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1 INTRODUCAO

O Manejo no tratamento do LES para controle da doenca a mantendo em
remissdo consiste no uso de hidroxicloroguina ou cloroquina (antimalaricos),
corticoides e imunossupressores. As formas mais brandas da doenca podem ser
controladas apenas com doses baixas de corticoides e antimalaricos. As formas mais
graves da doenca, corticodependentes (dependentes de corticoides) ou
corticorresistentes (resistentes ao corticoide), o tratamento necessita de

imunossupressores.

As diretrizes da sociedade europeia de reumatologia (EULAR) de 2023
respaldam o uso no tratamento de LES: Metotrexato, Azatioprina, Ciclosporina e
Micofenolato de Mofetila. Outros imunossupressores usados sao: Leflunomida,

Ciclofosfamida, Rituximabe, Tacrolimus e Anifrolumabe.

1.1 O PROBLEMA

Como o médico podera tratar o Lupus Eritematoso Sistémico?

2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL OU PRIMARIO

Determinar a principal abordagem terapéutica utilizada pelos médicos para

tratamento do LES.
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS OU SECUNDARIOS
Caracterizar as estratégias terapéuticas que sao realizadas no tratamento do LES.

Avaliar a eficiéncia e caracteristicas das terapias farmacolégicas de pacientes com
LES.

Determinar as melhores abordagens relacionadas ao suporte clinico e cuidados
multidisciplinares no controle da sintomatologia e qualidade de vida dos pacientes com
LES.
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3 JUSTIFICATIVA

A falta de preparo dos médicos observados pelos autores durante o curso de
graduacdo no manejo farmacolégico do LES e um numero de estudos reduzidos
relacionados a tematica justificam a realizagédo deste estudo.

Acredita-se que este trabalho possa contribuir com discussdes acerca do tema
com a possibilidade de uma maior associacdo dos conceitos praticos e tedricos, pois
para a Lei Orgénica da Saude n° 8080, de 19 de setembro de 1990, versa sobre as
condi¢des para a promocgao, protecao e recuperacdo da saude, a organizacdo e o

funcionamento dos servicos correspondentes na area. (BRASIL;1990)

4 REVISAO DE LITERATURA
4.1 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é caracterizado como doenca crénica
autoimune, evidenciada por uma alteracdo imune que produz autoanticorpos. Esses
autoanticorpos acabam atacando os tecidos do organismo e contribui para uma
variedade de manifestacdes clinicas (MITCHELL et al, 2017).

O LES apresenta incidéncia bem maior nas mulheres, principalmente entre os
15 e 45 anos, no periodo que corresponde a idade de reproducao da mulher. (BRASIL
2022). Grupos étnicos como afro-americanos e indios americanos também

apresentam uma maior prevaléncia da doencga (FILHO, 2021).

O LES afeta varios orgaos e sistemas, como a pele, articulagdes, rins, cérebro
e sistema hematolégico. Uma das manifesta¢cdes mais comuns é o LES sistémico, que
caracteriza-se por uma série de sintomas incluindo artralgia, rash malar,
fotossensibilidade e febre, podendo evoluir mais gravemente como na nefrite IUpica e
comprometimento neuroldgico, levando frequentemente a insuficiéncia renal
(MITCHELL et al, 2017).
4.2 TRATAMENTO FARMACOLOGICO: ANIFROLUMABE E BELIMUMABE
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O Anifrolumabe (Saphnelo) € uma medicacéo aprovada pela ANVISA em 2022,
que apresenta-se como um medicamento inovador significativo no tratamento do
lGpus eritematoso sistémico (LES). O medicamento € um anticorpo monoclonal
projetado para se ligar e inibir a atividade do interferon tipo |, uma proteina crucial na

resposta imune que se encontra excessivamente ativa em pacientes com LES.

A atividade exacerbada dessa proteina esta associada a inflamacédo e a
progresséo da doenca (Vital et al, 2022). Com a capacidade de bloquear a atividade
do interferon tipo I. O interferon € uma molécula primariamente produzida por
determinadas células do sistema imunoldgico, chamadas de células mononucleares,
e gque exerce seus efeitos moduladores da resposta imunoldgica estimulando a
proliferacdo e a toxicidade anticelular de outras células do sistema imune, entre as
quais os macrofagos e as células NK (natural killer). O Anifrolumabe visa atenuar a
inflamacé&o e controlar a atividade do LES. A eficacia deste tratamento foi comprovada
em diversos ensaios clinicos, onde mostrou reduzir significativamente os sinais e
sintomas da doencga, incluindo a atividade inflamatéria. Devido a esses resultados
positivos, o Anifrolumabe recebeu aprovacdo da FDA em 2020 para ser usado no

tratamento de adultos com LES ativo (TUMMALA et al, 2021).

