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RESUMO

Objetivos: Averiguar, na literatura, a existéncia de tra-
balhos que relacionem a ocorréncia de doencas alérgi-
cas em pacientes com Luapus Eritematoso Sistémico
(LES).

Métodos: Para realizacdo do estudo, utilizou-se o mo-
delo de revisdo integrativa da literatura. Esta foi desen-
volvida em etapas: selecdo de hipoteses ou questoes
para a revisdo, selecdo das pesquisas para compor a
amostra da revisio, definicdo das caracteristicas das
pesquisas primarias que compdem a amostra da revi-
sdo, interpretacdo dos resultados e relato da reviséo.
Para a pesquisa eletronica da literatura utilizou-se ba-
ses de dados de ciéncias da satide em geral (LILACS,
MEDLINE/Pubmed e SCIELO). Foram incluidos arti-
gos originais disponibilizados na integra, publicados
entre 1976 e 2012, em portugués, inglés ou espanhol,
que avaliassem aspectos clinicos e laboratoriais da as-
sociacdo entre LES e alergia.

Resultados: Apos a revisdo da literatura, foram en-
contrados 26 artigos que atendiam aos critérios de in-
clusao previamente estabelecidos. A maior parte dos
estudos demonstrou haver uma maior prevaléncia de
doencas alérgicas em pacientes com LES e/ou em seus
parentes quando comparados a um grupo controle sem
a doenca, sugerindo uma possivel similaridade genéti-
ca entre as duas patologias. Observou-se, também, um
aumento dos niveis séricos de IgE em pacientes lupicos
que se correlacionou tanto com a presenca de reagdes
alérgicas quanto com a atividade de doenca em alguns
trabalhos. Entretanto, resultados contrarios a estes fo-
ram observados em alguns estudos. Além disso, alguns
artigos avaliaram a associa¢do entre hormonios sexuais,
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LES e alergias, sugerindo a possibilidade do estrogeno
estar relacionado a hiperresponsividade a antigenos
ex6genos ou endogenos.

Conclusao: A associacio entre doencas alérgicas, rea-
coes adversas a medicamentos e aumento da concen-
tracdo dos niveis de IgE e presenca de LES permanece
controversa. A maior parte dos artigos analisados nes-
ta revisdo demonstrou haver associacdo entre doencas
alérgicas e LES. Além disso, mostrou haver aumento
dos niveis séricos de IgE em pacientes com LES que se
correlacionou a atividade de doenca. Diante dessa re-
visdo integrativa, percebe-se a necessidade de ampliar
os estudos sobre a relacdo entre essas duas doencas,
objetivando esclarecer todas as duvidas acerca do tema.

Palavras-chave: Lupus eritematoso sistémico; Alergias;
Niveis séricos de IgE

ABSTRACT

Objectives: To investigate, in the literature, the exis-
tence of studies that relate the occurrence of allergic
diseases in patients with Systemic Lupus Erythemato-
sus (SLE).

Methods: For the study, we used the model of integra-
tive literature review. This was developed in stages: se-
lection of hypotheses or questions for review, selection
of research to write the review sample, defining the
characteristics of primary research that comprise the
review sample, interpretation and reporting the results
of the review. For the electronic search of the literature
it was used databases of health sciences in general
(LILACS, MEDLINE/PubMed and SciELO). We in-
cluded original full articles, published between 1982
and 2012 in English, Portuguese or Spanish, to evalu-
ate clinical and laboratory aspects of the association be-
tween SLE and allergy.

Results: The literature review found 26 articles that
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met the inclusion criteria previously established. Most
of the studies demonstrated higher allergic diseases
prevalence in SLE patients and/or their family mem-
bers when compared to a control group without the
disease that suggests a possible genetic similarity be-
tween the two diseases. There was also an increase in
serum IgE levels in SLE patients, which correlated with
the presence of allergic reactions and disease activity
in some studies. However, were observed in some
studies results contrary to these. In addition, some ar-
ticles have evaluated the association between sex hor-
mones, SLE and allergies, and suggests the ability of es-
trogen to be related to hyperresponsiveness to en-
dogenous or exogenous antigens.

