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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Introdugdo: A hepatite autoimune, uma condicdo complexa e desafiadora do sistema hepatico,
tem despertado crescente interesse na comunidade cientifica devido a sua natureza
multifacetada e implicacGes significativas para a saude humana. Esta doenca hepatica
inflamatdria, caracterizada pela resposta autoimune direcionada contra os hepatdcitos,
apresenta uma complexidade uUnica tanto em sua etiologia quanto em suas manifestacoes
clinicas. Metodologia: A metodologia adotada para esta revisdao da literatura sobre hepatite
autoimune compreendeu uma busca abrangente de artigos cientificos, com inicio em
01/08/2023 e término em 12/01/2023. A pesquisa foi conduzida utilizando descritores em inglés,
especificos do Medical Subject Headings (MeSH), focalizando Hepatitis, Autoimmune,
Autoimmune Hepatitis, Immunologic System, Prevalence, and Epidemiology.Resultado: A
prevaléncia maior de mulheres afetadas pela hepatite autoimune figura entre as mais
pronunciadas nas condi¢Ges autoimunes. Contudo, os mecanismos subjacentes as disparidades
de género nas enfermidades hepdticas autoimunes ainda permanecem exclusivamente
desconhecidos. Conclusdo: E importante que os pacientes com hepatite autoimune recebam
acompanhamento da equipe de saude regular para monitorar a progressao da doenca e ajustar
o tratamento conforme necessario.
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Autoimmune Hepatitis: Exploring the Pathways of the

Immune Response Against the Liver.
ABSTRACT

Introduction: Autoimmune hepatitis, a complex and challenging condition of the hepatic
system, has garnered increasing interest in the scientific community due to its
multifaceted nature and significant implications for human health. This inflammatory
liver disease, characterized by an autoimmune response directed against hepatocytes,
presents a unique complexity in both its etiology and clinical manifestations.
Methodology: The methodology employed for this literature review on autoimmune
hepatitis involved a comprehensive search for scientific articles, beginning on
01/08/2023 and concluding on 12/01/2023. The search was conducted using English
descriptors specific to the Medical Subject Headings (MeSH), focusing on Hepatitis,
Autoimmune, Autoimmune Hepatitis, Immunologic System, Prevalence, and
Epidemiology.

Results: The higher prevalence of women affected by autoimmune hepatitis stands
among the most pronounced in autoimmune conditions. However, the underlying
mechanisms behind gender disparities in autoimmune liver diseases still remain
exclusively unknown.

Conclusion: It is crucial that patients with autoimmune hepatitis receive regular health
team follow-up to monitor the progression of the disease and adjust the treatment as
necessary.
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INTRODUCAO

A hepatite autoimune, uma condicdo complexa e desafiadora do sistema
hepatico, tem despertado crescente interesse na comunidade cientifica devido a sua
natureza multifacetada e implicacGes significativas para a saude humana. Esta doenca
hepatica inflamatdria, caracterizada pela resposta autoimune direcionada contra os
hepatdcitos, apresenta uma complexidade Unica tanto em sua etiologia quanto em suas
manifestacdes clinicas'.

A compreensdo aprofundada dos mecanismos imunoldgicos subjacentes, a
prevaléncia da condicdo e sua variabilidade epidemiolégica sdo fundamentais para o
desenvolvimento de estratégias eficazes de diagnodstico, tratamento e gestdo clinica.
Neste contexto, este trabalho visa realizar uma revisdo abrangente da literatura,
abordando aspectos contemporaneos relacionados a hepatite autoimune, explorando
0Ss avancos recentes na pesquisa, e fornecendo uma visao critica das abordagens atuais
de diagndstico e tratamento®.

Ao investigar a intersecdo complexa entre o sistema imunoldgico e o figado,
este trabalho busca contribuir para a expansdao do conhecimento cientifico e para
aprimorar as estratégias clinicas destinadas a enfrentar os desafios apresentados por
essa patologia autoimune especifica®3.

A condicdo é mais comum em mulheres do que em homens e geralmente se
manifesta durante a idade adulta, embora possa ocorrer em qualquer fase da vida. Os
sintomas da hepatite autoimune podem variar, mas incluem fadiga, desconforto
abdominal, ictericia (coloracdo amarelada da pele e dos olhos), perda de peso e febre
baixa. Em alguns casos, a hepatite autoimune pode progredir para cirrose hepatica.

O diagndstico geralmente envolve exames de sangue para detectar
marcadores especificos, como anticorpos e enzimas hepaticas elevadas. Uma bidpsia
hepatica também pode ser realizada para avaliar a extensdo do dano ao figado*>.