O Anifrolumabe é prescrito para os pacientes que sao refratarios a tratamentos
convencionais. O medicamento diminui a atividade da doenca, o Anifrolumabe tem
potencial de reducdo da dependéncia dos pacientes em corticosteroides, o que é
particularmente vantajoso devido aos efeitos colaterais associados ao uso prolongado
desses medicamentos (KALUNIAN et al, 2023).

Anifrolumabe e Belimumabe s&o medicacdes que foram aprovadas pela
ANVISA nos ultimos anos. O anifrolumabe embora tenham sido inicialmente indicado
para doencas com acometimento predominantemente cutaneo, se mostrou uma
alternativa segura e eficaz, assim como o Belimunabe, em pacientes com lapus
eritematoso sistémico (LES) e nefrite lapica. Durante o estudo TULIP-LN, o
anifrolumabe evidenciou 40% de pacientes livres de surtos comparados a 17% no
grupo placebo, junto de melhorias na resposta renal 45,5% vs. 31,1% e na diminuicao

da dose de corticosterodides 55,6% vs. 33,3%. Apés esses estudos, foi aprovado o uso
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do Anifrolumabe para LES moderado a grave, com indicacdo de 300mg a cada quatro

semanas.

O anifrolumabe representa um avan¢o importante no tratamento do lupus
eritematoso sistémico (LES). Esse medicamento inovador é um anticorpo monoclonal
desenvolvido para se ligar e bloquear a atividade do interferon tipo I, uma proteina
essencial na resposta imunoldgica, que esta hiperativa em pacientes com LES. Essa
hiperatividade esta relacionada a inflamacgéo e ao agravamento da doenca (VITAL et
al., 2022).

O medicamento possui a capacidade do bloqueio relacionado ao interferon
tipo 1, o Anifrolumabe visa atenuar a inflamacédo e controlar a atividade do LES. A
eficacia deste tratamento foi comprovada em diversos ensaios clinicos, onde
mostrou reduzir significativamente o0s sinais esintomas da doencga, incluindo a
atividade inflamatéria. Devido a esses resultados positivos, o Anifrolumabe
recebeu aprovacdo da FDA em 2020 para ser usado no tratamento de adultos com
LES ativo (FILHO, 2021)

A posologia recomendada para o anifrolumabe no tratamento de IUpus
eritematoso sistémico (LES) é de 300 mg, administrada por infusdo intravenosa em
aproximadamente 30 minutos, a cada 4 semanas. Essa dosagem foi estabelecida com
base em evidéncias dos estudos clinicos que avaliaram sua eficicia e seguranca.
(EUROPEAN MEDICINES AGENCY, 2021).

O Anifrolumabe foi aprovado para o tratamento de adultos com lapus
eritematoso sistémico (LES) de moderado a grave, com base em resultados
promissores obtidos nos ensaios clinicos de fase 2 (MUSE) e fase 3 (TULIP-1 e
TULIP-2). Esses estudos demonstraram uma reducéo significativa na atividade global
da doenca em comparacao ao placebo, além de evidenciarem um perfil favoravel de
seguranca e tolerabilidade (VITAL et al., 2022).

O Belimumab ou Benlysta € um anticorpo monoclonal recombinado (IgG1l

humanizado). Essa medicacao é indicada como terapéutica adjuvante em pacientes
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adultos com LES ativo, com alto grau de atividade de doenca (anti-dsADN e
complemento consumido) apesar de estarem em uso da terapéutica padrdo. O
belimumab possui indicacdo de 200 mg, uma vez por semana, administragao

subcutanea, com dose padrao sem relacdo com o peso.

E recomendado que a primeira injecdo subcutanea seja aplicada sob superviséo
de um profissional de salde e em local habilitado para se necessério controlar reagces
de hipersensibilidade. ApOs a primeira dose, o profissional pode providenciar um
treino correto da técnica da medicagdo subcutanea e orientar sobre sinais e sintomas
de hipersensibilidade. Dessa forma, nas administragdes seguintes da medicacgao, o
paciente pode autoinjetar-se ou o cuidador do doente pode fazer essa aplicacdo. Deve
ser considerada a interrupcéo do tratamento se o paciente ndo apresentar melhora no

controle da doenca apds 6 meses de uso da medicacéo.

