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INTRODUCAO

O lapus eritematoso cutaneo (LEC) é a prin-
cipal manifestacdo clinica do lGpus eritematoso
sistémico (LES), uma doenca crbnica autoi-
mune, e se concentra predominantemente na
pele. Essa condicdo pode se manifestar de trés
formas: Aguda, subaguda e crénica, com carac-
teristicas clinicas e histopatologicas especificas
que variam em extensao e gravidade, sendo isso
relevante para a escolha da abordagem terapéu-
tica dos pacientes. O LEC é uma doenca multi-
fatorial, e sua causa envolve complexas intera-
cOes entre exposicdo ambiental e causa gené-
tica. O diagnostico envolve a coleta de dados
clinicos além de exames laboratoriais de auto-
anticorpos especificos, proteina C reativa e ati-
vidade sistémica da doenca em alguns érgéos.
Para determinacdo do subtipo, sdo realizados
exames histopatologicos das lesdes. O trata-
mento tem como pilar um estilo de vida sauda-
vel, evitar exposicao solar excessiva e aplicacédo
de corticosteroides topicos. Em alguns casos
mais graves, um tratamento individualizado
que envolve a reumatologia e a dermatologia
pode ser necessario para a prescri¢do de medi-
camentos imunossupressores.

Epidemiologicamente, o LEC tem maior in-
cidéncia no sexo feminino no inicio da vida, e
geralmente ocorre no sexo masculino em idades
mais avancadas. As reacdes cutaneas sdo muito
recorrentes e podem aparecer de diferentes for-
mas na pele, acometendo cerca de 80% dos pa-
cientes com LES.

Dessa forma, se trata de um assunto de ex-
trema relevancia, e a partir do estudo realizado,
objetivamos abordar os principais aspectos da
doenca, assim como suas classificacdes de
modo a compreender as repercussdes clinicas
nos pacientes e a forma mais adequada de trata-
mento para os diferentes casos.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa reali-
zada no periodo de julho a outubro de 2023 por
meio de pesquisas nas bases de dados PubMed,
Lilacs, SCIELO e Medline. As pesquisas foram
realizadas através de combinagdes entre 0s des-
critores: “Lupus Eritematoso Sistémico”, “Do-
encas Dermatologicas”, “Etiopatogénese” e
“Medidas Terapéuticas”. Desta busca foram en-
contrados 146 artigos, posteriormente submeti-
dos aos critérios de selecéo.

Os critérios de inclusdo foram: Artigos nos
idiomas portugués e inglés; publicados em um
periodo de 15 anos (2008 a 2023) e que aborda-
vam as tematicas propostas para esta pesquisa,
disponibilizados na integra. Os critérios de ex-
clusdo foram: Artigos duplicados, disponibili-
zados na forma de resumo, publicados anterior-
mente ao periodo estabelecido ou que néo abor-
davam diretamente a proposta estudada.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 12 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados em de forma descritiva, divididos
em categorias tematicas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Etiopatogénese

A etiopatogénese do LEC é complexa e
multifatorial envolvendo uma interacdo entre
carga genética e exposi¢do ambiental, dentro da
exposicdo ambiental pode-se citar radiagcdo ul-
travioleta, farmacos, produtos agricolas e ta-
baco. Sobre as alteragdes genéticas encontradas
no LEC os estudos mostram que parecem haver
mutacdes polimorfismos genéticos e alelos de
risco associados as vias da imunidade inata e
adaptativa, dessa forma podem haver producao
de anticorpos alteragdo na migracao leucocita-
ria e na cascata do complemento. Além disso,

