressão, 

junto com os sintomas articulares clássicos, desenvolvendo-se em um período de 

poucos dias a algumas semanas (Scott et. al, 2010; Brasington et. al, 2011; 

Burmester et. al, 2012), num quadro bem semelhante com a fase aguda da CHIK. 

Ou seja, poderia haver uma confusão diagnóstica da AR com a 

chikungunya, tanto na sua fase aguda, como crônica. Uma característica que 

poderia diferenciar as duas seria que, ao contrário da forma aditiva da AR, o 

envolvimento do CHIKV é intermitente, não migratório e sem formação de pannus 

sinovial na fase crônica (Raad et. al, 2016). 

VIII.10.3. Principais articulações acometidas 

As articulações mais frequentemente afetadas na AR são as sinoviais 

periféricas, como metacarpo e metatarsofalangianas, tornozelos e punhos. No 

entanto, também pode haver comprometimento de joelhos, ombros, cotovelos e 

quadril (Hellmann et. al, 2004).  

Por outro lado, o quadro articular crônico da chikungunya é caracterizado, 

como mencionado anteriormente, por um padrão oligo ou poliarticular, de 

intensidade variável, geralmente simétrico, predominando em punhos, mãos, 

tornozelos e joelhos (Schilte et. al, 2013), nas mesmas articulações atingidas 

durante a fase aguda no indivíduo (Ministério da Saúde, 2015).  Como se 

observa, os principais locais de acometimento articular também se assemelham 

entre as duas patologias.  

Os estudos incluídos na revisão encontraram entre as articulações mais 

acometida durante a evolução da CHIKF: metacarpofalangeanas, 

interfalangeanas proximais, punhos, cotovelos e, principalmente, articulações dos 

membros inferiores, como joelho, pequenas articulações dos pés e os tornozelos, 

com maior destaque para esta última (Gompertz et. al, 2015; Miner et. al, 2015; 

Gauri et. al, 2016; Raad et. al, 2016; Sepúlveda-Delgado et. al, 2017; Thanapati 

et. al, 2017; Bouquillard et. al, 2018; Huits et. al. 2018).  
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Desse modo, o grande acometimento de pés e tornozelos, apesar de 

também frequente na AR, seria um dos critérios clínicos de maior sensibilidade e 

especificidade para o diagnóstico de artrite pela chikungunya (Raad et. al, 2016). 

VIII.10.4. Rigidez articular 

A rigidez matinal prolongada, bastante comum na AR, caracterizada por 

enrijecimento e sensação de inchaço, é um aspecto quase universal da 

inflamação sinovial (Mota et. al, 2011). Constitui um parâmetro importante para o 

diagnóstico da AR, já que são pouco frequentes as moléstias reumáticas 

inflamatórias em que este sintoma tenha duração ≥ 60 minutos. (Scott et. al, 2010; 

Brasington et. al, 2011; Burmester et. al, 2012).  

No caso da chikungunya, a rigidez articular pode fazer parte da fase 

subaguda (Dupuis-Maguiraga et. al, 2012; Waymouth et. al, 2013; Simon et. al, 

2015) e da fase crônica, com prevalência de até 63% nesta última (Schilte et. al, 

2013).   

Sugere-se que a inflamação local na sinóvia e nos tendões devido à 

infecção pelo CHIKV pode comprometer o equilíbrio osteomioarticular de 

articulações anteriormente suscetíveis e que, tanto o uso excessivo das áreas 

inflamadas como a perda de força muscular, aceleram o processo degenerativo, 

levando a dor e rigidez relacionadas. Além disso, acrescenta-se que a presença 

de associação com rigidez articular, durante evolução do quadro de chikungunya, 

está associada com um maior tempo de resolução da doença (Borgherini et. al, 

2008; Marimoutou et. al, 2008; Manimunda et. al, 2010). 

