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RESUMO

O Lupus Eritematoso Sistémico é uma doenca de etiologia desconhecida que pode afetar diferentes
Orgaos e sistemas do organismo onde existe a formacéo de auto-anticorpos que causam oclusdo de
pequenos vasos em o6rgdos variados, lesGes teciduais provocadas por reagdes imunologicas, com
formacdo de complexos antigeno-anticorpo e fixacdo de complemento. Tal descontrole imunolégico
pode ser causado por fatores ambientais, genéticos e hormonais. Seu diagndstico inicialmente é
dificil, mas provas sorologicas em testes laboratoriais ajudam a caracterizar o quadro clinico do
paciente. O tratamento consiste em medicamentos e mudanc¢as nos habitos de vida
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ABSTRACT

Systemic Lupus Erythematosus is a disease of unknown etiology that can affect different organs and
systems of the body where there is the formation of autoantibodies that cause occlusion of small
vessels in various organs , tissue damage caused by immune reactions , with formation of antigen-
complexes antibody and complement fixation . Such immune may be caused by uncontrolled
environmental, genetic and hormonal factors. Its diagnosis is difficult initially , but serologic tests in
laboratory tests help to characterize the clinical picture of the patient . Treatment involves medications
and changes in lifestyle

Keywords: Lupus Erythematosus. Immunology. Autoimmune Diseases.

INTRODUCAO

A principal fung&o do sistema imunoldgico é fazer a defesa contra os agentes
infecciosos que atacam o organismo, porém, até mesmo as substancias que néo sao
consideradas antigenos e nao infecciosas sdo atacadas, basta o organismo
reconhecé-las como substancia estranha (OLIVEIRA, 2011). Estao incluidas a artrite
reumatdide, o Lupus Eritematoso Sistémico (LES), a polimiosite, a esclerose
sisttmica, a dermatomiosite, as vasculites e a sindrome de Sjogren, dentre as
doencas auto-imunes inflamatérias sistémicas (GALINDO; VEIGA, 2010). Séo
sindromes clinicas distintas, caracterizadas por varias alteracdes na resposta imune
normal, onde o organismo perde a tolerancia para os constituintes do proprio corpo.
(VIGGIANO et al., 2008)

O lapus é uma doenca de etiologia desconhecida que pode afetar diferentes

orgaos e sistemas do organismo onde existe a formacgao de auto-anticorpos, oclusao



de pequenos vasos em 0Orgaos variados, lesfes teciduais provocadas por reacées
imunoldgicas, com formacdo de complexos antigeno-anticorpo e fixacdo de
complemento, além da citotoxicidade mediada por anticorpos anti-hemacias,
antiplaquetarios e antilinfocitos. (SATO et al.,, 2002). Diversos fatores como
genéticos, hormonais e ambientais, podem causar um descontrole no sistema
imunoldgico caracterizando as doencas auto-imunes. (NALDI et al., 2012)

LES pode aparecer em todas as regides do mundo, e em todas as racas
atingindo principalmente o sexo feminino, € uma doencga rara que ocorre na fase
reprodutiva, sendo para cada 1 homem com a doenca pode ter de 9 a 10 mulheres
com a mesma, podendo atingir nimero como 50/100.000 habitantes. (CHAHADE,
1995; BORBA, 2008). O LES no Brasil aparece com mais frequéncia na regiao
sudeste, e ocorre mais entre caucasoides. Na populacdo mundial a presenca da
doenca € de 0,1 % podendo constatar numeros tais como de 1 para cada 250
mulheres negras norte-americanas. (CHAHADE et al., 1995)

O lapus se classifica em trés tipos: discéide, induzido e eritematoso.

O lapus discéide consiste em inflamacfes cutdneas na pele, face, nuca e
couro cabeludo, onde individuos que tem o lUpus discéide podem evoluir para o
lGpus sistémico. (NALDI et al., 2012)

Segundo Naldi et al. (2012), o lupus induzido é devido 0 uso ou manipulacéo
de alguns produtos quimicos, medicamentos ou condicdes ambientais que podem
fazer com que a doenca se manifeste. Estudos comprovam que até mesmo 0S
medicamentos para o tratamento do lUpus podem chegar a levar ao lupus induzido,
por deve-se que ter certeza do diagnostico antes de iniciar o devido tratamento.