Conclusion: The association between allergic diseases,
adverse drug reactions and increasing of serum levels
of IgE and the presence of SLE remains controversial.
Most of the articles analyzed in this review demons-
trated an association between allergic diseases and SLE.
In Addition, they showed that the increase of serum
levels of IgE in patients with SLE is correlated with
disease activity. After this integrative review, we con-
clude that there is need to expand the studies on the
relation between these two diseases, for to clarify all
doubits of the subject.

Keywords: Systemic lupus erythematosus; Allergy;
Serum IgE levels

INTRODUCAO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca
inflamatoria cronica do tecido conjuntivo. Caracteri-
za-se por acometer diversos 0rgaos e sistemas e apre-
sentar importantes distirbios imunolégicos, como a
presenca de autoanticorpos dirigidos a componentes
intracelulares, sobretudo contra antigenos nucleares,
alguns dos quais participam de lesao tissular imuno-
logicamente mediada. Embora possa ocorrer em am-
bos os sexos e em qualquer faixa etaria, incide mais
frequentemente em mulheres jovens, na fase reprodu-
tiva, numa proporcado de 6 a 10 mulheres para um ho-
mem, com pico de incidéncia entre 15-45 anos'.

Sua etiologia é desconhecida, entretanto admite-se
etiopatogénese multifatorial, destacando-se fatores ge-
néticos, demonstrados pela maior prevaléncia de LES
em parentes de primeiro grau (5% a 12%) e entre gé-
meos monozigoticos (25% a 50%) e dizigoticos (5%),
ambientais (radiacdo ultravioleta, infec¢oes virais,

substancias quimicas), alteracdes de hormonios se-
xuais, e fatores emocionais. A interacao entre estes mul-
tiplos fatores se associa a perda do controle imunorre-
gulatorio e tolerancia imunologica, ao desenvolvimen-
to de autoanticorpos, deficiéncia na remocdo de imu-
nocomplexos, ativacdo do sistema complemento e de
outros processos inflamatorios que levam as manifes-
tacoes clinicas e laboratoriais da patologia'.

As formas clinicas do LES séo variadas, podem en-
volver qualquer 6rgao ou sistema, isolada ou simulta-
neamente, durante qualquer periodo da doenca. Esta
acomete, sobretudo, articulagoes, pele, células e vasos
sanguineos, membranas serosas, rins e sistema nervo-
so. Seu diagnostico se baseia em critérios clinicos e la-
boratoriais que se manifestam ao longo do tempo, com
amplo diagnostico diferencial, principalmente em fases
iniciais'?.

A hipersensibilidade imediata, frequentemente cha-
mada de alergia, representa um conjunto de reacdes
imunes que ocorrem apos o acoplamento de um anti-
geno a um anticorpo ligado a mastocitos de individuos
previamente sensibilizados ao primeiro. Pode ocorrer
como transtorno sistémico ou reacao local’. A alergia
consiste na manifestacao clinica de reagcdes imunologi-
camente mediadas a substancias estranhas, que sdo, em
sua maioria, compostos proteicos. As doencas alérgicas
sdo poligénicas e seu quadro clinico depende da inte-
racdo entre fatores genéticos e ambientais. Os meca-
nismos envolvidos sdo complexos e nio foram total-
mente determinados®.

As doencas alérgicas apresentam distribuicao geo-
grafica variavel, sendo mais prevalente em paises in-
dustrializados, de cultura ocidental e lingua inglesa e
alguns paises da América Latina (como o Brasil), pre-
dominando em suas dreas urbanas’. Sua prevaléncia
vem aumentando a cada ano no mundo, sendo que de
acordo com Charles et al, 2011, um em cada cinco
americanos apresenta esta afeccao®, o que provavel-
mente esta associado a mudancas ambientais ocorridas
nas ultimas décadas™®. Embora homens e mulheres
compartilhem mecanismos idénticos de ativacao do sis-
tema imunoldgico, ha uma preponderancia clinica de
doencas atopicas em mulheres adultas. Por outro lado,
entre as criancas o sexo mais acometido é o masculino
(1.8 meninos para 1 menina). Além disso, sabe-se que
as doencas alérgicas respiratorias variam com a idade,
com pico de incidéncia na infancia e adolescéncia, com
a idade média de inicio entre 8-11,3 a 26 anos®.