Devido a alta frequência encontrada nos pacientes pós-infecção pelo 

CHIKV, a rigidez matinal teria um valor diagnóstico menor na diferenciação de um 

quadro de reumatismo inflamatório crônico, entre os quais a AR (Javelle et. al, 

2015). 

VIII.10.5. Limitação das atividades diárias 

A AR, mesmo em sua fase inicial, pode ocasionar considerável impacto na 

qualidade de vida relacionada à saúde (Kosinski et. al, 2002). Acomete pacientes 
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em idade produtiva e pode determinar importante limitação funcional e perda da 

capacidade laboral, assim, levando a custo elevados relacionados à doença 

(Schoels et. al, 2010).  

Na chikungunya a combinação de dor, sensação dolorosa, inflamação e 

rigidez articular é geralmente importante e também pode incapacitar muitos 

pacientes, que permanecem confinados ao leito, principalmente, durante o 

período agudo (Schilte et. al, 2013; Montero, 2015). 

Rahim recentemente relatou que pacientes com dor crônica pela 

chikungunya apresentaram disfunção moderada a severa 18 meses depois do 

início da patologia (Rahim et. al, 2016). Em outro estudo, pacientes com história 

positiva de infecção prévia pelo CHIKV, uma disfunção leve foi observada na 

maioria e, em percentagem menor, houve incapacidade moderada a grave 

(Tanay, 2017). 

Esta doença também vem se transformando em um grande problema de 

saúde devido à alta demanda por cuidados médicos e de medicações para alívio 

sintomático (Raad et. al, 2016). 

Nos trabalhos avaliados por nós, a incapacidade relacionada à realização 

de atividades pós-infecção pelo CHIKV foi mencionada em vários (Gompertz et. 

al, 2015; Gauri et. al, 2016; Sepúlveda-Delgado et. al, 2017; Bouquillard et. al, 

2018). Além disso, foi observado a ocorrência de absenteísmo das atividades 

laborais na fase crônica da CHIK após 1 ano do início da doença (Huits et. al, 

2018).  

VIII.11. DESENVOLVIMENTO DE ARTRITE REUMATOIDE APÓS 
CHIKUNGUNYA 

Diversos estudos mostraram um aumento da incidência de AR, seguindo à 

infecção pelo CHIKV, e positividade do FR, tanto na fase aguda como na fase 

crônica, levando à hipótese de ser a CHIK um possível gatilho para a AR 

(Bouquillard et. al, 2009; Ganu et. al, 2011; Narsimulu et. al, 2011; Burt et. al, 

2014; Miner et. al 2015). 
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 Foi relatado por Amaral et. al o caso interessante ocorrido no estado de 

Pernambuco, Brasil, de uma paciente com quadro de CHIK bem caracterizada, 

seguido dois meses depois por artrite crônica por CHIK, não apenas se 

assemelhando à AR clinicamente, mas também associada à positividade para 

biomarcadores de AR e com diagnóstico, após um ano,  da síndrome de Felty, 

caracterizada por artrite reumatóide, plaquetopenia e neutropenia (Amaral et. al, 

2018). Os próprios autores deste estudo mencionado questionaram se a paciente 

apresentou Artrite reumatoide CHIK-induzida ou apenas uma artrite pós-

chikungunya que se assemelhava bastante à AR. 

De fato, o desenvolvimento das doenças autoimunes, incluindo a AR, é 

influenciado por fatores imunológicos, ambientais e hormonais que atuam em 

indivíduos geneticamente susceptíveis. Assim, sugere-se a ocorrência de 

infecções por microorganismos como um dos possíveis participantes na 

fisiopatogenia da AR, por mecanismos de mimetismo molecular.  (Alamanos et. al, 

2005; Goeldner et. al, 2011).  