O lupus eritematoso sistémico acomete mdultiplos érgdos e sistemas e pode
ter manifestacdes clinicas e laboratoriais bastante pleiomorficas. O desequilibrio do
sistema imune produz auto-anticorpos dirigidos contra proteinas nucleares que
participam da lesdo tecidual. (MEINAO; SATO, 2008). O lGpus eritematoso sistémico
consiste na forma mais grave da doenca predominante em pele, articulacdes, rins,
pulmdes e sangue. (NALDI et al., 2012)

O LES é subdividido de acordo com seu acometimento, podendo ser
classificado em:

- Articular, onde ocorre manifestacbes de dor, e também pode apresentar

inchaco nas articulagdes, como na mao, joelhos e pés. (SATO et al., 2002)



- Hematologico, definido pela presenca de queda nos niveis de hemoglobina,
reticulose, aumento de DHL (Desidrogenase Léactica), aumento de bilirrubina indireta
e teste de Coombs positivo, trombocitopenia, leucopenia e linfopenia. (SATO et al.,
2002)

- Vascular, ocorre na fase ativa da doenca, compromete artérias de pequeno
calibre, como mucosa nasal, oral, maos e pé. (VARGAS; ROMANO, 2009)

- Oculares, pode apresentar vasculite retinal, conjuntivite ndo especifica e
neurite éptica, uma manifestacéo grave pode ocorrer cegueira. (CRUZ, 2010)

- Neuro-Pisiquiatricas, podem causar convulsbes, psicose, alteracbes no
humor ou comportamento, depressdo, mas s&o menos frequentes. (MEINAO; SATO,
2008)

- Renal, uma das mais preocupantes € a glomerulonefrite proliferativa difusa,
pode ser assintomatica no inicio, podendo apresentar alteracdes em exame de urina
e sangue. Em casos mais graves apresenta hipertensdo arterial, edema em
membros inferiores e diminuicdo na quantidade de urina. E pode vir a ter
insuficiéncia renal se nao for tratada a tempo. (SATO et al., 2002)

- Pulmonar, pode ocorrer pleurite com ou sem derrame pleural. As
manifestacbes mais graves sdo a inflamacao intersticial, que leva a fibrose, e
hemorragia intra-alveolar. (CRUZ, 2010)

- Cardiaco, pode manifestar quadro de pericardite ou mesmo com
tamponamento cardiaco, os sinais podem variar entre dor toracica, atrito pericardico,

abafamento de bulhas, pulso paradoxal e estase jugular. (MAGALHAES et al., 2003)

Devido a frequéncia, heterogeneidade das manifestacbes da doenca e sua
variedade em diferentes grupos populacionais, o presente trabalho tem como
objetivo descrever sobre Lupus Eritematoso Sistémico através de uma abordagem
imunoldgica, bem como seu acometimento, diagndstico e tratamento fundamentados

em evidéncia cientifica.

MATERIAL E METODOS
Para elaboracdo da pesquisa foi realizado uma revisao sisteméatica, a partir de
base de dados como: PubMed ( U.S National Library of Medicine ), MedLine

(Literatura Internacional em Ciéncias da Saude), SciELO ( Scientific Eletronic Library



Online). Durante a busca nas bases de dados, foram utilizados os descritos: Lupus
Eritematoso Sistémico, Imunologia, Doencas auto-imunes. Para selecdo dos artigos

nao foram utilizados filtros de data.

