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RESUMO

O lapus eritematoso sistémico caracteriza-se como uma doenca autoimune de
natureza complexa, marcada por processos inflamatérios que acometem
multiplos érgios e sistemas, manifestando-se por sinais clinicos variados, como
fadiga, dor, alteragdes cutineas e comprometimentos sistémicos. O presente
estudo teve como objetivo descrever os principais mecanismos fisiopatolégicos
envolvidos na doenga, compreender os critérios utilizados no diagndstico clinico e
laboratorial e analisar as estratégias farmacoterapéuticas empregadas no manejo do

LES. Trata-se de uma revisio sistemdtica da literatura, realizada nas bases de dados
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SciELO, PubMed/MEDLINE e Google Académico, considerando publica¢des
entre os anos de 2020 e 2025, nos idiomas portugués e inglés, resultando na sele¢ao
final de oito estudos. Os resultados evidenciaram que a fisiopatologia do LES
envolve desregulagio imunolégica, produgio de autoanticorpos e formagio de
imunocomplexos, enquanto o diagndstico depende da associagio entre
manifesta¢es clinicas e exames laboratoriais, como a detecgdo de autoanticorpos.
No campo terapéutico, foram identificados firmacos tradicionais, como
antimaldricos e imunossupressores, além de terapias mais recentes, como o
anifrolumabe, que atua na modulagio da via do interferon tipo I, apresentando
resultados promissores no controle da atividade da doenga. Conclui-se que,
embora avangos importantes tenham sido alcangados, ainda hd necessidade de
ampliagio das pesquisas, especialmente no contexto nacional, visando ao

desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais eficazes e seguras.

Palavras-chave: diagndstico; farmacoterapia; fisiopatologia; lipus eritematoso

sistémico; tratamento.

ABSTRACT

Systemic lupus erythematosus is characterized as an autoimmune disease of
complex nature, marked by inflammatory processes that affect multiple organs
and systems, manifested by various clinical signs, such as fatigue, pain, skin
changes, and systemic impairments. The present study aimed to describe the main
pathophysiological mechanisms involved in the disease, to understand the criteria
used in clinical and laboratory diagnosis, and to analyze the pharmacotherapeutic
strategies employed in the management of SLE. This is a systematic review of the
literature, carried out in the SciELO, PubMed/MEDLINE and Google Scholar
databases, considering publications between the years 2020 and 2025, in
Portuguese and English, resulting in the final selection of eight studies. The results
showed that the pathophysiology of SLE involves immune dysregulation,
autoantibody production and formation of immune complexes, while the
diagnosis depends on the association between clinical manifestations and
laboratory tests, such as the detection of autoantibodies. In the therapeutic field,
traditional drugs, such as antimalarials and immunosuppressants, as well as more

recent therapies, such as anifrolumab, which acts on the modulation of the type I



REVISTA DA FACULDADE SUPREMO REDENTOR

interferon pathway, were identified, showing promising results in controlling the
activity of the disease. It is concluded that, although important advances have
been achieved, there is still a need to expand research, especially in the national
context, aiming at the development of more effective and safer therapeutic

strategies.

Keywords: diagnosis; pharmacotherapy; pathophysiology; systemic lupus

erythematosus; treatment.
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1 INTRODUCAO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) caracteriza-se como uma doenga autoimune
cronica, inflamatéria e de natureza multissistémica, marcada pela produgio de
autoanticorpos e pela formag¢io de imunocomplexos capazes de se depositar em diferentes
tecidos do organismo (Souza et al., 2022). Essa dinimica fisiopatoldgica contribui para
um quadro clinico heterogéneo, que pode comprometer desde estruturas cutineas e
articulares até 6rgaos vitais, como rins e sistema nervoso central, refletindo a complexidade
da doenga e sua variabilidade de apresentagio clinica (Ribeiro; Vaz; Zanelatto, 2019).

A variedade de manifestagdes reforca a necessidade de compreensio integrada do
LES, sobretudo diante dos impactos funcionais e da possibilidade de evolu¢io para formas
graves. A origem do LES envolve a interagio entre fatores genéticos, imunoldgicos,
hormonais e ambientais, os quais atuam de forma combinada na desregula¢io do sistema
imune (Coico; Sunshine, 2010; Souza ez al., 2022).

Barbosa et al. (2021) descrevem que alteragbes em receptores toll-like,
especialmente o TLRY, estio associadas a ativagdo excessiva da resposta imune e a
produgio continua de autoanticorpos. Nesse processo, participam linfécitos B e T, além
da liberagio de citocinas inflamatdrias, como o interferon tipo I, que contribuem para a
manuten¢io da inflamagio e progressio do dano tecidual (He ez 4/., 2020).

