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ARTIGO ORIGINAL

RESUMO

Este artigo tem por objetivo realizar uma varredura da literatura médica vigente sobre o IUpus
eritematoso sistémico e o acometimento cutdneo/articular. O ldpus eritematoso sistémico é um
disturbio inflamatério, crénico e multissistémico, de provavel etiologia autoimune que ocorre
predominantemente em mulheres jovens. As manifestacdes comuns sdo artralgia e artrite, fen6meno
de Raynaud, exantema malar e outros exantemas, pleurite ou pericardite, envolvimento renal ou do
sistema nervoso central e citopenia autoimune. O diagndstico requer critérios clinicos e sorolégicos.
O tratamento da doencga grave, ativa e continua requer corticoides e imunossupressores. LUpus
eritematoso sistémico (LES) é mais comum e grave entre pacientes negros e asidticos do que entre
pacientes brancos. Ele pode afetar pacientes de qualquer idade, inclusive neonatos. Em alguns paises,
a prevaléncia de LES rivaliza com a de artrite reumatoide. O LES provavelmente é precipitado por
gatilhos ambientais ainda desconhecidos, os quais produzem reac¢Bes autoimunes em pessoas
geneticamente predispostas.
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Systemic lupus erythematosus and skin/joint involvement: a
literature review

ABSTRACT

This article aims to scan the current medical literature on systemic lupus erythematosus and
skin/joint involvement. Systemic lupus erythematosus is an inflammatory, chronic and
multisystemic disorder, with a probable autoimmune etiology that occurs predominantly in
young women. Common manifestations are arthralgia and arthritis, Raynaud's phenomenon,
malar rash and other rashes, pleuritis or pericarditis, renal or central nervous system
involvement, and autoimmune cytopenia. Diagnosis requires clinical and serological criteria.
Treatment of severe, active and ongoing disease requires corticosteroids and
immunosuppressants. Systemic lupus erythematosus (SLE) is more common and serious
among black and Asian patients than among white patients. It can affect patients of any age,
including newborns. In some countries, the prevalence of SLE rivals that of rheumatoid
arthritis. SLE is probably precipitated by still unknown environmental triggers, which produce
autoimmune reactions in genetically predisposed people.
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INTRODUCAO

O ldpus eritematoso sistémico é uma condigdo inflamatdéria cronica e
multissistémica de origem autoimune, cuja causa ainda nado foi totalmente esclarecida.
Caracteriza-se pela presen¢a de diversos auto-anticorpos e se manifesta de forma
variada, com periodos de piora e melhora. Acredita-se que a predisposicao genética e
fatores ambientais, como exposi¢do a luz ultravioleta e certos medicamentos, estejam
relacionados ao desenvolvimento da doenga. Embora seja uma condigdo rara, afeta
principalmente mulheres jovens em idade reprodutiva, com uma proporc¢do
significativamente maior em comparagdo aos homens. Estudos realizados nos Estados

Unidos apontam uma prevaléncia que varia de 14 a 50 casos a cada 100.000 habitantes.

METODOLOGIA

A metodologia adotada consistiu em uma revisdo bibliografica sistematica,
abrangendo estudos recentes e revisdes relevantes sobre o tema. Foi empregada uma
metodologia de revisdo bibliografica sistematica. A busca por artigos foi conduzida em
bases de dados eletrénicas relevantes, incluindo PubMed, Scopus e Web of Science,
utilizando termos de busca especificos a partir da combinag¢do dos descritores “lUpus”,
“lapus eritematoso” e “acometimento cutaneo”. Foram considerados artigos publicados
nos ultimos 10 anos, escritos em portugués. Apds a sele¢ado inicial dos artigos com base
nos titulos e resumos, os textos completos foram revisados para garantir que atendiam
aos critérios de inclusdo. A analise dos dados foi realizada de forma qualitativa,
comparando os resultados encontrados nos estudos selecionados e discutindo as

principais tendéncias e controvérsias encontradas na literatura atual sobre o tema.

