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RESUMO

O lUpus eritematoso sistémico (LES) é uma doenca autoimune sem etiologia definida e esta
constantemente associada a fatores genéticos, ambientais e imunolégicos, que, em associacao,
desencadeiam a producdo de autoanticorpos patogénicos que reagem com antigenos proprios do
paciente, formando imunocomplexos, causando rea¢des imunes/inflamatérias que resultam em danos
aos tecidos e 6rgaos. Existem diversas manifestacées clinicas, sendo que a Unica patognomonica é a
chamada erupcao da borboleta. O diagnostico é mais complexo, sendo composto pela associagéo de
diversos exames laboratoriais com os critérios de avaliacdo do American College of Rheumatology
(ACR) de 1997 e/ou os critérios de classificagcdo ACR/EULAR de 2019. Nao existe cura para a doenca,
por se tratar de um distirbio autoimune, e o tratamento é sempre individualizado levando em conta o
historico clinico de cada paciente e pode contar com a associagéo de diversos medicamentos, bem
como, um tratamento nao farmacolégico. Porém, os recentes avancos, como o uso do anifrolumabe,
gue inclusive ja propds ensaios clinicos até a frase Il tém sido promissores, melhorando cada vez mais
a qualidade de vida e prognostico dos pacientes portadores de LES.
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ABSTRACT

Systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoimmune disease without a defined etiology and is
constantly associated with genetic, environmental and immunological factors, which, in association,
trigger the production of pathogenic autoantibodies that react with the patient's own antigens, forming
immunocomplexes, causing immune/inflammatory reactions that result in tissue and organ damage.
There are several clinical manifestations, the only pathognomonic being the so-called butterfly eruption.
The diagnosis is more complex, being composed of the association of several laboratory tests with the
evaluation criteria of the American College of Rheumatology (ACR) of 1997 and/or the ACR/EULAR
classification criteria of 2019. There is no cure for the disease, because it is an autoimmune disorder,
and the treatment is always individualized taking into account the clinical history of each patient and
can count on the association of several drugs, as well as a non-pharmacological treatment. However,
recent advances, such as the use of anifrolumab, which has even proposed clinical trials up to phrase
lIl have been promising, increasingly improving the quality of life and prognosis of patients with SLE.
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INTRODUCAO
O lupus € uma doenca autoimune, a qual é subdivida em dois tipos principais

reconhecidos pela sociedade brasileira de reumatologia (SBR), sendo eles, o
cutaneo, que se manifesta apenas com manchas na pele, e o sistémico, no qual um
ou mais orgaos internos sao acometidos, com este Ultimo sendo o foco dessa revisédo
(SBR, 2021).

O lUpus eritematoso sistémico (LES) é uma doenca autoimune constantemente
correlacionada com fatores genéticos, ambientais e imunoldgicos (De Oliveira Filho,
et al, 2024) que apesar de idiopatica, sabe-se que sua patogenia se da pela
associacao desses fatores, levando a producdo de autoanticorpos patogénicos que
atacam diversos tecidos do corpo, podendo agir de forma lenta e progressiva (em



meses) ou mais rapidamente (em semanas) e variando de acordo com as fases de
atividade e de remisséo (Oliveira, et.al, 2021; SBR, 2021).

Levando em consideracdo a variabilidade de tecidos que podem ser
acometidos pelo LES, os sinais e sintomas da doenca sdo extremamente
abrangentes, porém, o mais comumente encontrado é a erup¢do da borboleta, que
consiste em uma marca classica do LES que se manifesta na face, entretanto, de
acordo com o tecido atacado também pode-se observar manifestacdes articulares,
neuroldgicas, vasculares, gastrointestinais, renais e cardiovasculares que variam
também de acordo com o estagio da doenca (De Oliveira Filho et al., 2024; Luquetti
et al., 2024)

O diagnostico é extremamente complexo, sendo composto pela associacéo de
critérios de avaliacdo, como o ACR/EULAR de 2019 e diversos exames laboratoriais
(Peres et al., 2022). O tratamento se da de forma individualizada, sendo geralmente
composto pela associacao de diversas classes medicamentosas que visam a reducéo
da atividade inflamatdria associados a um tratamento nao farmacologico (De Oliveira
Filho, et al., 2024; Rodrigues, De Freitas e Correa, 2022).