Dos estudos incluídos nesta revisão, foi observada uma ampla variação  na 

frequência do número de pacientes que preencheram os critérios para AR após 

infecção pela chikungunya (Javelle et. al, 2015; Gauri et. al, 2016; Miner et. al, 

2015; Raad et. al, 2016; Bouquillard et. al, 2018) 

VIII. 12. TRATAMENTO 

Diversos estudos tem mostrado a possibilidade do uso de medicamentos 

classicamente utilizados na AR, como metotrexato e outras drogas modificadoras 

do curso da doença, também na fase crônica da chikungunya, com bons 

resultados em muitos casos (Rosario et. al, 2015; Krutikov et. al, 2016; Tanay et. 

al, 2016; Hua et. al, 2017; Amaral et. al, 2018; Mejía et. al, 2018; Sharma et. al, 

2018; Sutaria et. al, 2018).  

Dentre os métodos farmacológicos utilizados nos artigos analisados foi 

observado o uso de analgésicos simples, AINES, corticóides orais, injeções de 

corticóide intra-articulares, hidroxicloroquina, MTX, vitamina D, terapias para 

redução de urato e agentes imunobiológicos, além de associação com a prática 
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de fisioterapia (Gompertz et. al, 2015; Javelle et. al, 2015; Miner et. al, 2015; 

Bouquillard et. al, 2018; Delgado-Enciso et. al, 2018). 

As recomendações da Sociedade Brasileira de Reumatologia, presentes 

em um artigo publicado no ano de 2017 (Marque et. al, 2017), são que na fase 

aguda sejam utilizados analgésicos comuns ou opióides fracos (em caso de dor 

intensa), devendo ser evitados AINEs e salicilatos, além de não ser recomendado 

o uso de corticóides nessa fase.  

Na fase subaguda, podem ser usadas as mesmas medicações citadas 

para fase aguda ou adjuvantes nos casos refratários, como anticonvulsivantes ou 

antidepressivos. Nesta fase, o uso de corticoides são também uma alternativa 

(Marques et. al, 2017). 

Já na ocorrência de cronicidade, além das medicações anteriores, podem 

ser utilizados antimaláricos, MTX, sulfassalazina e terapia biológica, sendo a 

decisão da conduta realizada individualmente (Marques et. al, 2017). 

Juntamente aos artifícios medicamentosos, é recomendado também a 

realização de práticas auxiliares, como a fisioterapia (Marques et. al, 2017). 

Como o tratamento da chikungunya e da AR não estão nos objetivos 

centrais desta revisão, não foram realizadas grandes análises sobre a temática.  
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IX. CONCLUSÕES 

 

 Podemos concluir que a AR e a CHIK, além de possuírem uma clínica 

bastante semelhante, compartilham diversos aspectos fisiopatológicos e possíveis 

achados laboratoriais e de imagem. 

As características associadas à evolução clínica da CHIK são descritas por 

diversos autores e se assemelham ao que foi encontrado durante a realização 

dessa revisão. Além disso, novas descobertas acerca de fatores que estariam 

ligados à cronicidade, como foi abordado ao longo do texto, estão sendo cada vez 

mais desvendados, em vista do crescente números de trabalhos relacionados à 

esta doença. 

 Desse modo, baseado na importância das arboviroses em nosso meio, a 

realização de uma boa análise clínica, juntamente com avaliação de fatores de 

risco, histórico prévio de viagens para áreas endêmicas e resultados de exames 

complementares são de extrema importância frente a pacientes com queixas 

articulares. 

Um aspecto relevante é a importância que deve ser dada ao diagnóstico 

diferencial entre as duas patologias, AR e CHIK, que muitas vezes pode ser 

considerado um desafio. Diversas correlações são encontradas e a análise de 

todos os fatores expostos deve ser realizada de forma criteriosa e individualizada. 

 Ainda não é possível afirmar se a CHIK poderia realmente provocar o 

desenvolvimento da AR nos pacientes acometidos, devido ao escasso número de 

estudos que abordam diretamente essa relação. Porém essa é uma questão de 

interesse e que merece destaque como tema de outros trabalhos no futuro. 
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