O antigeno induz a produgdo de imunoglobulinas da
classe E (IgE) especificas. Os mastocitos e os basofilos
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expressam receptores de alta afinidade pela porcao Fc
da IgE. Assim, durante a re-exposicdo ao agente anti-
génico, a interacdo dos anticorpos ligados a parede de
mastocitos e basofilos com o antigeno inicia uma cas-
cata de eventos que promovem degranulacio dessas
células, com liberacdo de mediadores inflamatorios
como histamina, acido aracdonico, leucotrienos e
prostaglandinas. Os sintomas apresentam intensidade
e gravidade variadas, podem se manifestar através de
eritemas, prurido, tosse, rouquidao, dispnéia, sibilan-
cia, conjuntivite, edema de via aérea, broncoespasmo
até choque com colapso circulatorio e parada cardia-
ca’®,

As doengas alérgicas afetam a qualidade de vida de
Inumeros pacientes e sao responsaveis por gastos con-
sideraveis no sistema de satde. Portanto, ha uma preo-
cupacdo com o aumento da prevaléncia destas doen-
cas, verificado nas ultimas décadas, em paises em de-
senvolvimento. Faz-se necessario, portanto, a existén-
cia de estratégias preventivas e medidas que visem a
melhoria da qualidade de vida de seus portadores*’.

Alergia e LES apresentam alguns mecanismos fisio-
patologicos semelhantes. Em ambos, o ponto chave
para o desenvolvimento da patologia é a falta de regu-
lacdo do sistema imune, com consequente producéo de
imunoglobulinas. O LES se caracteriza por uma res-
posta imune Th2 com producao significativa de inter-
leucina 10 (IL-10). Esta resposta também é observada
em atopias e algumas doengas parasitarias, sendo ca-
racterizada por uma produgéo significativa de citoci-
nas e anticorpos (IL-4, IL-10 e IgE)**. Um aumento da
concentracéo sérica de IgE tem sido associado com a
atividade do LES e nefrite lupica. Entretanto, a ocor-
réncia de autoanticorpos antinucleares do tipo IgE em
pacientes com LES nio foi adequadamente investiga-
da*.

Pacientes com LES sofrem de manifestacdes cuta-
neas frequentes e intensas, que podem ser confundi-
das com reacoes alérgicas devido ao prurido, entre-
tanto, apresentam origem e tratamento diferentes'®’.
Deste modo, conhecendo a resposta para a questao da
associacdo entre LES e doencas alérgicas, os médicos
poderio diferenciar as manifestacoes clinicas causadas
pelo LES das alérgicas. Direcionando melhor o trata-
mento e seguimento dos pacientes e definindo melhor
seu progndstico. Além disso, conhecendo tal associa-
¢do, os profissionais poderdo realizar acoes preventi-
vas contra o aparecimento de manifestacoes alérgicas;
evitar a prescricdo de determinados medicamentos e
orientar os pacientes a evitar o contato com os alérge-

nos, melhorando a qualidades de vida dos pacientes.
A literatura permanece controversa no que concer-
ne a relagéo entre LES e doencas alérgicas. O objetivo
do presente estudo foi averiguar a existéncia de traba-
lhos na literatura relacionando a ocorréncia simultanea
dessas duas entidades patologicas, a fim de verificar a
prevaléncia de doencas alérgicas mediadas por IgE, tais
como rinite alérgica, asma, dermatite atopica e alergia
medicamentosa em pacientes portadores de LES.