No ambito epidemioldgico, segundo Rodrigues, De Freitas e Correa, (2022)
“‘No Brasil, ainda nao foram realizados estudos epidemioldégicos, mas ha uma
estimativa, com base na frequéncia dos casos de aproximadamente 16.000 a 80.000
casos por 100.000 habitantes”, enquanto em contrapartida, se tem informacdes claras
de que a prevaléncia € maior em mulheres, principalmente entre 20 e 45 anos, porém,

apesar desse fato, ndo se excluem casos em homens, que embora seja menos
comum, também podem ser acometidos pela doenca (SRB, 2021).

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca autoimune de grande
variabilidade clinica, diagndstico complexo e que influéncia diretamente na qualidade
de vida de seus portadores, sendo assim, a producdo de trabalhos académicos
abordando essa tematica é importante para que a compreensao da doenca se torne
cada vez mais clara para os estudantes e profissionais da area da saude,
proporcionando uma visdo integrada da doenca.

Este trabalho tem como objetivo apresentar e contextualizar o LuUpus
Eritematoso Sistémico (LES), organizando as informa¢des coletadas de forma
compreensivel e analisando as lacunas que devem ser preenchidas visando melhores

prognaosticos para 0s pacientes.



METODOLOGIA
Trata-se de uma revisdo de literatura de cunho narrativo sobre lUpus

eritematoso sistémico (LES) onde descreve-se o contexto historico, etiologia,
manifestagcbes clinicas, diagndéstico, tratamento e avancos laboratoriais acerca da
doenca.

Para a construcdo tedrica, foram realizadas buscas por artigos cientificos
através do Google Scholar, utilizando os descritores “lUupus eritematoso sistémico”,
“manifestacdes clinicas do lupus eritematoso sistémico”, “biomarcadores no lupus
eritematoso sistémico”, “microbioma no lUupus eritematoso sistémico”, “avangos no
diagndstico e tratamento do lupus eritematoso sistémico” “diagndstico do lupus
eritematoso sistémico” e “etiologia do lupus eritematoso sistémico”, foram incluidos
artigos publicados em lingua portuguesa no periodo de 2008 a 2025.

Como critérios de inclusdo, foram considerados os artigos mais adequados
para a abordagem escolhida, a partir da leitura de seus titulos e resumos foram pré-

selecionados 20 artigos, dos quais 14 foram utilizados na producéo final.

DESENVOLVIMENTO
Contexto historico
O lupus eritematoso sistémico (LES) foi descrito oficialmente como uma

doenca isolada pela primeira vez por um médico francés chamado Pierre Cazenave
por volta do ano de 1851, que ao notar a presenca constante de lesées avermelhadas
na face, comparou-as com mordidas de lobo e propds o nome lUpus (lobo em latim)
eritematoso (vermelho em grego). Entretanto, somente em 1895 a doenca foi
caracterizada pelo médico canadense Sir William Osler, que adicionou a palavra
sistémica ao nome, devido ao desenvolvimento da patologia atingir diversos tecidos
do corpo, gerando assim, o nome Lupus Eritematoso Sistémico (LES) (Rodrigues, De
Freitas; Correa, 2022).

Etiologia
O lapus eritematoso sistémico (LES) € uma doenca autoimune que nao possui

uma etiologia definida, como muitas outras desse grupo, mas sabe-se que 0
surgimento da doenca esta constantemente associado a diversos fatores, como 0s
genéticos, onde a predisposicdo genética desempenha um papel crucial, acerca

desses principios, de acordo com De Oliveira Filho et al., (2024)