No campo clinico, o diagndstico do LES ainda representa um desafio significativo,
uma vez que os sinais e sintomas podem variar amplamente entre os pacientes e ao longo
do tempo. Peres et a/. (2023) apontam que manifestacdes inespecificas, como fadiga, febre
e artralgias, frequentemente dificultam o reconhecimento precoce da doenga, retardando
o inicio do tratamento. Soma-se a isso a necessidade de associa¢io entre critérios clinicos e
laboratoriais, incluindo a detec¢io de autoanticorpos e alteragdes imunoldgicas
especificas, o que exige abordagem criteriosa e conhecimento técnico aprofundado por
parte dos profissionais de satde.

O manejo terapéutico do LES tem evoluido nas tltimas décadas, acompanhando os
avangos no entendimento de sua fisiopatologia. Tradicionalmente, o tratamento baseia-se
no uso de anti-inflamatdrios, corticosteroides e imunossupressores, Como azatioprina e
micofenolato, com o objetivo de controlar a atividade da doenga e prevenir danos

orginicos irreversiveis (Brandio Neto, 2022).
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A natureza multissistémica do LES contribui para ampla variabilidade clinica,
podendo ocasionar desde manifestagoes inespecificas até comprometimentos graves,
como nefrite ldpica, alteragdes hematoldgicas e envolvimento neuroldgico, fatores que
impactam diretamente a qualidade de vida e o progndstico dos pacientes (Borges ez 4.,
2021; Souza et al., 2022).

O avango no entendimento da fisiopatologia do LES possibilitou o
desenvolvimento de terapias-alvo direcionadas a vias imunoldgicas especificas. Entre elas,
destaca-se o anifrolumabe, anticorpo monoclonal que atua na via do interferon tipo I,
demonstrando melhora significativa da atividade da doenga em ensaios clinicos (Chatham
et al., 2021). Além disso, estratégias imunomoduladoras, como o uso de interleucina-2 em
baixa dose, tém apresentado resultados promissores na expansio de células T reguladorase
no controle da resposta inflamatéria, refor¢ando uma nova perspectiva terapéutica no
manejo do LES (Morand ez al., 2020; He et al., 2020).

Para além dos aspectos bioldgicos, o LES impacta diretamente a qualidade de vida
dos pacientes, comprometendo aspectos fisicos, emocionais e sociais. Individuos
acometidos pela doenca frequentemente apresentam dor crénica, limitagées funcionais e
sofrimento psicolégico, o que refor¢a a necessidade de um cuidado integral e continuo
(Borges et al., 2021; Souza et al., 2022).

Apesar dos avangos cientificos, ainda existem lacunas relacionadas 4 compreensio
integrada da fisiopatologia, diagndstico e farmacoterapia do LES, o que pode
comprometer a qualidade da assisténcia clinica. Diante disso, este estudo tem como
objetivo analisar o lGpus eritematoso sistémico a partir da integra¢io entre fisiopatologia,
diagndstico e farmacoterapia, discutindo os principais mecanismos envolvidos na doenga
€ as estratégias terapéuticas utilizadas no seu manejo.

A relevincia deste estudo fundamenta-se na necessidade de ampliar o
conhecimento sobre o LES de forma integrada, contribuindo para o fortalecimento de
priticas baseadas em evidéncias e para o aprimoramento do acompanhamento

farmacoterapéutico no cuidado aos pacientes com lpus eritematoso sistémico.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisio integrativa da literatura, de cariter descritivo e

interpretativo, desenvolvida com o objetivo de reunir, analisar e sintetizar evidéncias
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cientificas relacionadas ao ldpus eritematoso sistémico, com énfase em seus aspectos
fisiopatoldgicos, diagndsticos e farmacoterapéuticos. Esse método possibilita a integragao
de estudos com diferentes delineamentos metodoldgicos, favorecendo uma compreensio
ampliada e critica sobre a temdtica investigada.

Nesse contexto, o presente estudo foi norteado pela seguinte questio de pesquisa:
quais sdo os principais mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos no lipus eritematoso
sistémico e como os métodos diagndsticos e as estratégias farmacoterapéuticas tém sido
descritos na literatura cientifica recente?

A busca dos estudos foi realizada nas bases de dados Scientific Electronic Library
Online (SciELO), PubMed/MEDLINE e Google Académico, selecionadas por sua
relevincia na disseminagio de produgdes cientificas na drea da sadde. Foram incluidos
artigos publicados entre os anos de 2020 e 2025, nos idiomas portugués e inglés,
disponiveis na integra e que apresentassem relagio direta com o tema proposto. O recorte
temporal foi estabelecido com o objetivo de reunir evidéncias cientificas mais recentes,
especialmente relacionadas aos avangos terapéuticos no manejo do lupus eritematoso
sistémico.