METODOLOGIA

No atual estudo, foi utilizado o modelo de revisio in-
tegrativa de literatura, que retine e sintetiza os resulta-
dos de pesquisas sobre determinado tema ou questao,
de modo sistematico e ordenado. Assim, contribui para
discussdes sobre métodos e resultados de pesquisas e
reflexdes sobre a realizacdo de futuros estudos''?. Ele
permite obter um profundo entendimento sobre um
determinado fendmeno, baseando-se em estudos an-
teriores. A diferenca entre a revisio integrativa e a sis-
tematica é que na segunda sao considerados, apenas,
estudos experimentais. Na primeira, também sao le-
vados em consideracdo estudos quase experimentais,
tedricos e empiricos, apresentando, assim, uma abor-
dagem mais ampla.

Arevisdo integrativa foi desenvolvida nas seguintes
etapas: selecdo de hipoteses ou questdes para a revisio;
selecdo das pesquisas para compor a amostra da revi-
sdo; definicdo das caracteristicas das pesquisas prima-
rias que compdem a amostra da revisdo; interpretacdo
dos resultados, e relato da revisdo, proporcionando um
exame critico dos achados®.

Para o presente estudo, realizou-se uma pesquisa
eletronica da literatura, utilizando as bases de dados de
ciéncias da saude em geral, tais quais: Literatura Lati-
no-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satude
(LILACS), MEDLINE/Pubmed e Scientific Eletronic Li-
brary Online (SCIELO). Utilizaram-se os seguintes des-
critores: allergy and lupus (alergia e lupus), IgE and lu-
pus (IgE e lupus), atopy and lupus (atopia e lupus) e sys-
temic lupus erythematosus and allergic diseases (Iapus
eritematoso sistémico e doencas alérgicas).

Neste estudo foram incluidos 26 artigos originais
disponibilizados integralmente ou apenas o resumo,
publicados entre 1976 e 2012, em portugués, inglés ou
espanhol, que avaliassem aspectos clinicos e laborato-
riais da associacdo entre LES e alergia. Os artigos sele-
cionados foram analisados de modo a confirmar se
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TABELA I. AUTORES, PERIODICOS E ANO DE
PUBLICACAO DOS ARTIGOS ENCONTRADOS SOBRE
«LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO E ALERGIAS»

Tipo de Ano de
Autor Periodico Publicacao
Goldman JA et al Arthritis Rheum 1976
Tuma SN et al Am ] Nephrol 1981
Rebhun et al Annals of Allergy 1983
Mikecz et al Acta Med Hung 1985
Petri etal J Rheumatol 1992
Sequeira et al Lupus 1993
Elkayam O et al Allergy 1995
Sasai K et al Allergy 1995
North J et al Br ] Rheumatol 1997
Shahar E et al Isr ] Med Sci 1997
Sekigawa et al Lupus 2002
Cooper et al J Clin Epidemiol 2002
Wozniacka et al Mediators Inflamm 2003
Pope et al J rheumatol 2003
Sekigawa et al Clin Exp Rheumatol 2003
Atta et al Braz ] Med Biol Res 2004
Jiménez-Alonso et al | J Rheumatol 2004
Sekigawa et al Lupus 2004
Higashi e Kawana Eur ] Dermatol 2005
Kosboth M et al Nat Clin Pract 2007
Rheumatol
Naitoh T et al Nihon Rinsho Meneki 2009
Gakkai Kaishi
Couto M etal Acta Reumatol Port 2009
Parks et al Lupus 2010
Atta AM et al Int Arch Allergy 2010
Immunol
Charles N et al Curr Allergy 2011
Asthma Rep
Liphaus BL et al Clinics (Sao Paulo) 2012

preenchiam os critérios descritos acima. Por fim,
objetivando localizar artigos néo encontrados na pes-
quisa inicial, utilizaram-se as listas de referéncias dos
artigos selecionados. As publicacdes mais relevantes
foram selecionadas e seus dados foram analisados e
apresentados de forma discursiva e narrativa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Nesta revisdo integrativa, foram encontrados 26 arti-
gos que atendiam aos critérios de incluséo previamente

estabelecidos. Dados sobre os artigos encontrados,
com seus respectivos autores, periodicos e ano de pu-
blicacio sdo sumarizados na Tabela I.