Estudos de associa¢do gendmica ampla (GWAS) identificaram mais
de 50 loci de risco que estdo associados ao desenvolvimento de LES.
Muitos desses loci estdo relacionados a genes que regulam a
resposta imunoldgica, como os genes do complexo principal de
histocompatibilidade (HLA), especificamente os alelos HLA-DR2 e
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HLA-DR3. Esses alelos tém uma forte associacdo com o LES,
sugerindo que variacdes nestes genes podem afetar a apresentagéo
de antigenos e a modulacao da resposta imune. Além dos genes HLA,
outros genes nao-HLA também foram implicados no LES. Por
exemplo, variantes nos genes PTPN22, STAT4, IRF5, e TNFAIP3
foram associadas ao risco aumentado de LES. Esses genes estédo
envolvidos em varias vias imunoldgicas, incluindo a sinalizacdo de
células T e B, a producédo de interferons, e a regulacao da resposta
inflamatdria.

Apesar dos fatores genéticos serem 0os mais citados em associacdo com o
LES, também podem estar envolvidos diversos fatores ambientais que séo capazes
de desencadear e/ou intensificar a doenca ao interagir com as predisposi¢coes
genéticas citadas anteriormente, entre eles a exposic¢ao a luz ultravioleta, que é capaz
de induzir lesdes cutaneas e exacerbar a doenca devido aos danos que a radiacéo
UV causa no DNA do paciente; infec¢des, principalmente de origem viral, como o
Epstein-Barr (EBV) também tém sido associados ao LES, que ao infectar células B,
geram a producdo de autoanticorpos; e a exposicdo a alguns medicamentos e
substancias quimicas, como hidralazina, procainamida e isoniazida, que podem
modificar proteinas e provocar resposta auto imune, gerando assim o que € conhecido
como lupus induzido por drogas (De Oliveira Filho et al., 2024).

Ainda existem os mecanismos imunologicos subjacentes ao LES, que séo
complexos e envolvem disfuncfes em varias componentes do sistema imunoldgico,
incluindo células B, células T, e a via do complemento. acerca desses fatores

imunoldgicos, de acordo com De Oliveira Filho et al., (2024)

A autoimunidade no LES é caracterizada pela producédo de
autoanticorpos contra uma ampla gama de autoantigenos,
como o DNA de cadeia dupla (dsDNA), proteinas nucleares, e
fosfolipidios. Esses autoanticorpos podem formar complexos
imunes que se depositam em tecidos e 6rgdos, desencadeando
inflamacéo e dano tecidual. Células B desempenham um papel
central na patogénese do LES. Em condigbes normais, a
ativacdo e diferenciacdo das células B s&o rigidamente
reguladas. No entanto, em pacientes com LES, ha uma
desregulacdo dessas células, levando a producédo excessiva de
autoanticorpos. A ativacdo anormal das células B pode ser
promovida por fatores como a sinalizacdo aumentada do
receptor de células B (BCR), a ativacdo de receptores Toll-like
(TLRs), e a interagcdo com células T auxiliares. Células T,
particularmente as células T auxiliares (Th), também estéo
envolvidas na patogénese do LES. As células Thl e Th17 tém
sido implicadas na promoc¢éo da inflamacg&o e autoimunidade
no LES. As células T reguladoras (Tregs), que normalmente
suprimem respostas autoimunes, sdo frequentemente
disfuncionais em pacientes com LES, contribuindo para a perda
de tolerancia imunoldgica. A via do complemento, uma parte
crucial da imunidade inata, também esta desregulada no LES.
Deficiéncias em componentes do complemento, como Clq, C2,
e C4, sao associadas a um risco aumentado de LES.



Com isso, conclui-se de forma resumida, que a etiologia do IUpus eritematoso
sistémico (LES) envolve fatores genéticos, ambientais e imunolégicos, que
geralmente em associagcao desencadeiam a producdo de autoanticorpos patogénicos
gue reagem com antigenos proprios do paciente, formando imunocomplexos e
causando reac6es imunes/inflamatorias que resultam em danos aos tecidos e 6rgdos
(De Oliveira Filho, et.al, 2024; Mariano, et.al, 2025; Oliveira, et.al, 2021).