Para a estratégia de busca, foram utilizados descritores padronizados em portugués
e inglés, combinados por meio dos operadores booleanos AND e OR, a fim de refinar os
resultados e ampliar a sensibilidade da pesquisa. Entre os principais descritores
empregados, destacam-se: “lipus eritematoso sistémico” (systemic lupus erythematosus),
“farmacoterapia” (pharmacotherapy), “tratamento” (treatment), “fisiopatologia”
(pathophysiology) e “terapias-alvo” (targeted therapy). A combinag¢io desses termos
possibilitou a identificagio de estudos voltados tanto aos mecanismos imunoldgicos da
doencga quanto as abordagens terapéuticas mais atuais.

Foram incluidos estudos originais que abordassem diretamente os aspectos
fisiopatoldgicos, clinicos e farmacoterapéuticos do lapus eritematoso sistémico.
Exclufram-se publica¢ées duplicadas, artigos incompletos, resumos simples, editoriais,
cartas ao editor, revisdes narrativas e estudos que nio apresentassem relagio direta com os
objetivos da pesquisa

O processo de sele¢io dos estudos seguiu as etapas de identificagdo, triagem,
elegibilidade e inclusio, conforme representado no fluxograma metodoldgico (Figura 1).

Inicialmente, os estudos identificados nas bases de dados passaram por leitura de titulos e
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resumos, seguida de leitura completa dos artigos potencialmente elegiveis. Apds aplicagio
dos critérios de inclusdo e exclusio, foram selecionados 8 estudos para compor a amostra
final desta revisio.

A andlise dos dados foi realizada por meio de leitura critica e interpretativa dos
estudos incluidos, permitindo identificar convergéncias, divergéncias e aspectos relevantes
relacionados 4 fisiopatologia, diagndstico e farmacoterapia do ldpus eritematoso
sistémico. Posteriormente, as informagoes foram organizadas em eixos temdticos,

favorecendo uma discussio estruturada e coerente dos achados cientificos.

Figura 1 - Fluxograma de identificagio e selegio dos estudos incluidos na revisao
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Fonte: Autor (2026).
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3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos incluidos na amostra final desta revisio foram organizados em um
quadro sintese, contendo informagdes referentes aos autores, titulos, tipos de estudo e
principais achados cientificos. O Quadro 1 possibilita uma visio geral das diferentes
abordagens utilizadas na investigagcio do lapus eritematoso sistémico, especialmente em
relagdo aos aspectos fisiopatoldgicos, clinicos e farmacoterapéuticos.

A partir dessa organiza¢do, identificaram-se convergéncias importantes entre os
estudos, especialmente no que diz respeito a natureza heterogénea do lapus, a influéncia
de fatores imunoldgicos e genéticos e as repercussoes clinicas e sociais da doenga.
Paralelamente, observam-se particularidades relacionadas aos distintos contextos de
pesquisa, incluindo investigagcdes laboratoriais, experiéncias vivenciadas por pacientes e
andlises clinicas de complicag¢oes associadas, como evidenciado por Barbosa ez 4l. (2021) e
Wafa et al. (2022).

Quadro 1 - Sintese dos artigos selecionadas para anilise (continua)
AUTORES TITULO TIPO DE PRINCIPAIS RESULTADOS
ESTUDO

Antuneser  Tratamento Estudo O estudo analisou o perfil

al. (2022) farmacoterapéutico = descritivo, farmacoterapéutico de mulheres
em mulheres com  transversal, de com LES em acompanhamento
lapus eritematoso  abordagem clinico, evidenciando o uso
sistémico em uma  quantitativa predominante de corticosteroides,
clinica de Montes antimaldricos e imunossupressores.
Claros-MG Observou-se associagdo entre