PREVALENCIA DE ALERGIAS EM PACIENTES COM
LES: ESTUDOS CONTROLADOS

Nove dos artigos analisados abordaram o tema preva-
léncia de alergias em pacientes com LES, através de es-
tudos controlados (Tabela I). Destes, apenas um, de
Sekigawa et al, 2012, mostrou que a frequéncia de ma-
nifestacoes alérgicas foi significativamente menor em
pacientes lupicos que no grupo controle. Embora te-
nha sido sutilmente maior nos familiares dos pacien-
tes que nos do grupo controle. Estes pacientes foram
interrogados sobre a presenca de dermatite atopica,
asma, rinite, conjuntivite alérgica e historia familiar de
atopias. Todos os pacientes estavam em uso de predni-
solona, dose média de 12,5 mg/dia, e apenas sete
utilizavam também imunossupressores (ciclofosfami-
da e/ou ciclosporina). Assim, os autores concluiram
que a terapia imunossupressora utilizada pode ter
influenciado nos resultados e sugeriram a possibilida-
de de uma similaridade genética entre LES e distur-
bios alérgicos'*.

Os estudos de Goldman et al, 1976", Sequeira et
al, 1993, e Shahar et al, 1997", ratificaram a hipote-
se de que ha uma maior prevaléncia de manifestacoes
alérgicas nos pacientes ltipicos e em seus familiares que
na populacio geral. O primeiro observou que os pa-
cientes lupicos, quando comparados aos controles,
apresentaram aumentos significativos de prevaléncia
de rinite alérgica e alergia medicamentosa®. No se-
gundo, verificou-se que 63% dos pacientes lupicos
apresentaram no minimo um tipo de desordem alér-
gica'®. O terceiro demonstrou que 56% dos pacientes
com LES apresentavam pelo menos um tipo de mani-
festacdo alérgica'’. Estes trés autores defenderam que
o aumento da prevaléncia de alergias nas familias dos
pacientes com LES fornece alguma evidéncia em favor
de uma disfuncdo hereditaria imune em LES e aler-
gia'’. Corroborando com os dados de Sekigawa et al,
2012, que demonstraram maior prevaléncia de aler-
gia nos familiares de pacientes com LES: pelo menos
um tipo de alergia (55% versus 24%), rinite alérgica
(30% versus 14%), asma (25% versus 9%), e rinite e
asma juntas (44% versus 20%)'*.

Contrariando os trabalhos supracitados, nos estu-
dos de Wozniacka et al°, Jiménez-Alonso et al'® e Mor-
ton et al'?, ndo foi verificado diferenca estatistica signi-
ficante na prevaléncia de manifestacdes alérgicas entre

ORGAO OFICIAL DA SOCIEDADE PORTUGUESA DE REUMATOLOGIA

165



GERMANA RIBEIRO ARAUJO CARNEIRO DE LUCENA E COL.

o grupo com LES e o controle. Embora Wozniacka et
al’ tenham encontrado uma maior incidéncia de rea-
coes alérgicas a antibioticos nos pacientes com LES, os
autores postulam que este achado pode se dever ao
fato destes pacientes serem mais expostos a antibioti-
cos que a populacdo em geral. Além disso, observou-
-se uma concentracao total de IgE significativamente
mais elevada durante a fase ativa da doenca, mostran-
do que pode desempenhar um papel no LES'®. Vale sa-
lientar que o segundo artigo avaliou, apenas, a pre-
senca de reacoes alérgicas ao polen'’.

Em 1995, Sasai et al avaliaram a prevaléncia de
doencas alérgicas e niveis séricos de IgE em filhos de
maes com LES. Nenhuma das criancas avaliadas apre-
sentava quaisquer sintomas reumaticos. Os autores
observaram que houve maior prevaléncia de reacoes
alérgicas nas criancas de maes com LES quando com-
paradas ao grupo controle. Além disso, 39% delas
apresentou niveis mais elevados de IgE que a faixa nor-
mal para a idade, indicando que fatores genéticos po-
dem influenciar a presenca de doenca alérgica em
criancas de maes com LES*.