RESULTADOS E DISCUSSAO
Manifestacdes Clinicas
Lesdes Cuténeas

Cerca de 80% dos casos, na evolucao da doenca, sdo conhecidas como asa
de borboleta as manchas avermelhadas no dorso do nariz e nas macas do rosto,
podendo deixar cicatrizes se expostas a luz, pode ocorrer queda de cabelo,
vasiculite e fotossensibilidade. (SATO et al.,2002)

As mais comuns sao as manifestacdes cutaneas, sao divididas em
inespecificas e especificas conforme sua caracteristica histolégica e clinica. Séao
classificados como especificas: lesdo aguda, subaguda e crbnica, sdo encontradas
também em outras doencas a leséo inespecifica. (VIANNA, 2010)

Aguda: é observada uma associacdo de lesdes, sendo a mais comum o eritema
muscular, surgem na atividade sistémica da doenca. (VIANNA, 2010)

Subaguda: sao lesbes de placas eritomatosas descamativas, apresentando
descamacdao. (VIANNA, 2010)

Cronica: apresenta lesdes principalmente no couro cabeludo, na face, méos e

orelhas a mais conhecida é a lesdo de asa de borboleta. (VIANNNA, 2010)

Articular
A frequéncia da artrite varia geralmente de 69 a 95%. Suas articulacbes séo

localizadas dos joelhos, punhos e maos, sendo de carater igual e constante, e sua
caracteristica ndo apresenta erosfes 0sseas. Dificilmente, a artrite pode apresentar
deformidades redutiveis, decorrentes de subluxacdes, em razao de acometimento de
capsulas e tenddes. Geralmente a necrose avascular acomete, os condilos femorais
e cabeca, tubérculo umeral e platotibial acomete cerca de 10% dos pacientes,
podendo ser causada pela doenga em atividade, uso de corticosterbides ou
anticorpos antifosfolipides. (MEINAO; SATO, 2008)



Hematoldgico
Ocorrem alteragbes nas células do sangue devido a acdo dos anticorpos

contra essas células, assim causa sua destruicdo e provoca sintomas variaveis
anemia, palidez de pele e mucosa, aumento do sangramento menstrual,
plaguetopenia, cansaco, sangramento gengival e hematomas. (VARGAS; ROMANO,
2009)

As alteracdes hematoldgicas sdo definidas pela presenca dos cinco critérios
seguintes: reticulocitose, aumento bilirrubina indireta e queda dos niveis de
hemoglobina, teste de Coombs positivo e aumento de DHL (Desidrogenase Lactica).
(SATO et al., 2002)

Neuropsiquiatricas

Nas manifestacdes neuropsiquiatricas ocorre a exclusao rigorosa de eventos
secundéarios a outras condi¢cdes clinicas que podem acontecer no LES, como
infec¢gBes, disturbios metabdlicos ou uso de medicamentos. Pode prejudicar o
sistema nervoso central e periférico. (BORCHER et al., 2005)

Sistema nervoso central: Estado confusional agudo, distlrbios cognitivos,
psicose, desordens de humor, desordens de ansiedade, cefaleia, doenga
cerebrovascular, mielopatia, desordens do movimento, sindromes desmielinizantes,
convulsdes e meningite asséptica. (BORCHER et al., 2005)

Sistema nervoso periférico: Neuropatia craniana, polineuropatia, plexopatia,
mononeuropatia  simples/mdultipla, polirradiculoneuropatia inflamatéria aguda

(Guillain-Barré), desordens autonémicas, miastemia grave. (BORCHER et al., 2005)

Vascular

O depdsito de imuno-complexos presentes no endotélio vascular pode vir a
causar vasculite; a ativacdo ao mesmo tempo das células endoteliais e das
moléculas de adesdo de neutrofilos pelas citocinas podem levar a casos de
leucotromboses e vaso-oclusdo. (WEST, 2002)

A vasculite € mais frequentemente responsavel por cefaleia, transtornos
cognitivos, mielopatia, papiledema, sindrome mental orgéanica e disfungbes

neurologicas. (ELLIS, 1979; WALLACE, 1997)



Oculares

As manifestacdes oculares do LES podem variar desde acometimento das
palpebras através da doenca mucocutdnea até doenca vascular retiniana e
envolvimento neuro-oftalmico. (JABS, 1986; YAP, 1998)

Os sinais que aparecer da retinopatia lipica € uma inflamacao dos pequenos
vasos retinianos que séo destruidos por material disforme formando algumas areas
de necrose fibrindide e hialinizagdo. As células inflamadas n&o s&o vista com
frequéncia, podendo ser que as lesGes sé@o obtidas pelo armazenamento local de
complexos imunes. (COPPETO, 1977)