Manifestagdes clinicas
Os sintomas do LES séo diversificados, variam de acordo com a fase em que

a doenca se encontra, e podem ocorrer devido a inflamacéo na pele, articulagdes,
rins, nervos, cérebro, pleura e pericardio (Oliveira, et.al, 2021). Com isso, existem
muitas manifestacdes passiveis de se apresentarem, como 0S sintomas
constitucionais e mais comuns, que incluem fadiga, febre, perda e ganho de peso. A
mialgia também é comum entre pacientes com LES, enquanto fraqueza muscular
grave ou miosite € relativamente incomum (Luquetti, et al., 2024).

ManifestacGes articulares, como artrite e artralgias moderadamente dolorosas
geralmente estdo entre os primeiros sintomas a serem identificados, mas também
podem evoluir posteriormente para quadros mais graves, como a artrite erosiva
deformante (Luquetti et al., 2024).

ManifestacBes neuroldgicas, que sdo conhecidas como neuropsiquiatricas e
podem incluir cefaléia, distlrbios cognitivos, convulsdes e psicose, além de algumas
outras complicacbes mais graves e menos comuns, como Vvasculite cerebral,
neuropatia periférica e mielite (De Oliveira Filho et al., 2024).

ManifestacBes vasculares também sédo observadas, como o fenbmeno de
Raynaud (figura 1), que é um processo vasoespastico induzido pelo frio e
caracterizado por palidez acral intermitente seguido de cianose e eritroderma, além
da vasculite, que geralmente se apresenta como a vasculite cutanea de pequenos
vasos e pode se manifestar através de purpura palpavel, petéquias, lesdes
papulonodulares, livedo reticularis, panniculite, hemorragias por lascas e ulceracdes
superficiais (Luquetti, et al., 2024).



Figura 1: Fendbmeno de raynaud (dedo indicador: cianose / os demais: palidez).

Fonte: Moraes, 2023.

ManifestacBes gastrointestinais, que podem envolver quase qualquer 6rgdo ao
longo do trato gastrointestinal e incluem esofagite, pseudo-obstrucao intestinal,
enteropatia com perda de proteinas, hepatite lUpica, pancreatite aguda, vasculite
mesentérica ou isquemia e peritonite (Luquetti et al., 2024).

Manifestagbes  sistémicas, como anemia hemolitica, leucopenia,
trombocitopenia, a sindrome dos anticorpos antifosfolipides (SAF) e linfadenopatia
(De Oliveira Filho et al., 2024).

Contudo, algumas manifestacdes mais graves também podem ser observadas,
como infeccdes graves e envolvimento renal (geralmente se apresenta como nefrite
lGpica), que sdo duas das principais causas de morbidade entre os pacientes, a
doenca tromboembdlica, anormalidades cardiacas, como a pericardite com ou sem
derrame, que € a mais comum, a endocardite verrucosa e a miocardite, que €
incomum, mas pode acometer o paciente gravemente, além do risco aumentado de
doenca arterial coronariana (Luquetti et al., 2024).

Entretanto, o sintoma mais caracteristico do LES é o desenvolvimento de
lesdes na pele e membranas mucosas, apesar de muita variabilidade, a mais comum
€ a erupcgao facial conhecida como “a erupgao da borboleta” descrita por Luquetti,
et.al, (2024) como “eritema em uma distribuicdo malar sobre as bochechas e o nariz
(mas poupando as dobras nasolabiais) que aparece ap0s a exposicdo ao sol” e esta
representada na figura 2 (Luquetti et al., 2024).

Outras manifestacdes comumente vistas sdo o lupus discoide (figura 3), onde
surgem placas eritematosas e descamativas que podem evoluir para cicatrizes
atroficas, caracterizando assim, o lUpus eritematoso discéide e a fotossensibilidade,

onde a exposicao ao sol desencadeia ou agrava lesfes cutaneas (De Oliveira Filho,



et al., 2024). Também é possivel observar em alguns casos, Ulceras orais e/ou
nasais e a alopecia sem cicatrizes (Luquetti et al., 2024).