A analise desses estudos evidencia grande diver-
géncia da literatura quanto ao tema em questdo, mos-
trando a necessidade de mais estudos cientificos sobre
o tema (Tabela II).

LES E REACOES ALERGICAS A MEDICAMENTOS
Quatro dos artigos encontrados abordam a relacéo en-
tre LES e reacdes alérgicas a medicamentos, todos eles
relacionados a alergia a antibioticos. Pope et al, em
2003, pesquisaram sobre a exposicio e reacdes alérgi-
cas as seguintes classes de drogas: antibioticos beta-
-lactamicos, sulfonamidas, drogas modificadoras da
doenca anti-reumaticas e anti-inflamatorios nao este-
roidais. Observaram nao haver diferenca entre os pa-
cientes com LES e o controle com artrite (artrite reu-
matoide, provavel artrite reumatoide e artrite psoria-
sica), com relacdo as intolerancias e reacoes alérgicas
verdadeiras, exceto as reacdes cutaneas para antibioti-
cos a base de sulfa, que foram mais frequentes em pa-
cientes com LES*',

Em contraponto a esse estudo, Petri et al, em 1992,
observaram que 27 % dos pacientes com LES apre-
sentavam alergia a penicilina/cefalosporina, 31 % a sul-
fonamida, 7 % a tetraciclina e 13 % a eritromicina; em
todos os casos, a reacdo alérgica mais comum foi o
rash. Este estudo mostrou que alergia aos antibiéticos
¢ um achado comum em pacientes lupicos, e que a
alergia a sulfonamida pode estar associada a exacerba-

¢éo do lupus?.

Houve também um estudo, de Coorper et al, 2002,
que a associou a presenca de historia de alergia medi-
camentosa, sobretudo aos antibioticos a base de sulfa
e penicilinas, como fator de risco para o desenvolvi-
mento de LES. Este trabalho mostrou que 45,3% dos
pacientes lupicos apresentavam algum tipo de alergia
medicamentosa, comparados a 26,8% do grupo con-
trole. Dos pacientes com LES 11,6% a drogas a base de
sulfae 17,9 a penicilinas®.

Naitoh et al, em 2009, relataram um caso de reacdo
alérgica ao antibiotico sulfametoxazol-trimetoprim em
paciente com nefrite ltipica, em que a paciente apre-
sentou quadro de meningite asséptica, febre e trom-
pocitopenia**. Neste mesmo ano, Couto et al relataram
um caso de reacdo de hipersensibilidade tipo IV em
paciente portadora de lapus ha 12 anos, ap6s uso de
amoxicilina®.

HORMONIOS SEXUAIS, ALERGIAS E LES

Sekigawa et al, 2004, estudaram o papel dos hormo-
nios sexuais na patogénese do LES, discutindo sua pos-
sivel participa¢éo na superexpressio e hiperresponsi-
vidade a autoantigenos. Sabe-se que, no LES, ha
hiperreatividade a antigenos exogenos, e esta é seme-
lhante a encontrada em pacientes atopicos. A com-
paracdo entre LES e atopia, neste contexto, sugere a
possibilidade do estrégeno estar relacionado a hiper-
responsividade a antigenos exogenos ou endogenos,
devido, principalmente, a promocao da producio de
citocina do tipo Th-2 em ambas as doengas®.