O tratamento da hepatite autoimune geralmente envolve o uso de
medicamentos imunossupressores, como corticosteroides e outros agentes que ajudam
a reduzir a resposta autoimune. A terapia imunossupressora busca controlar a

inflamacao e prevenir danos adicionais ao figado. Em alguns casos, pode ser necessario
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realizar transplante de figado se a doenca progredir para estdgios avancados e

irreversiveis®.
METODOLOGIA

A metodologia adotada para esta revisao da literatura sobre hepatite autoimune
compreendeu uma busca abrangente de artigos cientificos, com inicio em 01/08/2023
e término em 12/01/2023. A pesquisa foi conduzida utilizando descritores em inglés,
especificos do Medical Subject Headings (MeSH), focalizando Hepatitis, Autoimmune,

Autoimmune Hepatitis, Immunologic System, Prevalence, and Epidemiology.

A selecdo dos artigos considerou um periodo de publicacdo nos uUltimos 5 anos,
de 2019 a 2023, com o objetivo de garantir a relevancia e atualidade das informacgdes.
Inicialmente, foram identificados 28 resultados, dos quais 10 foram posteriormente

utilizados na revisao.

O processo de exclusdo foi conduzido de forma criteriosa, levando em
consideragdo tanto a leitura do curriculo quanto a analise do tema dos artigos. Quatorze
artigos foram excluidos ap6s a leitura do curriculo, enquanto outros 4 foram excluidos
apos a anadlise mais aprofundada do tema abordado.

Os critérios de exclusdo foram definidos para assegurar a pertinéncia estrita ao
contexto da hepatite autoimune. Foram excluidos artigos que tratavam exclusivamente
de elastografia, focavam em doenca cardiovascular, tinham como foco a cultura de
tecido do timo em pacientes com atimia congénita, ou se concentravam em inibidores

de checkpoint.

Além disso, foram excluidos artigos com enfoque em carcinoma hepatocelular,
hepatite B, hepatite E, hepatite aguda, lesdo hepdtica causada, vacinacao e algoritmo
experimental. Essas exclusdes foram fundamentadas na necessidade de manter a
coesdo tematica da revisdo, concentrando-se estritamente na hepatite autoimune e

seus aspectos relacionados.
RESULTADOS

Ha uma ligacdo entre doencas autoimunes e um aumento no risco de
desenvolver cancer. Especificamente, doencas autoimunes que afetam d6rgaos estao

mais fortemente associadas ao risco de canceres locais em comparacdao com canceres
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em outras partes do corpo.

As associacOes variam entre diferentes doencas autoimunes, sendo
predominantemente especificas para érgaos, embora também tenham sido observadas
associacdes com certos tipos de cancer em érgaos préximos e distantes, ou mesmo em
sistemas diferentes. Essas descobertas sustentam a ideia de que a regulagdo

imunoldgica local e sistémica desempenha um papel no desenvolvimento do cancer?.

A hepatite autoimune é uma condicdo imunoldgica cronica no qual o sistema
imunoldégico direciona sua resposta contra o figado. Essa condicdo possui uma origem
genética, contribuindo para a variacdao epidemiolégica observada em testes sorolégicos
e nas manifestagdes clinicas em diferentes grupos populacionais. A incidéncia da
hepatite autoimune aumenta com a idade, atingindo seu pico aos 70 anos, e parece

estar em ascensdo em termos de prevaléncia?.

A maioria dos pacientes apresenta resultados positivos para anticorpos
antinucleares, ASMA (antimitocondria) ou anti-LKM (antimusculo liso), mas
aproximadamente 20% dos pacientes ndo apresentam esses marcadores soroldgicos.
Na manifestagdo clinica, os pacientes podem variar de sintomas a sintomas, podendo

também desenvolver insuficiéncia hepatica aguda ou cirrose descompensadaZ.

Além disso, a idade avancada também estd associada a mudancas no sistema
imunoldgico, influenciando a manifestacdo de hepatopatias mediadas pela resposta
imune do hospedeiro, como hepatite viral, hepatite autoimune, e carcinoma

hepatocelular3.

Apesar dessas mudangas, a fungdo hepatica total e os valores laboratoriais
tendem a ser bem mantidos em idosos saudaveis, de modo que toda variacdo
enzimatica em um paciente geriatrico deve ser investigada com a mesma atencao que

em um paciente mais jovem3.

Um diagndstico adequado e precoce é de grande importancia, considerando
0 curso mais agressivo das hepatopatias relacionadas a idade e o fato de que aidade em

si n3o parece ser um limite para a maioria das opcdes de tratamento?.
A prevaléncia maior de mulheres afetadas pela hepatite autoimune figura
entre as mais pronunciadas nas condi¢cdes autoimunes. Contudo, os mecanismos

subjacentes as disparidades de género nas enfermidades hepaticas autoimunes ainda
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permanecem exclusivamente desconhecidos®.

Pacientes com COVID e hepatite autoimune ndao parecem ter maior
gravidade dos sintomas e nem maior probabilidade de apresentar eventos duros, como

a morte>
Ha a relacdo de hepatite autoimune com hepatite B. Sendo relacionada com

problemas renais, é importante destacar que algumas condi¢cdes autoimunes podem

afetar n3o apenas o figado, mas também outros 6rg3os, incluindo os rins®.