Figura 2: Erupc¢éo da borboleta (sinal patognoménico do LES).
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Fonte: Sociedade Brasileira de Reumatologia, 2016.

Figura 3: Erupcao discoide (caracteristica do lUpus eritematoso discoide).

Fonte: Pinto, 2019

Diagnéstico
O diagndstico do LES nédo é realizado através de apenas um exame padrao,

mas sim pela combinacgéo de diversos exames laboratoriais associados aos critérios
de classificagdo, portanto € primordial que seja feita uma anamnese detalhada para
preenchimento desses critérios (Peres et al., 2023). Atualmente, os critérios de
avaliagdo mais utilizados sdo do American College of Rheumatology (ACR) de 1997
e os critérios de classificacdo ACR/EULAR de 2019 (De Oliveira Filho et al., 2024).
O ACR de 1997 é um sistema proposto em 1982 e revisado em 1997, composto de
11 critérios (tabela 1), que se da como positivo quando pelo menos 4 deles se
apresentam concordantes (Borba et al., 2008).



Tabela 1: Critérios de classificagcdo ACR de LES do American College of Rheumatology revisados

em 1997.
N° CRITERIO DESCRICAO

1 Eritema malar Leséo eritematosa fixa em regido malar, plana ou em relevo.

2 Lesao discoide Lesao eritematosa, infiltrada, com escamas queratoticas aderidas e
tampdes foliculares, que evolui com cicatriz atréfica e discromia.

3 Fotossensibilidade = Exantema cutaneo como reacdo nao-usual a exposicao a luz solar,
de acordo com a histéria do paciente ou observado pelo médico.

4 Ulceras orais/nasais  Ulceras orais ou nasofaringeas, usualmente indolores, observadas
pelo médico.

5 Artrite Nao-erosiva envolvendo duas ou mais articulacbes periféricas,
caracterizadas por dor e edema ou derrame articular.

6 Serosite Pleuris (caracterizada por historia convincente de dor pleuritica, atrito
auscultado pelo médico ou evidéncia de derrame pleural) ou
pericardite (documentado por eletrocardiograma, atrito ou evidéncia
de derrame pericéardico)

7 Comprometimento  Proteinaria persistente (> 0,5 g/dia ou 3+) ou cilindrdria anormal.

renal

8 Alteragdes Convulséo (na auséncia de outra causa) ou psicose (na auséncia de

neuroldgicas outra causa).

9 Alteragdes Anemia hemolitica ou leucopenia (menor que 4.000/mm3 em duas

hematoldgicas: ou mais ocasides) ou linfopenia (menor que 1.500/mm3 em duas ou
mais ocasides) ou plaquetopenia (menor que 100.000/mm3 na
auséncia de outra causa).

10 Alteragdes Anticorpo anti-DNA nativo ou anti-Sm ou presenca de anticorpo

imunolégicas: antifosfolipide com base em: a) niveis anormais de IgG ou IgM
anticardiolipina; b) teste positivo para anticoagulante lapico; ou c)
teste falso-positivo para sifilis, por, no minimo, seis meses.

11 Anticorpos Titulo anormal de anticorpo antinuclear por imunofluorescéncia

antinucleares

indireta ou método equivalente, em qualquer época, e ha auséncia
de drogas conhecidas por estarem associadas a sindrome do lUpus
induzido por drogas.

Fonte: Borba, et.al, 2008.



O ACR/EULAR de 2019 € um sistema de pontos ponderados, onde pelo menos
10 pontos com obrigatoriedade da presenca de anticorpos nucleares (ANA)
concordantes indicam um resultado positivo para LES, porém, dentro de cada
dominio, quando mais de um critério se apresenta positivo, apenas o de maior valor
€ considerado, sendo assim, dentro do dominio clinico, a pontuacdo maxima € 39 e
no dominio imunologico é 12, tal sistema pode ser observado na tabela 2 (De Oliveira
Filho, et al, 2024 e De Abreu, 2022).

Tabela 2: Escala de Pontuacéo pelo Critério de Classificagdo EULAR/ ACR 2019.