DERMATITE ATOPICA E LES

Em 2005, Higashi e Kawana relatam dois casos clinicos
de pacientes com dermatite atopica que desenvolveram
LES*. Em 2007, Kosboth et al relatam o caso de uma
paciente com LES havia 8 anos, que apresentou reacao
de hipersensibilidade tardia ao niquel e, possivelmen-
te, ao dicloreto de cobalto presente em armacoes de
6culos da paciente, o que causou uma erupg¢ao malar
que imitava lesdo do lapus eritematoso cutaneo agu-
do?®. Assim como estes autores, Kosboth et al, 2007,
afirmaram que pode haver uma relacio entre dermati-
te atopica e outras doencas autoimunes como LES,
doenca de Crohn e artrite reumatoide, em concordan-
cia com estudos anteriores que observaram maior fre-
quéncia de atopias nos pacientes lupicos***’. Além dis-
S0, sugeriram que componentes genéticos subjacentes
podem nao ser especificos de doenga ou tecido, parti-
lhando mecanismos basicos de regulacdo imune*”*.
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NiVEIS SERICOS DE IGE TOTAL EM PACIENTES
COM LES

Quanto a associagao entre os niveis séricos de IgE e o
LES, 12 estudos abordaram este tema (Tabela I1I). Des-
tes, trés avaliaram os niveis de IgE sérica total e pre-
senca de atopias em pacientes com LES.

Goldman et al, 1976, também avaliaram a presen-
ca de atopias e os niveis séricos de IgE em pacientes
com LES. Eles observaram que estes pacientes quan-
do comparados a um grupo controlo, apresentaram
aumentos significativos de apenas rinite alérgica e aler-
gia medicamentosa, sem aumento dos niveis de IgE®.

Em 2003, Sekigawa et al, concluiram, através de re-
visdo da literatura, que estudos recentes indicavam que
o risco de doengas alérgicas mediadas e/ou associadas
aIgE néo ¢ marcadamente aumentado em pacientes lu-
picos, apesar de haver maior histéria de alergia em suas
familias, contrariando os resultados de Goldman et al*°.

Em concordancia, Atta et al, 2004, excluem uma
possivel associacdo entre LES e alergias, afirmando que
pacientes lupicos podem apresentar niveis de IgE ele-
vados e autoanticorpos antinucleares IgE especificos,
sem sinais clinicos de alergia ou producéao de anticor-
pos IgE antialérgenos®.

TABELA IIl. NiVEIS SERICOS DE IgE, ATOPIAS, ATIVIDADE DE DOENCA E NEFRITE NO LES

Niveis séricos de IgE

Aumento dos Niveis
séricos de IgE
relacionado a atividade

Associacdo com sinais | Associacdo com

Estudo (LES versus Controle) de doenca (LES) clinicos de alergia nefrite lupica
Goldman et al, 1976 | Nao houve aumento - Apenas rinite alérgica | —

nos niveis séricos de e alergia

IgE nos pacientes com medicamentosa

LES
Tuma et al, 1981 - - - Em 35% dos

pacientes com LES

Rebhun et al, 1983 - Presente - -
Mickez et al, 1984 - Presente - -
Elkayam et al, 1995 | — Presente - Presente
Wozniacka et al, 2003 | Significativamente - - -

mais elevada nos

pacientes com LES,

durante a fase ativa da

doenca, que no

controle
Atta et al, 2004 IgE sérica acima de - Ausente -

150 Ul/ml, observada
em 33% dos pacientes
com LES

Atta et al, 2010 31,5% dos pacientes -
com LES apresentavam
anticorpos antinucleares
IgE, associados a altos

niveis séricos de IgE

Parks et al, 2010 32% versus 25% -

(p=0,00)

Liphaus et al, 2012 IgE>100U/ml foram -

observadas em 45%

dos pacientes com LES

Presente em 21% -
dos pacientes
com LES

ORGAO OFICIAL DA SOCIEDADE PORTUGUESA DE REUMATOLOGIA

168



LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO E ALERGIAS

Em contraponto aos estudos citados anteriormen-
te, Parks et al, 2010, constataram a presenca de niveis
de IgE total mais elevados em pacientes lapicos que
no grupo controle. Estes também foram significativa-
mente maiores nos pacientes nao-brancos e nos com
inicio de asma e urticaria na infancia (menor de 18
anos), e no grupo controle que relatava asma infantil,
febre do feno, eczema e urticaria no inicio da idade
adulta™.