polifarmdcia e presenca de
comorbidades, além de varia¢des no
esquema terapéutico conforme a
gravidade da doenca. Os resultados
indicam a necessidade de
acompanhamento farmacéutico
continuo para otimizagio da terapia
e redugio de riscos relacionados ao
uso prolongado de medicamentos.
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Quadro 1 - Sintese dos artigos selecionadas para anilise (continuagio)
AUTORES TITULO TIPO DE PRINCIPAIS RESULTADOS
ESTUDO
Barbosa ez Toll-like receptor 9 Estudo piloto Incluiu 204 pacientes com LES e 133
al. (2021) polymorphismsin  caso-controle controles; os SNPs do TLR9 foram
brazilian patients com anilise identificados por PCR ¢
with systemic lupus = genética sequenciamento. O estudo nio
erythematosus: a molecular encontrou associagio entre os
pilot study polimorfismos e lapus juvenil, mas
identificou associagio do gendtipo
C/C na posigio -1237 com psicose e
anemia hemolitica em pacientes com
LES.
Borgesetal.  Experiéncia Estudo O estudo foi realizado com uma
(2021) vivenciada por qualitativo com  jovem em tratamento ambulatorial
pacientes com abordagem mostrou que o LES associado a
lapus eritematoso  fenomenoldgica  tlcera de perna com calcinose
sistémico e tlcera repercutiu de forma marcante na
da perna: vida pessoal e social, com dor,
abordagem limita¢des e sofrimento relacionados
fenomenoldgica ao curso crénico da doenca.
Chatham ez Long-term safety Estudo de O estudo avaliou a seguranca e
al. (2021) and efficacy of extensio aberto  eficdcia do anifrolumabe em uso
anifrolumab in de ensaio clinico  prolongado apés ensaio clinico
adults with tase II (open- prévio. Os resultados demonstraram
systemic lupus label, manutengio da resposta clinica ao
erythematosus: longitudinal) longo do tempo, com redugio

results of a phase II

open-label

extension study

sustentada da atividade da doenga e
estabilidade no controle dos
sintomas. O perfil de seguranga
permaneceu consistente, com
eventos adversos semelhantes aos
observados em estudos anteriores,
destacando infec¢des respiratérias e
herpes zoster. Os achados reforgam o
potencial do bloqueio da via do
interferon tipo I como estratégia

terapéutica continua no manejo do
LES.
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Quadro 1 - Sintese dos artigos selecionadas para anilise (continuagio)
AUTORES TITULO TIPO DE PRINCIPAIS RESULTADOS
ESTUDO

He ez al. Efficacy and safety  Ensaio clinico O estudo avaliou pacientes com LES

(2020) of low-dose IL-2 in  randomizado, ativo submetidos ao uso de IL-2 em
the treatment of duplo-cego, baixa dose, demonstrando melhora
systemic lupus controlado por  da atividade da doenga ao longo do
erythematosus placebo (fase II)  seguimento. A taxa de resposta SRI-

4 foi superior no grupo IL-2
(65,52%) em comparagio ao placebo
(36,67%) na semana 24 (p=0,027).
Observou-se redugio significativa da
proteintria, melhora dos niveis de
complemento (C3 e C4) e
diminuigﬁo de autoanticorpos.
Houve também expansio de células
T reguladoras (Treg), evidenciando
mecanismo imunomodulador direto.
O tratamento apresentou bom perfil
de seguranga, sem aumento
significativo de eventos adversos
graves, sendo as reagbes mais comuns
locais e sintomas leves transitérios.

10
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Quadro 1 - Sintese dos artigos selecionadas para anilise (continuagio)
AUTORES TITULO TIPO DE PRINCIPAIS RESULTADOS
ESTUDO
Morand et Trial of Ensaio clinico O estudo incluiu 362 pacientes com
al. (2020) anifrolumab in fase 3, LES moderado a grave,
active systemic randomizado, randomizados para receber
lupus duplo-cego, anifrolumabe ou placebo por 52
erythematosus controlado por  semanas. A resposta BICLA foi
placebo significativamente maior no grupo
tratado (47,8%) em comparagio ao
placebo (31,5%), com diferenca de
16,3 pontos percentuais (p=0,001).
Houve também redugio significativa
no uso de glicocorticoides e melhora
da atividade cutinea. No entanto,
nio houve diferenga significativa na
redugio de articula¢des dolorosas e
na taxa de surtos. Eventos adversos
mais frequentes incluiram infecgdes
respiratdrias e herpes zoster,
evidenciando eficdcia clinica com
perfil de seguranga que requer
monitoramento.
Souzaetal. Do diagnésticoas  Estudo Os dados foram coletados entre
(2022) complicagdes: qualitativo tevereiro e julho de 2019, por meio
experiéncias de descritivo de entrevistas. Os resultados

quem convive com
lapus eritematoso

sistémico

indicaram a emergéncia de trés
categorias que retratam a trajetdria
da pessoa com LES, desde o
diagndstico até as complicagoes,
evidenciando repercussdes fisicas,
emocionais e sociais da doenga.

11
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Quadro 1 - Sintese dos artigos selecionadas para anilise (conclusio)
AUTORES TITULO TIPO DE PRINCIPAIS RESULTADOS
ESTUDO

Wafa et al. Clinical spectrum  Estudo Analisou, ao longo de 8 anos (2009-

(2022) and therapeutic retrospectivo 2016), prontudrios de adultos com
management of observacional LES que desenvolveram sindrome de
systemic lupus (andlise de ativagdo macrofdgica. O estudo
erythematosus- prontudrios) descreveu manifestagdes clinicas e
associated laboratoriais, fatores desencadeantes,
macrophage tratamento e desfechos, mostrando a
activation gravidade dessa complicagio e a
syndrome: a study necessidade de identificagdo e
of 20 Moroccan manejo rdpidos.
adult patients

Fonte: Autor (2026).