A identificacido de ANA e ASMA continua prevalente em pacientes
coinfetados com HCV/HIV apds a aplicagdo da terapia antirretroviral combinada, mesmo

diante de uma recuperagdo imunoldgica razoavel’.

Esses resultados sustentam a importancia de uma vigilancia dos niveis de
ANA antes da administracdo de inibidores de pontos de controle imunoldgicos nesses
pacientes, especialmente para aqueles com concentra¢ao mais baixa de células T CD4

no ponto mais baixo’.

A diversidade sem risco e a intensidade de diversas doengas autoimunes,
canceres e infeccOes esta intimamente ligada as variacdes nos polimorfismos dos loci
HLA classe |. Essas conexdes genéticas oferecem uma oportunidade para aprofundar a
compreensao da origem das doencas humanas. Explorar esses polimorfismos nos locais
HLA classe | pode lancar luz sobre os mecanismos subjacentes e abrir caminhos para

estratégias mais estratégias de prevenc3do e tratamento?.

A presenca do MAdCAM-1 em bidpsias hepaticas foi identificada em apenas
uma parcela reduzida de pacientes no momento do diagndstico da Hepatite Autoimune

(HAI), indicando que esse ndo desempenha um papel central em sua fisiopatologia®.

A ocorréncia de doenca hepatica autoimune é pouco frequente em criancgas.
Os atributos sistémicos de crescimento, préprios da idade, e a interacdao do sistema
imunolégico determinam a natureza da doenca hepatica autoimune em criancas,
resultando em manifestacdes clinicas e transicdo progndstica que podem diferir das
observadas em adultos'®.

Quadro 1 — Resumo do encontrado na literatura sobre hepatite autoimune

TITULO CONCLUSAO
Doencas imunomediadas | Hd uma ligacdo entre doencas autoimunes e um
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associadas a riscos de
cancer?!

aumento no risco de desenvolver cancer.

Hepatite Autoimune:
Epidemiologia, Subtipos e
Apresentacdo?

A incidéncia da hepatite autoimune aumenta com a
idade, atingindo seu pico aos 70 anos, e parece estar em
ascensao em termos de prevaléncia.

Doengas hepaticas em
idosos?

Toda variacdo enzimdtica em um paciente geriatrico
deve ser investigada com a mesma atenc¢do que em um
paciente mais jovem.

Fatores relacionados ao
sexo nas doencas
hepéticas autoimunes*

A prevaléncia maior de mulheres afetadas pela hepatite
autoimune figura entre as mais pronunciadas nas
condi¢des autoimunes.

Infecgao por SARS-CoV-2
em pacientes com
hepatite autoimune®

Pacientes com COVID e hepatite autoimune nao
parecem ter maior gravidade dos sintomas e nem
maior probabilidade de apresentar eventos duros,
como a morte

Frequéncia de OBI entre
pacientes com hepatite
autoimune®

Em relagdo a hepatite autoimune e problemas renais, é
importante  destacar que algumas condicdes
autoimunes podem afetar ndo apenas o figado, mas
também outros 6rgaos, incluindo os rins. Além disso,
podendo se associar com hepatite B.

Nadir CD4 esta
negativamente associado
a deteccdo de anticorpos

antinucleares em
pacientes coinfectados
com HCV/HIV’

A identificagdao de ANA e ASMA continua prevalente em
pacientes coinfetados com HCV/HIV apds a aplicacdo
da terapia antirretroviral combinada, mesmo diante de
uma recuperacao imunolégica razoavel.

Identificando as
interagdes imunoldgicas
subjacentes as
associacoes de doencas
HLA classe I®

A diversidade sem risco e a intensidade de diversas
doencas autoimunes, canceres e infeccbes estd
intimamente ligada as variagées nos polimorfismos dos
loci HLA classe I.

MAdCAM-1 ndo
desempenha um papel
central na fisiopatologia

inicial da hepatite
autoimune®

A presenga do MAdCAM-1 em bidpsias hepaticas foi
identificada em apenas uma parcela reduzida de
pacientes no momento do diagndstico da Hepatite
Autoimune, indicando que esse ndo desempenha um
papel central em sua fisiopatologia.

Um avanco atualizado da
hepatite autoimune em
criangast®

A ocorréncia de doenca hepatica autoimune é pouco
frequente em criangas.

Fonte: Elaborado pelo préprio autor.

CONSIDERACOES FINAIS

E importante que os pacientes com hepatite autoimune recebam
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acompanhamento da equipe de salde regular para monitorar a progressao da doenca

e ajustar o tratamento conforme necessario. O progndstico varia de pessoa para pessoa,

e muitos pacientes conseguem levar uma vida normal com o devido tratamento. No

entanto, a hepatite autoimune é uma condicdo séria que requer gerenciamento

cuidadoso para prevenir complicagdes.
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