Corroborando o estudo de Parks et al, 2010, Lip-
hausetal, 2012, concluiram que os pacientes com LES
apresentam maiores niveis séricos de IgE quando com-
parados a populacdo normal, isto nao esta relaciona-
do a doencas alérgicas ou parasitarias. Indicando que
os niveis elevados de IgE podem ser considerados
como um marcador da desregulacdo imune no LES*".

Attaetal, 2010, concluiram, através da realizacdo de
estudo controlado, que os anticorpos IgE contra au-
toantigenos celulares, envolvidos na expressao de pro-
teinas, proliferacdo celular e morte celular, estio pre-
sentes em pacientes com LES*.

North et al, 1997, relataram o caso de uma paciente
ltpica que desenvolveu quadro de sindrome de hiper-
-IgE, caracterizada por niveis séricos de IgE maiores que
2000 UI/1, sem dermatite atopica ou eosinofilia. Os au-
tores indicam que o caso é insuficiente para afirmar que
ha uma relacao entre o LES e tal sindrome, portanto séo
necessarias maiores investigacoes a respeito do tema®.

Charlesetal, 2011, realizaram um estudo para ava-
liar o papel dos basofilos e da autoativacdo de IgE na
patogénese do LES. Eles concluiram que tanto o mo-
delo de LES em ratos quanto o de seres humanos su-
portam o conceito de que a ativacdo do basofilo por
complexos imunes, contendo IgE autorreativa, serve
para amplificar a producao de autoanticorpos, contri-
buindo para a patogénese da doenca*.

NiVEIS SERICOS DE IgE TOTAL E ATIVIDADE DE
DOENCA EM PACIENTES COM LES

Tuma et al, 1981, e Elkayam et al, 1995, observaram
que o aumento dos niveis séricos de IgE estdo associa-
dos com maior incidéncia de depositos de IgE em pa-
cientes com nefrite lupica. A presenca destes depdsi-
tos nos pacientes com nefrite lupica pode ter um mau
progndstico®-.

Rebhun et al, em 1983%, Mickez et al, 1984, e El-
kayam et al, 1995, observaram que os niveis séricos
de IgE foram significativamente maiores durante o es-
tagio ativo do LES que na remisséo. Entdo, concluiram
haver necessidade de mais investigacoes, objetivando

resolver a questdo sobre se o aumento de IgE durante
a atividade da doenca é primario ou secundario®.

CONSIDERACOES FINAIS

O interesse de pesquisadores e médicos sobre a rela-
cdo entre LES e alergias é crescente, embora ainda haja
poucos estudos sobre o tema. A associacio entre doen-
cas alérgicas, reacoes adversas a medicamentos e au-
mento dos niveis séricos de IgE e presenca de LES per-
manece controversa, desse modo é necessario que haja
uma amplificacdo dos estudos sobre tal tematica, ob-
jetivando esclarecer as duvidas.

Nesta revisao, a maioria dos artigos encontrados foi
realizada em paises desenvolvidos, a partir do ano
2002, e demonstrou haver uma relacio entre doencas
alérgicas e LES. Além disso, mostrou que a maior par-
te dos pacientes com LES apresenta elevados niveis sé-
ricos de IgE, que se correlacionam com os periodos de
atividade de doenca, embora possa ou nao estar asso-
ciados a sinais clinicos de atopias. Outro dado obser-
vado foi que reacoes alérgicas a medicamentos, sobre-
tudo a antibioticos, foram mais frequentes nesses pa-
cientes, embora néo estejam relacionadas a elevacao
dos niveis séricos de IgE.

Entre as dificuldades encontradas para a realizacao
deste estudo, citamos o fato de alguns dos artigos nao
apresentarem o texto disponivel na integra, dificul-
tando uma analise critica e conclusiva a cerca dos res-
pectivos estudos.

Percebemos a necessidade de ampliar os estudos a
cerca da relacdo entre o LES e as doencas alérgicas, em
especial de estudos controlados sobre a prevaléncia de
manifestacoes alérgicas em pacientes com LES, pois
este ainda é um tema pouco explorado cientificamen-
te e os resultados obtidos sdo bastante controversos.
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