Alteracdes fundoscépicas do LES normalmente é composta de manchas
algodonosas com ou auséncia de hemorragia intraretinianas, papiledema, hiperemia
e edema retinianos, que podem acontecer mesmo na auséncia de hipertensao
intracraniana. (GOLD, 1972)

A coréide pode apresentar-se infiltrada de leucdécitos e pode ser tdo severa a
ponto de destruir as camadas retinianas profundas. Pode ocorrer um grande
deslocamento retiniano seroso, atrofia Optica e cegueira subita estdo sendo
relatados. Obstrucdo das grandes arteriolas por trombose e espasmos tambéem
estdo associados a vasculite. (COPPETO, 1977)

Inflamacdes renais

A glomerulonefrite proliferativa difusa € a mais preocupante necessitando de
tratamento de urgéncia ocorrendo em cerca de 50 % dos pacientes com lupus.
Inicialmente manifesta-se sem sintomas apresentando alteracfes em exame de
sangue e urina. Ja na forma mais grave apresenta aumento da pressao arterial,
edema em membros inferiores, urina espumosa e diminuicdo da no volume de urina,
se nao tratada imediatamente evolui para insuficiéncia renal onde os rins perdem
sua funcdo, necessitando o paciente de dialise ou transplante renal. (SATO et al.,
2002)

Tendo em vista a nefrite lUpica, na urgéncia, € a sindrome nefrética pura,
acometendo em grande maioria pacientes com glomerulonefrite membranosa; deve-
se ser submetidos a biopsia renal todos os pacientes que apresentem manifestacoes
sugestivas de nefrites. (MAGALHAES et al., 2003)



Pulmonares

Ocorre pleurite (inflamacdo das membranas que recobrem o pulmao) sendo
de modo leve e assintomatica, as membranas podem ser atingidas de forma
independente ou simultanea. Caracteriza como manifestacbes mais graves a
inflamacéao intersticial, que leva a fibrose, e hemorragia intra-alveolar. (CRUZ, 2010)

As manifestacfes pulmonares podem ocorrer de forma aguda causada pela
pneumonite apresentando os sintomas: dispnéia, tosse, febre, hemoptise e pleurisia,
também ocorrem de forma crénica sendo a doenca pulmonar intersticial crénica que
caracteriza-se por dispnéia progressiva, tosse seca, estertores pulmonares, basais
em velcro e infiltrado pulmonar intersticial. (MEINAO; SATO, 2008)

Cardiacas

Apresenta manifestacfes de pericardite e os sinais variam entre dor toracica,
atrito pericardico, abafamento de bulhas, pulso paradoxal e estase jugular, sendo os
trés Gltimos a evidencia de tamponamento cardiaco em evolucdo. (MAGALHAES et
al., 2003)

Outras manifestacbes sao descritas como endocardite asséptica em
associacao a anticorpos antifosfolipides, raramente apresenta endocardite verrucosa
de Libman-Sacks e miocardite. A aterosclerose vem sendo mais frequente do
comprometimento coronario que esta relacionado a atividade inflamatoria.
(OLIVEIRA, 2011)

E possivel observar com o exame radiologico do térax a area cardiaca
aumentada e o ecocardiograma mostra 0 espessamento pericardio, derrame

pericardio, com ou sem sinais de tamponamento. (MAGALHAES et al., 2003)

DIAGNOSTICO

O LES é uma doenga que atinge diferentes sistemas, de inicio insidioso e
variada apresentacdo clinica, fatores estes que inicialmente dificultam seu
diagnéstico. Apesar de algumas alteracbes laboratoriais serem sugestivas,
isoladamente nédo fazem diagnéstico de LES. (FREIRE et al., 2011)

Costuma-se estabelecer o diagndstico de lapus utilizando os critérios de
classificacéo criado pelo American College of Rheumatology (ACR) que baseia-se
na presenca de pelo menos quatro critérios dos onze citados a seguir: eritema

malar, lesdo discoide, fotossensibilidade, Ulceras nasais/orais, artrite, serosite,



comprometimento renal, alteragcdes neurologicas, hematoldgicas, imunoldgicas e
anticorpos antinucleares. (TAN et al., 1982; HOCHBERG, 1997)