DOMINIO CLINICO PESO
Constitucional -
v Febre 2
Hematologico -
¢ Leucopenia 3
¢ Trombocitopenia 4
¢ Hemodlise autoimune 4
Neuropsiquiétrico -
o Delirio 2
s Psicose 3
o Crise convulsiva 5
Mucocuténeo
¢ Alopecia nao cicatrizante 2
¢+ Ulceras orais 2
¢ LesBes subagudas ou discéides 4
¢+ LesBes agudas 6
Serosite -
o Derrame pleural ou derrame pericardico 5
s Pericardite aguda 6
Musculoesquelético -
s Envolvimento articular 6

Renal -

Proteinuria 4
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Biopsia renal LN classe Il ou V 8
Biopsia renal LN classe Il ou IV 10
DOMINIO IMUNOLOGICO PESO

Proteinas do sistema complemento -
o C3o0uC4 3
v C3eC4 3
Anticorpos especificos para o lipus =
¢+ Anti-DNA dupla hélice ou anticorpo anti-Sm 6
Anticorpos antifosfolipideos =

+ Anticorpos anticardiolipinas OU anticoagulante lUpico 2
OU anticorpos antibeta 2 glicoproteina |

Fonte: De Abreu, 2022.

Algumas areas serdo pontuadas a partir dos relatos do paciente, mas grande
parte necessita de um exame laboratorial para confirmacdo, portanto, 0s mesmos
deverdo ser requisitados pelo médico fundamentando-se na avaliacdo clinica
particular do paciente, sendo assim, ele pode solicitar exames como 0s que constam
na tabela 3 (Peres, et.al, 2022).

Tabela 3: Possiveis exames laboratoriais a serem utilizados no diagnéstico do LES.

NOME DO EXAME

Albumina sérica
Anticardiolipina IgM e IgG
Anticoagulante IUpico
Anti-DNA nativo
Anti-La/SSB
Anti-RNP
Anti-Ro/SSA
Anti-Sm

Bilirrubinas totais

Coombs direto
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Complementos (CH50, C3 e C4)

Contagem de reticuldcitos

Desidrogenase lactica

Eletroforese de proteinas

Eletrdlitos

EQU
FAN

Fosfatase alcalina

Hemograma

Proteina c reativa

ProteinUria de 24 horas

TGO/TGP

VDRL

Velocidade de hemossedimentacéo (VHS)

Fonte: De Oliveira Filho, et.al, 2024; Peres, et.al, 2022

Além disso, para realizar o acompanhamento da doenca, analisar os 6rgaos

acometidos e auxiliar no diagnéstico diferencial, podem ser usados alguns exames

adicionais, como os citados na tabela 4 (De Oliveira Filho, et.al, 2024).

Tabela 4: Principais exames adicionais e sua finalidade no diagndstico diferencial do lGpus.

EXAME

FINALIDADE

Doppler de Vascularizagdo

Ecocardiograma

Radiografia de Térax

Ressonancia Magnética (RM) e Tomografia
Computadorizada (TC)

Ultrassom Renal

Pode ser usado para avaliar a trombose em
pacientes com sindrome antifosfolipide.

Avalia a presenca de pericardite, miocardite e
outras anormalidades cardiacas.

Util para detectar pleurite e derrame pleural

Uteis para avaliar manifestacdes neuroldgicas e
vasculite cerebral.

Utilizado para avaliar o tamanho e a estrutura
dos rins, especialmente em pacientes com nefrite
lUpica.
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Fonte: De Oliveira Filho, et.al, 2024

Com isso, conclui-se a grande dificuldade relacionada ao diagnéstico
especifico do LES e a necessidade de pesquisas acerca dessa teméatica.