RESULTADOS

A enfermidade pode se manifestar em individuos de todas as origens étnicas e
em qualquer regido do globo. Para determinar o diagnéstico, geralmente sao utilizados
os critérios de classificacdo estabelecidos pelo American College of Rheumatology em

1982, os quais foram revisados em 1997.

O diagndstico é estabelecido com base na presencga de pelo menos 4 dos 11
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critérios a seguir: 1. Eritema malar: uma lesdo eritematosa fixa nas bochechas, plana ou
elevada; 2. Lesdo discéide: uma lesdo eritematosa e infiltrada, com escamas
gueratdticas e tampdes foliculares, que pode resultar em cicatrizes atréficas e
discromia; 3. Fotossensibilidade: uma erup¢do cutanea como resposta incomum a
exposicdo solar, conforme relatado pelo paciente ou observado pelo médico. 4. Ulceras
orais/nasais: LesGes ulcerativas na boca ou nas narinas, geralmente sem dor,
identificadas pelo médico; 5. Artrite: Inflamacdo ndo erosiva que afeta duas ou mais
articulagOes periféricas, caracterizada por dor, inchagco ou acimulo de liquido nas
articulagdes; 6. Serosite: Inflamacdo da pleura (com sintomas tipicos de dor toracica
pleuritica, ruido de atrito pulmonar detectado pelo médico ou presenca de acimulo de
liquido no pulmao) ou do pericardio (confirmada por eletrocardiograma, ruido de atrito
cardiaco ou presenca de liquido ao redor do coracdo). 7. Comprometimento renal:
presenca persistente de proteina na urina (>0,5g/dia ou 3+) ou presenca de cilindros
anormais; 8. Alteracdes neurolégicas: ocorréncia de convulsdes (sem outra causa
identificada) ou episddios de psicose (sem outra causa identificada); 9. AlteracGes
hematoldgicas: desenvolvimento de anemia hemolitica, leucopenia (menos de 4.000/ml
em duas ou mais ocasides), linfopenia (menos de 1.500/ml em duas ou mais ocasides)
ou plaquetopenia (menos de 100.000/ml sem outra causa identificada). 10. Altera¢des
do sistema imunoldgico: deteccdao de anticorpos anti-DNA nativo, anti-Sm ou anticorpo
antifosfolipide, com base em: a) niveis elevados de IgG ou IgM anticardiolipina; b)
resultado positivo para anticoagulante lGpico ou falso positivo para sifilis por pelo menos
seis meses. 11. Presenca de anticorpos antinucleares: titulo anormal de anticorpo
antinuclear detectado por imunofluorescéncia indireta ou método similar, a qualquer
momento, e na auséncia de uso de drogas conhecidas por causar sindrome do IUpus

induzido por medicamentos.

Estes critérios foram formulados com o intuito de padronizar as pesquisas
cientificas sobre a doenca. Embora pouco comum, é vidvel que haja pacientes que nao

satisfacam quatro dos critérios estipulados para classificacao.
A andlise laboratorial se torna um importante aliado no diagndstico ao identificar
mudangas como redugao de glébulos brancos, anemia, redugdo de linfdcitos, plaquetas

e alteragdes no sedimento urinario. Para um diagndstico preciso, é essencial a realizacao
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de exames de anticorpos e fatores antinucleares por imunofluorescéncia indireta,
utilizando células HEp-2 como substrato, conforme recomendagdo do | Consenso
Brasileiro Sobre Laudos de FAN. O tom do resultado deve ser sempre profissional. A
confiabilidade deste teste, embora ndo especifico, € uma excelente triagem devido a
sua sensibilidade acima de 95%. Se o resultado for negativo, é altamente improvavel a
presenca da doenga. Em casos raros de doenga com teste FAN negativo, especialmente
com lesBes cutaneas sensiveis a luz, recomenda-se a pesquisa de anticorpos anti-
SSa/Ro. Outros testes de anticorpos, como anti-DNA nativo, anti-Sm, anti-RNP e células
LE, podem ajudar na caracterizacdo do quadro clinico. Por outro lado, se o FAN for

negativo, ndo seria necessario realizar esses testes adicionais.