3.1 Mecanismos fisiopatoldgicos do lipus eritematoso sistémico

O lapus eritematoso sistémico configura-se como uma doenga autoimune de
elevada complexidade, cuja base fisiopatolégica envolve uma intera¢io dinimica entre
fatores genéticos, imunoldgicos e ambientais. Os estudos analisados indicam que a perda
da autotolerincia imunoldgica constitui o evento central na génese da doenga, resultando
na produ¢io persistente de autoanticorpos e na formagio de imunocomplexos
circulantes. Esses complexos, a0 se depositarem em diferentes tecidos, desencadeiam
ativag¢io do sistema complemento e recrutamento de células inflamatdrias, promovendo
dano tecidual progressivo e multissistémico (Ribeiro; Vaz; Zanelatto, 2019).

No contexto molecular, destaca-se o papel dos receptores toll-like, especialmente o
TLRY, naativagio da resposta imune inata. O estudo de Barbosa ez /. (2021) demonstrou
que polimorfismos nesse receptor estio associados a manifestagdes clinicas especificas do
LES, como anemia hemolitica e alteragc‘)es neuropsiquidtricas, sugerindo que a
variabilidade genética influencia diretamente o fenétipo da doenca. Isto corrobora a
hipétese de que o LES nio se apresenta como uma entidade homogénea, mas sim como
um espectro de manifestagdes mediadas por diferentes vias imunoldgicas.

Paralelamente, a disfun¢io dos linfécitos T, especialmente das células T

reguladoras, contribui para a perpetua¢io da resposta inflamatéria. Evidéncias

12
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provenientes de ensaios clinicos indicam que a reducdo da atividade dessas células estd
associada ao aumento da atividade da doenga, o que evidencia a importincia do equilibrio
imunoldgico na manuten¢io da homeostase (He ez 4., 2020).

Segundo Morand ez al. (2020), a resposta imune inata participa de forma decisiva
na fisiopatologia do lpus eritematoso sistémico, especialmente por meio da ativagio de
vias inflamatdrias que antecedem e sustentam a resposta autoimune. Nesse contexto,
destaca-se a produgio aumentada de interferon do tipo I, que atua na amplificagio da
ativagio de células dendriticas plasmocitoides e no estimulo continuo de linfécitos
autorreativos. O processo apresentado contribui para a manuten¢io de um ambiente
inflamatério persistente, favorecendo a progressio da doenga e o agravamento das
manifesta¢des clinicas.

A repercussio desses mecanismos imunoldgicos se reflete na diversidade de
manifestagdes clinicas observadas no LES. Borges ez 4/. (2021) evidenciam que pacientes
com a doenga frequentemente apresentam impacto significativo na qualidade de vida,
decorrente de dor cronica, limita¢oes funcionais e altera¢des psicossociais. Esse cendrio
demonstra que a fisiopatologia do LES transcende o nivel celular, repercutindo
diretamente na experiéncia do adoecimento.

De forma complementar, Souza et al. (2022) destacam que a evolugio clinica do
LES estd associada a uma trajetéria marcada por incertezas diagndsticas, exacerbagdes e
desenvolvimento de complicagdes, evidenciando o cardter croénico e imprevisivel da
doenca. Esses aspectos refor¢am a necessidade de uma compreensio ampliada da
fisiopatologia, que considere nio apenas os mecanismos biolégicos, mas também suas
implicagdes clinicas.

A anilise dos estudos também evidencia que fatores hormonais desempenham
papel relevante na modulagio da resposta imunoldgica, especialmente considerando a
maior prevaléncia da doenga em mulheres em idade reprodutiva (Ribeiro; Vaz; Zanelatto,
2019). A associa¢ao sugere que hormonios sexuais, como o estrogénio, influenciam a
ativagio de linfécitos e a produgio de autoanticorpos, contribuindo para o
desenvolvimento e progressio do LES.

Ademais, a interagio entre fatores genéticos e ambientais também se destaca como
elemento modulador da doen¢a. Venzo e Navarros (2022) apontam que estimulos

externos, como infecgdes virais e exposi¢do a radia¢io ultravioleta, podem atuar como

13
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desencadeadores em individuos predispostos, influenciando o inicio ou a exacerbagio do
quadro clinico. Desse modo, a interagdo entre esses fatores amplia a compreensio do LES
como uma condi¢io multifatorial, na qual diferentes elementos contribuem para a sua
exXpressao.