Tratamento
O tratamento do IUpus eritematoso sistémico (LES) ndo é previamente definido

como um padrao (Rodrigues, De Freitas e Correa, 2022), deve ser sempre
individualizado de acordo com diversos fatores relacionados diretamente com o
paciente, requerendo participacdo ativa dos mesmos. Entretanto, o objetivo é
claramente definido como a prevencao de surtos agudos da doenca, restabelecendo
a homeostase do sistema imune e minimizando os casos de remissao e progressao
(Nazaré et al., 2021). Geralmente para a escolha do tratamento, o médico leva em
consideracdo o grau de evolucdo da doenca e as queixas de cada paciente,
compondo o tratamento por uma parte farmacolégica e outra ndo farmacologica
(Rodrigues, De Freitas;Correa, 2022).

Tratamento ndo farmacolégico
O tratamento ndo farmacolégico € tdo importante quanto o farmacoldgico,

influenciando diretamente na eficacia final e na qualidade de vida do paciente (De
Oliveira Filho, et.al, 2024), para isso, algumas medidas sao fortemente
recomendadas, tais como educacédo em saude (levando mais entendimento sobre a
doenca para o paciente e sua familia), apoio psicoldgico, realizacdo de atividades
fisicas, dieta balanceada, suplementacdo com vitamina D, protecdo solar,
cessar/evitar tabagismo, controlar os fatores de risco cardiovascular (glicemia,
hipertensédo arterial, dislipidemia e obesidade), gerenciamento do estresse, sono
adequado e acompanhamento regular com o médico reumatologista (especialista que
trata do LES) (De Oliveira Filho, et al., 2024; Rodrigues, De Freitas; Correa, 2022).

Tratamento farmacoldgico
O tratamento farmacoldgico visa a reducdo da atividade inflamatéria da

doenca, controlando sinais e sintomas e reduzindo as possiveis complicacoes,
portanto sera sempre diferente de acordo com a avaliagdo médica, mas pode incluir
(Rodrigues, De Freitas e Correa, 2022) diversas classes farmacolégicas, como 0s
imunossupressores, que controlam a atividade da doenca e previnem danos a longo
prazo, entre 0s mais comumente usados, pode-se citar 0 metotrexato em casos de

artrite ldpica e manifestacdes cutaneas resistentes aos anti malaricos; azatioprina,
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gue € usada para evitar o uso de corticosterdides e utilizada para manutencao de
remissdo; micofenolato mofetil, que também é poupador de corticosterdides e pode
ser utilizado no tratamento da nefrite lUpica; e a ciclofosfamida, que € recomendada
principalmente em quadros de nefrite lGpica proliferativa e quando ha envolvimento
do sistema nervoso central. (De Oliveira Filho et al., 2024).

A classe dos anti-inflamatorios € a mais usada no tratamento, sendo dividida
em duas subcategorias: anti-inflamatorios ndo esteroides e corticosteroides, que tem
0 mesmo principio, sendo ele, a reducdo da inflamacao, aliviando a dor e desconforto
causados pelo LES, porém, suas acdes sédo distintas (Rodrigues, De Freitas e Correa,
2022).

Os corticosteréides controlam relativamente rapido a inflamagéo, ao suprimir
a producao de citocinas pro-inflamatorias e inibir o recrutamento de leucécitos,
sendo os principais a prednisona, em casos de manutencdo (doses baixas a
moderadas) e surtos graves (doses altas); e metilprednisolona, que é utilizada na
pulsoterapia intravenosa, € em casos graves ou que ameacam a vida, como nefrite
[Upica severa ou envolvimento neurolégico (De Oliveira Filho, et al, 2024; Guerim,
Leal, Marquezan, 2022). Enquanto os anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES),
segundo Guerim, Leal, Marquezan, (2022) atuam “através do bloqueio da sintese de
prostaglandinas mediante a inibicdo da ciclooxigenase 1 (COX-1) e ciclooxigenase
2 (COX-2)".

Os antimalaricos, que sao utilizados no tratamento de manifestacfes cutaneas
e articulares néo responsivas aos antiinflamatérios néo esteroidais e baixas doses de
corticosteréides ou quando ocorre recorréncia durante a retirada destas medicacoes,
entretanto também séo poupadores de corticosterdides (De Oliveira Filho, et.al, 2024;

Rodrigues, De Freitas e Correa, 2022). Entre os mais comumente usados estdo a

hidroxicloroquina, que atua reduzindo a atividade da doenca, prevenindo surtos e
pode diminuir o risco de danos a longo prazo; e cloroquina, que é uma alternativa a
hidroxicloroquina, embora com maior risco de toxicidade retiniana (De Oliveira Filho,
et al., 2024).