O Belimunabe mostrou melhora significativa na atividade da doenca e em crises
graves, na Asia houve uma reduc&o no uso de prednisona em pacientes que estavam
em uso da medicacao. O estudo BLISS-LN, mostrou em doentes com nefrite lUpica
uma resposta renal inicial de 43% dos tratados com a medica¢cdo em comparag¢ao com
32% sem placebo, reduzindo também o acumulo de danos renais. Além disso, 0 VSC
mostrou em ensaios clinicos uma melhora na taxa de resposta renal e reducéo na

proteindria ao ser combinado com esteroides e MMF.

5 METODOLOGIA

A seguir sera sinalizaremos as préticas e metodologicas que serdo realizadas
na pesquisa, determinando todos os processos, limitagdes, sinalizando coceitos éticos

e legais, metodologia de analise de dados, e tratamento dos dados estatisticos.

O tipo de pesquisa a ser realizada sera uma Revisdo de Literatura. Sera
conduzida uma busca nas seguintes bases de dados: Google Académico, SciELO,
BVS, LILACS e MEDLINE. Serao utilizadas obras publicadas nos ultimos 5 anos.
Serdo pesquisados livros, dissertacbes e artigos cientificos. As palavras-chave

utiizadas na busca serdo: “Medicina ”, “Lupus Eritematoso Sistémico” e

Farmacologia”.
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Este trabalho trata-se de uma pesquisa académica, isto €, um “procedimento
racional e sisteméatico que tem como objetivo proporcionar respostas aos problemas

que sao propostos” (GIL, 2022, p. 17).

Minayo (2020, p. 17) séo ainda mais detalhistas. Segundo elas, pesquisa € a
finalidade de acumulacéo de fatos (dados), mas sua compreensdo, 0 que se obtém

através da formulacéo precisa de hipoteses.

Segundo Abramo (1979 apud PUGLIESI. 2020) os procedimentos
metodoldgicos dizem como sera realizada a pesquisa, a forma e as principais
caracteristicas, sendo que, o desdobramento dos mesmos podera ocorrer da seguinte
maneira a) procedimentos relacionados ao levantamento dos dados; b) Interpretacéo

e discussdo de dados.

O estudo utiliza a metodologia de solucionar problemas que consiste em
desenvolver, definir e delimitar os problemas, formular hipoteses para a resolucao dos
problemas, coletar e analisar dados, interpretar os resultados verificando se as

hip6teses eram corretas. (GIL 2022).

A biblioteca virtual Lilacs tem em seu acervo periddicos e artigos voltado para
a area da saude, criada em 1982 para pesquisa dos profissionais de saude, é

sinalizado como a principal referéncia da BVS.

O banco de dados Scielo possui arquivos eletrdnicos onde estédo inseridos
literatura brasileira com artigos produzidos nas areas de ciéncias sociais e medicina

com textos completos.

A Medline funciona através de uma sistematica virtual que visa analisar a
bibliografia relacionada a medicina e possui mais de 4200 revistas em diversas areas
do conhecimento, é atualizada mensalmente. Os dados foram colhidos e apos foi
realizado uma analise criteriosa dos titulos e resumos para que posteriormente fossem

escolhidos a literatura que realmente seria utilizada.

De acordo com Gil (2022, p. 61) o levantamento bibliografico preliminar: “pode

ser entendido como um estudo exploratorio posto que tenha a finalidade de
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proporcionar a familiaridade do aluno com a area de estudo no qual esta interessado,

bem como sua delimitacido”.

6 CRONOGRAMA DE DESENVOLVIMENTO

Quadro 1 — Cronograma de execucao das atividades do Projeto e do
Trabalho de Conclusdo de Curso.

2024/2 2025/1

JUL | AGO | SET | OUT | NOV | DEZ | JAN | FEV | MAR | ABR [ MAI | JUN

ATIVIDADES

Escolha do tema. Defini¢do do
problema de pesquisa

Defini¢céo dos objetivos,
justificativa.

Pesquisa bibliogréafica e elaboracédo

X X X | X

X X X | X

da fundamentacgéao teérica. X X

Definicdo da metodologia. X | X

Entrega da primeira verséo do X

projeto.

Entrega da verséo final do projeto. X | X

Reviséo das referéncias para X X X X X X
elaboracéo do TCC.

Elaboragdo da Introdugao X | X

Reviséo e reestruturagdo da
Introducéo e elaboragdo do X | X
Desenvolvimento

Reviséo e reestruturagao do
Desenvolvimento

Elaboragéo da Concluséao X

Reestruturacao e revisdo de todo o
texto. Verificacdo das referéncias X
utilizadas.

Elaboragdo de todos os elementos
pré e pos-textuais.

Entrega do TCC-Artigo X

Defesa do TCC-Artigo X

Publico
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