A repercussio desses mecanismos ¢ observada na diversidade de manifestagoes
clinicas, que variam desde sintomas leves até comprometimentos organicos graves. Borges
et al. (2021) descrevem impactos significativos na vida dos pacientes, incluindo dor
cronica e limitagdes funcionais, evidenciando que o processo fisiopatolégico se traduz em
altera¢es concretas na qualidade de vida.

Além das manifestagoes fisicas, a progressio da doenga estd associada a repercussdes
emocionais e sociais. Souza et al. (2022) destacam que a convivéncia com o LES envolve
incertezas relacionadas ao diagndstico e a evolu¢io clinica, o que pode agravar o
sofrimento psicoldgico e dificultar a adesio ao tratamento.

A andlise conjunta dos estudos indica que a variabilidade clinica do LES est4
diretamente relacionada a intera¢do entre diferentes vias imunoldgicas e fatores
moduladores. A auséncia de um padrio tinico de manifestagio dificulta a padroniza¢io do
manejo clinico, exigindo abordagens individualizadas que considerem as particularidades
de cada paciente.

Nesse contexto, a compreensio da fisiopatologia ultrapassa o campo descritivo e
passa a orientar decisdes clinicas e terapéuticas. A identificagio de vias especificas
envolvidas na doenga tem possibilitado o desenvolvimento de interven¢bes mais
direcionadas, com potencial para maior eficicia e menor ocorréncia de efeitos adversos. A
incorporagio desses conhecimentos a pritica clinica contribui para a construgio de
estratégias mais consistentes no manejo do LES, especialmente diante da necessidade de
controle da atividade da doenga e preven¢io de complicagdes. Esse avanco reflete a
importincia da integracio entre pesquisa bésica e aplicada no enfrentamento de doengas
autoimunes complexas.

Entio, observa-se que a fisiopatologia do lapus eritematoso sistémico constitui um
campo dinimico, no qual a articulagio entre diferentes niveis de andlise permite
compreender a doenga de maneira mais abrangente. A consolidagio desse entendimento
favorece nio apenas a interpretagio dos mecanismos envolvidos, mas também o

aprimoramento das abordagens terapéuticas e do cuidado ao paciente.
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3.2 Critérios e métodos de diagnéstico clinico e laboratorial

A identificagdo do ldpus eritematoso sistémico configura-se como um processo
complexo que exige a integra¢io entre manifestagdes clinicas e achados laboratoriais, uma
vez que ndo existe um marcador Gnico capaz de confirmar a doenga de forma isolada. A
andlise dos estudos selecionados demonstra que o diagndstico ¢ estabelecido a partir da
combinagio de critérios que envolvem sinais clinicos, alteragoes imunoldgicas e histdrico
do paciente, sendo fundamental a avaliagio conjunta desses elementos para maior
precisio diagndstica (Peres ez al., 2023).

A heterogeneidade clinica do LES representa um dos principais desafios nesse
processo, considerando que os sintomas podem variar significativamente entre os
individuos e ao longo da evolugio da doenga. Peres er al. (2023) destacam que
manifestagoes iniciais, como fadiga, febre e artralgias, frequentemente apresentam cardter
inespecfﬁco, o que contribui para atrasos no diagnéstico e, consequentemente, no inicio
do tratamento adequado.

A utilizagio de exames laboratoriais assume papel central na confirmagio
diagndstica, especialmente por meio da identificagio de autoanticorpos. Entre os
principais marcadores, destaca-se o anticorpo antinuclear, amplamente utilizado como
teste de triagem, embora sua positividade isolada nio seja suficiente para o diagnéstico
definitivo. A interpreta¢do desses resultados requer anilise criteriosa, considerando a
possibilidade de resultados falso-positivos e a necessidade de correlagio com o quadro
clinico (Ferreira; Moraes, 2013).

A presenga de autoanticorpos especificos, como anti-DNA de dupla fita, contribui
para maior especificidade diagndstica, estando frequentemente associada a atividade da
doenga. Barbosa ez al. (2021), ao investigarem polimorfismos do TLR9, demonstraram
associa¢do entre altera¢des imunolégicas e manifestagdes clinicas relevantes, indicando
que a caracteriza¢do laboratorial pode auxiliar na compreensio da expressio clinica do
LES.