fatores ambientais podem desencadear a ex-
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pressao genética. Um exemplo é a radiacdo ul-
travioleta, desencadeador de LEC mais bem es-
tabelecido. A irradiacdo da pele altera a morfo-
logia e a fungdo dos ceratindcitos induzindo a
ativagao do sistema imune. Alguns medicamen-
tos séo identificados como potenciais desenca-
deadores do LuUpus Eritematoso Cutaneo
(LEC), especialmente do subtipo subagudo.
Medicamentos tradicionalmente reconhecidos
por induzirem o LEC, como anti-hipertensivos,
antifungicos e inibidores da bomba de protons,
entre mais de cem outros medicamentos, com-
partilham importancia crescente com as novas
terapias direcionadas, como imunobiol6gicos,
imunoterapicos e quimioterapicos, devido ao
aumento continuo dos casos relacionados a es-
ses medicamentos. Acredita-se que os medica-
mentos causadores do LEC possam ativar dire-
tamente o sistema imunolégico inato ou, indire-
tamente, reduzir a eliminacdo de autoantigenos.
Além disso, o tabagismo é outro fator de risco
importante associado ao LEC, pois estimula ci-
tocinas pro-inflamatorias, ativagdo de neutrofi-
los, aumento do estresse celular, formacao de
radicais livres e apoptose (DO VALE & GAR-
CIA, 2023).

A patologia das lesdes cuténeas no LES de-
monstra a formacdo de complexos imunes que
levam a danos nos tecidos, inflamacéo vascular
e perivascular e infiltracdo cronica de células
mononucleares. Les6es agudas demonstram ne-
crose fibrindide na juncdo dermoepidérmica e
na derme, juntamente com degeneracéo lique-
fativa da epiderme e infiltracdo perivascular de
células inflamatorias com predominéncia de cé-
lulas T. Lesbes cronicas também podem de-
monstrar hiperqueratose e oclusdo folicular.
Além disso, edema e extravasamento de hema-
cias podem ser vistos em todas as lesfes de
LES. A imunofluorescéncia demonstra a depo-
sicdo de imunoglobulinas IgG, IgA e IgM e

componentes do complemento ao longo da jun-
cao dermo-epidérmica (DO VALE & GAR-
CIA, 2023).

Principais manifestagdes cutaneas e
sintomas associados

Estudos selecionados demonstram que mais
de 80% dos pacientes com LES apresentam en-
volvimento mucocutaneo, uma das caracteristi-
cas clinicas mais notadas. As lesdes cutaneas do
LES podem ser especificas do lupus, enquanto
varias lesBes inespecificas também sdo obser-
vadas. As lesdes especificas do Iupus incluem
(1). O lupus eritematoso cutaneo agudo
(LECA) inclui lesdes localizadas, malares e ge-
neralizadas, (2) o lUpus eritematoso cutaneo su-
bagudo (LECS) inclui lesdes anulares e papu-
loescamosas, e (3) O lupus eritematoso cutaneo
cronico (LECC) inclui lapus eritematoso dis-
céide classico (LED), hipertréfico/verrucoso,
lUpus paniculite/profundo, lGpus tumidus, lGpus
de frieiras, lupus discoide mucoso (DO VALE
& GARCIA, 2023).

O lupus eritematoso cutaneo agudo (LECA)
pode ser localizado ou generalizado. A leséo ca-
racteristica do LCA € a erupcdo malar ou a
erupc¢do em borboleta, uma erupcao pruriginosa
eritematosa e em alto relevo que envolve as bo-
chechas e a ponte nasal. A erupcéo pode ser ma-
cular ou papular e poupa as dobras nasolabiais
(foto protegidas). Costumam ter um inicio
agudo, mas pode durar varias semanas e causar
endurecimento e descamacg&o. A erupgdo malar
também pode variar de acordo com a atividade
da doenca lUpica. Outras erupgdes nesta locali-
zagdo que devem ser diferenciadas da erupgéo
malar do LCA incluem rosécea, erisipela, der-
matite seborréica e dermatite perioral. O LCA
generalizado leva a uma erupg¢do maculopapu-
lar ou macular generalizada em um padréo fo-
tossensivel (DO VALE & GARCIA, 2023).
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O lupus eritematoso cutaneo subagudo
(LECS) é uma erupcéo cutanea fotossensivel,
generalizada, ndo cicatricial e ndo endurecida.
O LECS pode ser papuloescamoso, ou uma le-
sdo anular/policistica com clareamento central
e descamacdo periférica. As lesdes do LECS
podem durar varios meses, mas geralmente ci-
catrizam sem deixar cicatrizes. A erupgéo cuta-
nea do LECS é observada em pacientes com an-
ticorpo anti-Ro (SSA) positivo em até 90% dos
casos. O LECS também pode ser causado por
alguns medicamentos, como a hidroclorotia-
zida. Também foi relatado em pacientes com
Sindrome de Sjogren e artrite reumatoide (DO
VALE & GARCIA, 2023).