Alteracbes tais como leucopenia, anemia, linfopenia, plaquetopenia e
alteracdes do sedimento urinério reforcam o diagnéstico laboratorial de lGpus. A
pesquisa de anticorpos ou fatores antinucleares (FAN) por imunofluorescéncia
indireta utilizando como substrato as células HEp-2 € de extrema importancia para o
diagnéstico. Embora esse teste ndo seja especifico para LES, sua positividade
serve como triagem por sua alta sensibilidade (>95%). Raramente a pesquisa de
FAN é negativa, porém, quando isso acontece recomenda-se a realizacdo da
pesquisa de anticorpos anti-SSa/Ro, anti-DNA nativo, anti-Sm, anti-RNP e células
LE para melhor caracterizagéo da clinica. (SATO et al., 2002)

Para a avaliacdo da atividade da doenca pode ser utilizadas provas
sorologicas como niveis seéricos de interleucinas como IL-6, IL-10 e IL-16.
(ISENBERG et al., 1986)

TRATAMENTO

Para comecar um tratamento o melhor a se fazer € procurar um especialista,
imunologista e/ou reumatologista, devendo avaliar minuciosamente o quadro clinico,
exames laboratoriais, e exames radioldgicos pois se trata de uma doenca complexa.
(MAGALHAES et al., 2003)

No tratamento do LES € usado medicamentos e algumas restricbes para que
0 paciente tenha uma vida normal. (GALINDO; VEIGA, 2010)

Para os pacientes que sofrem de LES existe uma grande disponibilidade de
medicamentos para o0 tratamento como anti-inflamatérios n&o-hormonais,
corticoides, antimalaricos, imunossupressores, imunoglobulina endovenosa,
anticorpos anti-CD20 e conta também com transplante de medula éssea quando
necessério. (GALINDO; VEIGA, 2010)

Deve-se individualizar o tratamento com medicamento para que se tenha um
melhor aproveitamento. A doenca se agrava com o comprometimento de varios
sistemas tendo que ser utilizada uma variedade de medicamentos no enfermo,
podendo necessitar de uso de corticoide e imunossupressor, juntamente com a
Talidomida quando se tem nefrite e lesdes cutaneas. (SATO et al., 2002)

Esse tipo de tratamento pretende restabelecer a homeostase imunolédgica

regendo o sistema para que 0s 6rgaos ndo sofram alteracfes e que sejam evitados



os efeitos colaterais que fazem parte do extenso tratamento. Independente do 6rgao
ou sistema atingido é indicado o uso constante e ininterrupto de antimalaricos de
preferéncia o sulfato de hidroxicloroquina, que evita o uso de corticoides e tem como
finalidade reduzir a doenca, pois sdo os farmacos mais usados no periodo de
tratamento nos quais suas doses variam com a gravidade de cada caso. (BORBA et
al., 2008)

Ha outros medicamentos que contribuem para redugdo de novos surtos como
0S imunossupressores azatioprina e ciclosporina. E importante que o paciente
juntamente com seus familiares sejam informados sobre a doenca e sua evolucéao,
sobre mudancas nos habitos de vida, repousos e acima de tudo precisa ser
incentivado com otimismo para que haja melhor aproveitamento no tratamento.
(RIBEIRO, 2008)

Os pacientes com LES devem ter mudancas de habitos como evitar a luz
solar, e usar protetores solares pela fotossensibilidade. Também devem tomar
cuidados na pratica de exercicios fisicos, pois, por terem comprometimento articular,
podem ocorrer lesdes, sendo isso fundamental para que o progresso do tratamento
aconteca, e o paciente possa viver mais. (GALINDO; VEIGA, 2010).

CONCLUSAO
Devido a gravidade, frequéncia e heterogeneidade do Lupus Eritematoso
Sistémico, cresce cada vez mais 0 numero de estudos realizados sobre a doenca,
nos quais tem criado oportunidades para novos métodos diagndsticos e
esclarecimentos proporcionando maiores estratégias terapéuticas, além de melhorar

a qualidade de vida dos pacientes.
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