Por fim, uma classe que tem se tornado promissora no manejo do LES,
particularmente em pacientes com doenca refrataria, sdo os biolégicos, como o
belimumabe, que € um anticorpo monoclonal contra o fator de ativacao de células B
(BAFF), aprovado para o tratamento do LES ativo em pacientes adultos e pediatricos;
e o rituximabe, que € um anticorpo monoclonal contra o CD20, utilizado em casos
refratarios ou graves (De Oliveira Filho et al., 2024).
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Avancos de pesquisa
A area de pesquisa esta em constante avanco, sendo assim, o futuro das

terapias e diagndsticos do lupus eritematoso sistémico (LES) segue em evolucdo com
varias areas de foco emergentes, como 0s biomarcadores, o microbioma intestinal,
terapias celulares e o uso do anifrolumabe (De Oliveira Filho et al., 2024; Macedo
Dos Santos et al., 2024)

Biomarcadores: Identificagcdo de biomarcadores, como a assinatura do
interferon tipo |, geralmente associado a manifestacdes clinicas graves, que esta
constantantemente presente em casos de LES (60 a 80%) e tem sido associado ao
diagnéstico precoce de lupus com o auxilio de testes moleculares, como a PCR
(reacdo em cadeia da polimerase), essa pauta € promissora e vem sendo
aprofundada com foco em biomarcadores genéticos, proteémicos e metaboldmicos
(De Oliveira Filho et al., 2024; Guedes, et.al, 2025).

Microbioma intestinal: Estudos sugerem que a disbiose intestinal influencia
na atividade do LES, portanto, a relacdo entre o microbioma intestinal e a
autoimunidade e a relacdo da microbiota intestinal com as terapias para tratamento
do lupus tém sido estudadas, supondo que existam formas de favorecer a formacgéo
de um ambiente anti-inflamatério através de cepas de lactobacilos, por exemplo,
porém estes ainda necessitam de mais ensaios clinicos para que haja uma
confirmacgdo acerca de sua eficacia (Cadan, Calixto, Paglia, 2025; De Oliveira
Filho et al., 2024).

Terapias celulares: Para De Oliveira Filho, et.al, (2024) “O uso de células-
tronco mesenquimais para tratar LES refratario. Ensaios clinicos iniciais mostram
potencial na reducao da atividade da doenga e regeneracao tecidual’.

Anifrolumabe: Recentemente, essa técnica, que consiste em um anticorpo
monoclonal que bloqueia o receptor de interferon tipo | (IFNAR1) foi aprovada pela
FDA, e apesar de seus efeitos colaterais, como infec¢cdes do trato respiratorio superior
e reacdes no local da injecdo, os ensaios clinicos se provaram eficazes e sem
aumento significativo no risco de infeccbes graves ou malignidades (Macedo Dos
Santos, et.al, 2024).

Entretanto, esses sdo apenas alguns dos recentes avancos terapéuticos e
diagndsticos para o LES, acredita-se que futuramente outros ensaios clinicos seréo

finalizados e os pacientes com essa patologia terdo um melhor prognéstico.
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CONSIDERACOES FINAIS
Sabe-se que diversas doencas nao possuem etiologias definidas, e apesar do

fato de que essa possivel descoberta seria um grande avango para o conhecimento
tedrico acerca do lUpus eritematoso sistémico (LES), provavelmente a busca por um
padrdo ouro no diagndstico seria ainda mais vantajosa para a populacdo como um
todo, visto que a eficicia do tratamento esta diretamente relacionada com o estagio
em que a doenca se encontra quando ele se inicia e a chance de sucesso é
relevantemente maior em fase inicial, portanto, tal descoberta, seria extremamente

vantajosa no prognéstico dos pacientes acometidos pelo LES.
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