O lapus eritematoso discéide (LED) é a
forma mais frequente de lUpus eritematoso cu-
taneo cronico (LECC). O LED pode ocorrer in-
dependente da LES e pode ser localizado (so-
mente na cabeca e no pescoco) ou generalizado
(acima e abaixo do pescoc¢o). As lesdes sao pa-
pulas ou placas eritematosas em forma de disco
com descamacdo aderente e clareamento cen-
tral. O LED cicatriza com cicatrizes e pode es-
tar associado a alopécia cronica quando pre-
sente no couro cabeludo. As lesdes mucosas do
LED podem ser observadas na cavidade oral e
tendem a ser lesdes redondas eritematosas do-
lorosas com estrias hiperqueratéticas brancas
radiantes. O LED hipertréfico é semelhante his-
tologicamente ao carcinoma de células escamo-
sas. A paniculite lupica pode ocorrer acima da
cintura e € menos provavel que esteja associada
ao LES. As lesBes resultam em areas deprimi-
das e, quando associadas a lesdes de LED so-
brepostas a elas, sdo conhecidas como lGpus
profundo. O llpus frieira se apresenta com pla-
cas eritematosas e sensiveis nos dedos das maos
e dos pés. As lesBes do lUpus tumidus sao placas
eritematosas, edematosas e lisas, sem envolvi-

mento epidérmico (DO VALE & GARCIA,
2023).

As Ulceras orais e nasais sd0 comuns no
LES e, de forma aguda e séo indolores. Elas po-
dem se apresentar como eritema de evolugéo
gradual, maculas, petéquias, erosdes ou Ulceras
envolvendo qualquer parte da cavidade oral. Os
locais mais comuns séo o palato duro, a mucosa
bucal e a borda do vermelhdo. A alopecia no
LES pode ser causada pelo LED (cicatricial) ou
pelo cabelo lupico fragil e que se quebra facil-
mente (ndo cicatricial) na area temporal/parietal
(DO VALE & GARCIA, 2023).

Varias outras manifestaces cutaneas sdo
observadas no LES que ndo sdo especificas.
Elas incluem vasculite cutanea (leucocitoclas-
tica ou urticariforme), vasculopatia (livedo reti-
cular, tromboflebite superficial, fendmeno de
Raynaud, eritromelalgia, telangiectasia periun-
gueal), esclerodactilia, nédulos reumatoides,
calcinose cutanea, lesbes bolhosas, urticaria,
eritema multiforme, acantose nigricans, liquen
plano e Glceras nas pernas (DO VALE & GAR-
CIA, 2023).

Diagnostico

Quando se discute acerca do diagnostico do
LEC é vélido destacar que ocorre em um pri-
meiro contato com o paciente. Devido a isso, €
de grande importancia que seja realizada uma
uma anamnese e um exame fisico bem feito em
conjunto com achados da histopatologia e,
eventualmente, da imuno-histologia das lesoes
cuténeas, para definicdo do subtipo clinico.
Além disso, na pratica costuma-se utilizar os
critérios de classificacdo estabelecidos pelo
American College of Rheumatology (ACR),
nos quais exigem que 4 dos 11 critérios seleci-
onados, sendo eles: Eritema malar, lesdo dis-
cbide, fotossensibilidade, Glcera oral, artrite, se-
rosite, alteracdo renal, alteracdo neuroldgica,
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alteracGes hematoldgicas, alteragcGes imunol6-
gicas, anticorpo antinuclear (FAN), estejam
presentes no caso clinico, porém esse escore
ndo é capaz de incluir todas as manifestacdes,
devendo ser utilizado apenas na analise da evo-
lucdo da doenca (DO VALE & GARCIA, 2023)