A abordagem terapéutica precisa ser personalizada para cada paciente, levando
em consideragdo os drgaos ou sistemas afetados e a gravidade das suas condi¢des. Em
casos de comprometimento de multiplos sistemas, o foco do tratamento deve ser no
problema mais sério. As vezes, é necessario combinar diferentes medicamentos se uma
manifestacdo ndo responder a um Unico farmaco. Por exemplo, um paciente com nefrite
e lesdes de pele pode precisar de corticoides e imunossupressores para tratar a nefrite,

juntamente com o uso de talidomida para tratar a lesdo cutanea resistente.

Independentemente do sistema do corpo afetado, é recomendado o uso
continuo de antimalaricos, como 4 mg/kg/dia de difosfato de cloroquina ou 6 mg/kg/dia
de sulfato de hidroxicloroquina, visando reduzir a atividade da doenca e evitar o uso de
corticoides. A manuten¢ao desses medicamentos em pacientes controlados diminui o
risco de novos surtos da doenca. Além disso, o uso de antimalaricos também traz
beneficios adicionais, como melhora do perfil lipidico, incluindo reduc¢do do colesterol

sérico, aumento do HDL-colesterol e diminuicdo do risco de trombose.

Os glicocorticéides sdo amplamente utilizados no tratamento, juntamente com
os antimalaricos, sendo a dose variando conforme a gravidade da condicdo. De forma
didatica, as doses de glicocorticdides, com a prednisona como referéncia, podem ser
classificadas da seguinte maneira: dose baixa, dose moderada, dose alta, dose muito
alta e a pulsoterapia com glicocorticéides. Essas opgOes de tratamento sao aplicadas de

acordo com a necessidade de cada paciente.

Devido aos diversos efeitos colaterais associados, os glicocorticdides devem ser
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utilizados de forma cuidadosa, na dose necessaria para controlar a doenca. E importante
reduzir a dose gradualmente assim que possivel. Embora a sensibilidade aos
glicocorticéides varie de pessoa para pessoa, é comprovado que os de longa duracao,
como a dexametasona, sdao os mais prejudiciais e devem ser evitados no uso didrio. Para
pacientes que ndo conseguem manter uma dose adequada de glicocorticdides, abaixo
de 15 mg/dia, a combinag¢do com outros medicamentos poupadores de glicocorticéides
é recomendada. Além dos antimaldricos, a azatioprina e o metotrexato sdo opcdes
eficazes no tratamento de manifestacdes cutaneas e vasculiticas. E essencial fazer o
diagnéstico diferencial entre a atividade da doenca e possiveis infec¢des, considerando

a possibilidade de ambas estarem presentes, assim como outras condi¢des relacionadas.

A abordagem terapéutica serd personalizada de acordo com a gravidade do
comprometimento da pele e das manifestacdes extracutaneas. E importante ressaltar
gue nem toda lesdo na pele é exclusivamente causada pelo lUpus eritematoso, podendo
ser resultado de complicagdes do tratamento ou de outras doencgas de pele associadas,

necessitando de abordagens diagndsticas e terapéuticas especificas.

Fotoprotecdo: A radiacdo ultravioleta B é a maior vild quando se trata de
sensibilidade ao sol e problemas na pele. Por isso, é importante usar protetores solares
com FPS =15 de manha e reaplica-los ao longo do dia. Além disso, optar por protetores
solares de amplo espectro pode trazer beneficios extras, como protecdo contra UV-A,
especialmente em lesGes cutdneas subagudas, e melhorar o progndstico em casos de

lesdes renais e trombocitopénicas.

Para lesGes cutaneas localizadas, recomenda-se o uso de corticdides ndo
fluorados na face e em dreas de flexdo. J4 em lesGes mais hipertroficas, é aconselhavel
o uso de corticoides fluorados, podendo ser aplicados de forma oclusiva ou por
infiltracao.

As lesGes cutdneas agudas no contexto do lUpus eritematoso sistémico (LES)
geralmente apresentam boa resposta ao tratamento com corticosteroides e
imunossupressores, que sao comumente utilizados para tratar outras manifestagdes da
doenga. Mesmo sem estudos controlados, na pratica clinica, os médicos costumam
recorrer aos antimaldricos para tratar especificamente as lesGes cutdneas, desde que

ndo haja necessidade de utilizar essas drogas para outros sintomas. O lupus cutaneo
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subagudo, por sua vez, tende a responder favoravelmente ao uso de antimalaricos, seja
de forma isolada ou em combinagdo com outros medicamentos.