A andlise dos dados laboratoriais também inclui a avaliagio de parimetros
inflamatérios e imunoldgicos, como niveis de complemento, cuja redu¢io pode indicar
atividade da doenca. A associa¢io entre marcadores laboratoriais e evolugio clinica
permite nio apenas confirmar o diagnéstico, mas também monitorar a progressio do

quadro e identificar possiveis exacerbagdes.
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A complexidade do diagnéstico é ampliada pelo cardter intermitente da doenga,
marcado por periodos de remissio e exacerbagio, o que pode dificultar a identifica¢io
precoce. Souza et al. (2022) evidenciam que muitos pacientes percorrem um longo trajeto
até o diagndstico definitivo, passando por multiplas avaliagdes e interpretagdes clinicas
antes da confirmagio da doenga.

A experiéncia relatada por pacientes demonstra que o processo diagndstico nio se
limita 2 identifica¢do de sinais clinicos, envolvendo também aspectos emocionais e sociais
decorrentes da incerteza e da demora na defini¢io do quadro. Borges ez al. (2021)
destacam que a vivéncia com sintomas persistentes e sem diagndstico claro pode gerar
sofrimento significativo, reforcando a importincia de uma abordagem clinica mais
integrada.

A integragio entre dados clinicos e laboratoriais constitui, portanto, elemento
essencial para a condugio adequada do diagnéstico do LES, exigindo conhecimento
técnico e capacidade interpretativa por parte dos profissionais de satide. A auséncia de um
padrio Gnico de apresenta¢io demanda ateng¢do constante as particularidades de cada
caso, evitando conclusoes precipitadas baseadas em achados isolados. A partir da andlise
dos estudos, torna-se evidente que o diagndstico do lapus eritematoso sistémico requer
abordagem sistematizada e criteriosa, fundamentada na articulagdo entre diferentes fontes

de informagio.

3.3 Estratégias farmacoterapéuticas no manejo do LES

O manejo farmacoterapéutico do lapus eritematoso sistémico tem como objetivo
central o controle da atividade inflamatdria, a prevencio de danos orginicos irreversiveis e
a manuteng¢io da qualidade de vida dos pacientes, considerando a natureza cronica e
multifatorial da doenga. A escolha do tratamento depende da gravidade clinica, do érgio
acometido e da resposta individual, exigindo abordagem terapéutica progressiva e
frequentemente combinada, com base em evidéncias clinicas e imunoldgicas (Brandio
Neto, 2022).

Entre os firmacos amplamente utilizados, destaca-se a hidroxicloroquina,
considerada base terapéutica no tratamento do LES, independentemente da gravidade da
doencga. Seu mecanismo de a¢do envolve a modulagio da resposta imune por meio da

inibi¢o da apresentagio de antigenos e da redugio da ativagio de células T e B, além de
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interferir na produgio de citocinas pré-inflamatdrias. Antunes ez a/. (2022) apontam que
seu uso continuo estd associado a redugdo de exacerbagdes e a melhora do prognéstico a
longo prazo, sendo considerada uma terapia segura, com perfil de toxicidade controlado
quando monitorada adequadamente.

Os corticosteroides permanecem como importantes agentes no controle de fases
agudas da doenca, atuando na supressio rdpida da inflamagio por meio da inibi¢io da
expressio génica de mediadores inflamatdrios. Apesar de sua eficdcia, a literatura destaca
limitagdes relacionadas ao uso prolongado, como aumento do risco de infecgdes,
osteoporose e complicagdes metabdlicas, o que reforca a necessidade de estratégias que
permitam a redugio gradual da dose, sempre que possivel (Brandio Neto, 2022).

Os imunossupressores, como azatioprina e micofenolato de mofetila,
desempenham papel relevante no controle de manifestagdes moderadas a graves,
especialmente em casos com acometimento renal. Esses firmacos atuam na inibi¢io da
proliferacio de células imunoldgicas, reduzindo a produgio de autoanticorpos e a
atividade inflamatdria sistémica. Evidéncias clinicas demonstram que seu uso contribui
para a preservagio da fungio orgénica e redugio de recaidas, embora estejam associados a
efeitos adversos que requerem monitoramento continuo (Ferreira; Moraes, 2013).

O avango no entendimento da fisiopatologia do LES possibilitou o
desenvolvimento de terapias bioldgicas direcionadas, com destaque para o anifrolumabe,
um anticorpo monoclonal que bloqueia o receptor do interferon tipo I. O estudo
conduzido por Morand ez a/. (2020) demonstrou que pacientes tratados com esse agente
apresentaram redugio significativa da atividade da doenga em comparagio ao grupo
placebo, evidenciando melhora clinica consistente e controle mais eficaz da resposta
inflamatdria.

A seguranga e eficicia do anifrolumabe também foram avaliadas em estudos de
extensdo, como o conduzido por Chatham ez a/. (2021), que demonstraram manutengio
da resposta terapéutica ao longo do tempo, com perfil de seguranga considerado aceitdvel.
Os resultados indicam redugio da necessidade de corticosteroides e menor frequéncia de
exacerbacdes, refor¢ando o papel dessa terapia como alternativa promissora no manejo do
LES.