A investigacdo laboratorial é individual
para cada paciente, ou seja, a partir dos achados
clinicos e histopatoldgicos, serdo escolhidos
exames para avaliar cada individuo, sendo im-
portante a solicitacdo de exames bioquimicos
de rotina para auxiliar no diagndstico e na esco-
Iha do tratamento (DO VALE & GARCIA,
2023) Dentre eles, pode se destacar o VHS,
PCR, hemograma completo, enzimas hepaticas
(ASAT, ALAT, GGT, AP, talvez CK), parame-
tros de funcdo renal (creatinina sérica, uréia sé-
rica) e exames de urina. Ademais, 0 médico po-
dera solicitar exames adicionais apés a confir-
macao do diagnostico e da definicao do subtipo
de LEC para poder caracterizar melhor o caso
do paciente que esta tratando, investigar o aco-
metimento de orgdos especificos e caracterizar
o perfil de autoanticorpos (STICHERLING et
al., 2008)

Diagnosticos diferenciais

Os diagndsticos diferenciais do LEC se re-
lacionam com as manifestacfes ndo especificas
de origens vasculares, neutrofilicas e inespeci-
ficas (DO VALE & GARCIA, 2023) Nas alte-
racOes vasculares, pode se mencionar o feno-
meno de Raynaud, caracterizado por episddios
reversiveis de vasoespasmos de extremidades,
associados a palidez, seguido por cianose e ru-
bor de mdos e pés, que ocorrem usualmente
apos estresse ou exposicdo ao frio. A patogé-
nese dessa condicdao ndo é completamente elu-
cidada, porém, sua forma primaria é benigna e
ndo esta associada a nenhuma doenca sistémica
(KAYSER et al., 2009). E valido mencionar,

também, a tromboflebite, uma doenca inflama-
toria das veias superficiais com trombose ve-
nosa coexistente, que cursa com uma area aver-
melhada, quente, inflamada e sensivel, sobreja-
cente ao trajeto da veia superficial. Atualmente,
essa condicdo é associada a outros distdrbios
tromboembdlicos venosos, como trombose ve-
nosa profunda e embolia pulmonar (CZYSZ &
HIGBEE, 2023).

No que tange as manifestacdes de causas
neutrofilicas, existe a urticaria vasculite, condi-
¢do que apresenta lesdes individuais com dura-
cao maior de 24 horas, plrpura, pigmentacdo
pos-inflamatdria e sintomas de queimacao cuta-
nea, acometendo principalmente o tronco e as
extremidades (BRANDT et al., 2007). Além
disso, tem se a Sindrome de Sweet, uma rara
doenca, caracterizada pelo aparecimento de le-
sdes cutaneas eritemato violaceas dolorosas, fe-
bre, leucocitose com neutrofilia e derme com
infiltrado inflamatorio neutrofilico denso a his-
tologia. Essa condicdo, se apresenta clinica-
mente de forma aguda acompanhada por febre,
mal-estar geral e cefaleia e, na pele surgem pla-
cas eritematosas e/ou violaceas, bem demarca-
das e frequentemente dolorosas. Com a evolu-
¢do da leséo, pode ocorrer um clareamento cen-
tral, dando a lesdo um padréo anular semelhante
ao eritema multiforme. Os locais mais acome-
tidos pela sindrome séo a face, o pescoco, o té-
rax, o dorso e as extremidades superiores (WO-
JCIK et al., 2011).