Na auséncia de resposta em um prazo de trés meses, ou antes, em casos de lesdes
extensas ou deterioragdo progressiva, pode-se considerar o uso de prednisona em doses
baixas a moderadas por um periodo curto de tempo. Nos casos em que as lesdes
cutaneas persistem ativas e ndao respondem ao tratamento anterior, a escolha da terapia
deve ser individualizada, levando em consideracado as caracteristicas da paciente, como
possiveis contra indica¢gdes ao uso de certos medicamentos ou a natureza das lesGes.

A talidomida, em doses de 100-200 mg por dia com reducdo gradual, tem
mostrado eficacia em cerca de 75% dos casos. No entanto, seu uso deve ser restrito a
pacientes do sexo masculino ou mulheres sem risco de gravidez, como aquelas na pds-
menopausa ou com contracepcdo permanente. Para os demais pacientes, é possivel
considerar a associagdo com metotrexato (10-20 mg por semana), azatioprina (1-2 mg
por kg por dia), clofazimina (100 mg por dia) ou dapsona (100 mg por dia), especialmente

em casos de llpus sistémico bolhoso.

COMPROMETIMENTO ARTICULAR

A artrite costuma ser intermitente e ndo destrutiva na maioria dos casos, no
entanto, cerca de 10% dos pacientes podem desenvolver uma forma cronica de artrite
poli ou oligoarticular. Para as crises agudas de artrite, que ndo apresentam sintomas
sistémicos graves, o tratamento com anti-inflamatérios ndo hormonais é indicado,
desde que ndo haja contraindicacGes. Em casos de falta de melhoria, a adi¢cdo ou troca
por uma baixa dose de prednisona pode ser considerada.

Em quadros de artrite cronica ou com recorréncias frequentes, recomenda-se a
utilizacdo de antimalaricos, como hidroxicloroquina ou difosfato de cloroquina, para o
controle da dor nas articulagGes. Em situacdes em que os pacientes ndo respondem ao
tratamento ou quando os antimaldricos ndo sdo adequados, pode-se considerar a
associacdo de 10-20 mg/semana de metotrexato. Esta abordagem pode ser benéfica
para melhorar a qualidade de vida dos pacientes e garantir um manejo adequado da
condicdo articular.

Em casos de pacientes com artrite crénica que ndo respondem ao tratamento
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medicamentoso convencional e apresentam inflamagdao em uma ou duas articulagdes,
recorremos a infiltragdo intra-articular com triancinolona hexocetonida. Geralmente,
observamos uma resposta positiva a esse procedimento, embora ainda falte um estudo

controlado que avalie sua eficacia com maior precisao.

CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo evidencia que o Lupus Eritematoso Sistémico (LES), comumente
conhecido como lupus, é uma condicdo inflamatdria crénica de natureza autoimune. Os
sintomas podem se manifestar de maneira gradual ao longo de meses, ou de forma mais
abrupta em semanas, afetando diversos 6rgdos. Além disso, a doenca apresenta

periodos de atividade e remissdo, evidenciando sua natureza imprevisivel.

Existem dois tipos principais de lupus que sdo amplamente reconhecidos: o
cutaneo, que se manifesta apenas na pele com manchas avermelhadas ou eritematosas,
principalmente em dreas expostas ao sol, como o rosto, orelhas, colo e bracos, e o
sistémico, que afeta um ou mais érgdos internos. Como o lUpus é uma doenca do
sistema imunoldgico, que regula a produgao de anticorpos e a resposta inflamatéria em
todo o corpo, os sintomas podem variar amplamente e afetar diferentes partes do
organismo. Alguns sinais comuns incluem febre, perda de peso, falta de apetite,
fraqueza e fadiga, enquanto outros sao especificos de érgaos como dores articulares,

manchas na pele, inflamacao da pleura, hipertensdo e problemas renais.
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