Uma outra abordagem terapéutica relevante envolve o uso de citocinas

moduladoras, como a interleucina-2 em baixas doses. O ensaio clinico randomizado
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conduzido por He e al. (2020) evidenciou que essa estratégia promove expansio seletiva
de células T reguladoras, restaurando o equilibrio imunolégico e reduzindo a atividade da
doenga. Os resultados apontam melhora significativa nos parimetros clinicos e
laboratoriais, com perfil de seguranga favoravel.

A utilizagio de terapias imunomoduladoras mais especificas reflete uma mudanga
no paradigma do tratamento, deslocando o foco de estratégias amplamente
imunossupressoras para abordagens mais seletivas. Essa transi¢io permite melhor controle
da doenga com menor impacto sistémico, embora ainda existam desafios relacionados ao
custo e a disponibilidade dessas terapias em diferentes contextos clinicos.

A andlise dos estudos evidencia que, embora existam multiplas op¢oes terapéuticas
disponiveis, nenhuma delas ¢ capaz de promover a cura da doenga, sendo o tratamento
voltado ao controle dos sintomas e prevengio de complicagdes. Essa limita¢io reforca a
importincia de estratégias individualizadas, baseadas na avalia¢io clinica continua e na
resposta terapéutica do paciente.

Wafa et al. (2022) chama aten¢do a necessidade de monitoramento constante
durante o tratamento, considerando o risco de efeitos adversos associados a
imunossupressio. A vigilincia clinica e laboratorial permite ajustes terapéuticos precoces,
contribuindo para maior seguranca e eficicia no manejo da doenga.

A integragio entre diferentes abordagens farmacoldgicas, aliada ao avango das
terapias direcionadas, tem contribuido para a melhoria dos desfechos clinicos em
pacientes com LES. A andlise dos dados evidencia uma tendéncia crescente a utilizagio de
terapias personalizadas, fundamentadas em mecanismos imunoldgicos especificos, o que

amplia as possibilidades de controle da doenga e redugio de complicagdes associadas.

4 CONSIDERACOES FINAIS

Por meio das evidéncias apresentadas e com base nos estudos mais recentes acerca
do lapus eritematoso sistémico, foi possivel compreender que a doenga resulta da
interagdo entre alteragbes imunoldgicas complexas, fatores genéticos e estimulos
ambientais, que atuam conjuntamente na ativagio e perpetuagao da resposta autoimune.
Os achados evidenciam que a fisiopatologia do LES envolve multiplas vias inflamatérias,

com destaque para a produgio de autoanticorpos, formag¢io de imunocomplexos e
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ativagio de mecanismos celulares e moleculares que contribuem para a diversidade de
manifestagdes clinicas observadas.

Os métodos diagnésticos analisados ao longo do estudo demonstraram que a
identificagio do LES depende da associagdo entre critérios clinicos e laboratoriais, uma vez
que nio hd um marcador isolado capaz de confirmar a doenga. Observou-se que exames
imunoldgicos, especialmente a detecgdo de autoanticorpos, desempenham papel
fundamental nesse processo, embora exijam interpretagio criteriosa. No que se refere ao
tratamento, verificou-se que as abordagens farmacoterapéuticas variam conforme a
gravidade do quadro clinico, envolvendo desde o wuso de antimaldricos e
imunossupressores até terapias bioldgicas mais recentes, como o anifrolumabe, que atua
na inibi¢io da via do interferon tipo I e tem demonstrado resultados consistentes na
redugio da atividade da doenga e no controle das exacerbagdes.

Durante o desenvolvimento da pesquisa, evidenciou-se a dificuldade na
identifica¢do de estudos recentes publicados no Brasil, especialmente relacionados a
investiga¢do de novos medicamentos e ensaios clinicos voltados ao tratamento do LES. A
predominincia de artigos internacionais, majoritariamente em lingua inglesa, refor¢a a
necessidade de ampliagdo da produgio cientifica nacional, de modo a contribuir para o
fortalecimento do conhecimento sobre a doen¢a em contextos locais e para o
desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais acessiveis.

Dessa forma, esta revisio destaca a importincia da continuidade das pesquisas
voltadas ao lipus eritematoso sistémico, especialmente no desenvolvimento de terapias
mais eficazes, seguras e individualizadas. A ampliag¢do do conhecimento cientifico sobre os
mecanismos da doenga e suas formas de tratamento representa um caminho essencial para
a melhoria da assisténcia prestada aos pacientes, contribuindo para melhores desfechos

clinicos e maior qualidade de vida.
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