Por fim, nos diagndsticos diferenciais que
giram em torno das alteragbes ndo definidas,
pode se destacar a os nédulos reumatoides, de-
finidos como a manifestacdo extra articular
mais comum da artrite reumatoide. Sua etiolo-
gia ndo € bem definida, porém eles tendem a re-
missdo em um periodo de até 6 meses (DINIZ
etal., 2011). Outra condigédo que deve ser men-
cionada é o dermatofibroma eruptivo, caracte-
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rizado pela presenca de tumores benignos fibro-
cisticos, solitarios, em sua maioria, e sem asso-
ciacbes com outras doencas sistémicas. Nessa
condicdo, tem se o surgimento de multiplas le-
sOes em poucos meses nos membros inferiores
de mulheres jovens (FERNANDES et al.,
2014).

Classificacao

As entidades descritas de LEC s&o os subti-
pos aguda, cronica e subaguda. Embora tenham
essa nomenclatura, ndo refletem necessaria-
mente a duragdo da atividade da doenca na pele.
O tipo agudo esta associado ao curso transitorio
da doenca, manifestado muitas vezes como sur-
tos agudos de LEC. J& o subtipo cronico esta
associado tanto ao curso prolongado da doenga
quanto as alteracdes cronicas da pele resultan-
tes da despigmentacdo e cicatrizes. Além disso,
0s pacientes podem desenvolver mais de uma
forma de LEC, podendo haver sobreposic¢ao dos
quadros.

As principais apresentacfes do lGpus erite-
matoso cutaneo agudo € a forma localizada,
com erup¢ao cutanea malar, em “asa de borbo-
leta” e na forma aguda generalizada.

A forma subaguda se apresenta principal-
mente na forma anular e papulosquamous. O
LEC cronico pode ser na forma discoide (loca-
lizado, generalizado ou hipertr6fico), lupus
panniculite ou profundo, lupus tumidus e lipus
eritematoso de quiloina (MEROLA, 2023)

Tratamento

A abordagem clinica das manifestacGes cu-
taneas do LEC envolve medidas que objetivam
o0 controle e manutencdo da remissao das lesfes
cutaneas, prevenc¢édo do dano ao longo da evo-
lucdo da doenca, melhorando a qualidade de
vida dos pacientes. Buscando esses objetivos, a
abordagem de primeira linha envolve trés pila-

res: a fotoprotegdo, corticosterdides (topicos,
intralesionais ou sistémicos) e os agentes anti-
mal&ricos sistémicos, como a hidroxicloroquina
ou cloroquina (MENDEZ-FLORES et al.,
2015).

A fotoprotecdo é importante devido a fotoe-
xacerbacao, manifestacdo conhecida nos paci-
entes com LEC. Os corticoides topicos sdo Uteis
quando as lesbes acometem uma pequena ex-
tensdo cutanea, no entanto, quando a area de
acometimento € extensa, ou ha resposta insufi-
ciente ao medicamento tdpico, a posologia sis-
témica ou os antimaléricos se tornam a proxima
escolha.

A segunda linha de tratamento, realizada
nos casos refratarios ou de pacientes que pos-
suem contraindicacdo aos farmacos de primeira
linha inclui agentes imunomoduladores, princi-
palmente o metotrexato (oral ou subcutaneo) e
micofenolato mofetil (MEROLA, 2023).

CONCLUSAO

Portanto, pode-se concluir que o lGpus eri-
tematoso cutdneo é uma doenca autoimune
multifatorial e a principal manifestacéo clinica
do lapus eritematoso sistémico. O LEC pode
ser isolado ou estar associado ao LES. A inte-
racdo de fatores ambientais, genéticos e imuno-
I6gicos predispem o surgimento das lesdes
epiteliais.

Além disso, o LEC apresenta diversas for-
mas clinicas como agudo, subagudo e cronico.
O reconhecimento das diferentes apresentacfes
clinicas é fundamental para a abordagem tera-
péutica dos pacientes.

O tratamento na maioria dos casos é a pro-
tecdo solar e o uso de corticoides tdpicos e de
antimalaricos. Porém, em casos de lesdes cuta-
neas graves e resistentes o uso de imunossu-
pressores pode ser indicado.
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