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Systemic Lupus Erythematosus (SLE) Patients
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RESUMO

Estudos epidemiológicos com análise multivariada de fatores
prognósticos em pacientes com lúpus eritematoso sistêmico (LES)
são fundamentais para avaliar a sobrevida e demonstrar estratégias
de diagnóstico e tratamento. Objetivo: analisar os fatores de risco
para a mortalidade em uma coorte de 509 pacientes com LES.
Métodos: os pacientes foram acompanhados em um hospital ter-
ciário, por um período de 27 anos (1974-2001), de acordo com
um protocolo previamente padronizado. Inicialmente, foi realizada
a análise de sobrevida global até o óbito dos 509 pacientes e,
posteriormente, foi verificada a diferença entre as probabilidades
de sobrevida global para pacientes com início da doença antes dos
16 anos e após os 16 anos. Resultados: a taxa de sobrevida para os
509 pacientes com LES após 1, 5, 10 e 20 anos foram respecti-
vamente de 96%, 88%, 80% e 75%. Os fatores prognósticos para
o óbito dos pacientes com LES foram a ausência de artrite ao
diagnóstico (p=0,007; OR=0,45; 95%IC= 0,25-0,8), a ausência
do uso de antimaláricos (p=0,0001; OR=0,3; 95%IC=0,2-0,5), a
presença de hipertensão arterial (p=0,002; OR=2,2; 95%IC=1,1-
4,5), a presença de infecções (p=0,003; OR=2,3; 95%IC=1,3-
4,1) e a idade ao diagnóstico menor que 16 anos (p=0,004;
OR=2,6; 95%IC=1,4-5,0). Conclusões: este trabalho mostra uma
excelente taxa de sobrevida nesta casuística de 509 pacientes com
LES, observando-se proporção de pacientes que sobreviveram após
1, 5, 10 e 20 anos de seguimento, respectivamente, de 96%, 88%,
80% e 75%, comparável às maiores séries que tratam de sobrevida.

Palavras-chave: lúpus eritematoso sistêmico (LES), mortalidade,
sobrevida, fatores de risco.

ABSTRACT

Epidemiological studies using multivariate analysis of risk
factors in Systemic Lupus Erythematosus (SLE) patients are
essential to determinate survival and to demonstrate diagnosis
and treatment strategies. Objective: To analyse the risk factors
of mortality in 509 SLE patients who were followed over a
27-year period (from 1974 to 2001) according to a standard
protocol in a single centre. The first analysis consisted of the
survival time from the date of diagnosis of SLE until the last
contact or death. The second analysis consisted of the survival
time from the date of diagnosis of SLE until the last contact
or death of patients whose disease started before 16 years old
compared to patients whose disease started after 16 years old.
Methods: The percentage of survival after 1, 5, 10 and 20
years were 96%, 88%, 80% and 75%. The risk factors for
death in SLE patients were the absence of arthritis at diagnosis
(p = 0.007; OR = 0.45; 95% IC = 0.25-0.8), the absence of
chloroquine sulphate prescription (p = 0.0001; OR = 0.3;
95% CI = 0.2-0.5), the presence of hypertension (p = 0.002;
OR = 2.2; 95% CI = 1.1-4.5), the presence of infections
(p = 0.003; OR = 2.3; 95% CI = 1.3-4.1) and less than 16
years old at diagnosis (p = 0.004; OR = 2.6; 95% CI = 1.4-5.0).
Conclusions: This paper presents an excellent survival in this
cohort of 509 SLE patients. The percentage of survival after
1, 5, 10 and 20 years, respectively 96%, 88%, 80% and 75%,
was similar to other studies.

Keywords: Systemic Lupus Erythematosus, mortality, survival,
risk factors.
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INTRODUÇÃO

O lúpus eritematoso sistêmico (LES) é uma doença crônica
cuja fisiopatologia envolve mecanismos auto-imunes e
inflamatórios, com evolução apresentando períodos de
atividade ou remissão e manifestações multissistêmicas(1).

O prognóstico dos pacientes com LES tem melhorado
muito nos últimos 40 anos. Em 1954, 78% dos pacientes
sobreviviam ao primeiro ano da doença e apenas 52% che-
gavam ao quarto ano(2,3). Em 1982, as porcentagens de so-
brevida de 1 ano, 4 anos e 10 anos passaram a ser de 95%,
88% e 76%, respectivamente(4). Publicações recentes têm
mostrado taxas de sobrevida de 95% aos 5 anos, 90% aos
10 anos e de 79% a 83% aos 15 anos(5,6,7,8).

O aumento das taxas de sobrevida tem sido atribuído a
vários fatores, tais como: diagnósticos precoces, melhores
opções terapêuticas e controle das condições mórbidas
associadas(9).

As causas de morte no LES podem estar associadas à ativi-
dade da doença e às complicações do seu tratamento, além de
outras causas não relacionadas diretamente com a patologia(2,9).

Pior prognóstico é reconhecidamente associado ao aco-
metimento renal(4,10,11) e do sistema nervoso central (SNC).
No que se refere às causas de óbito relacionadas com o
tratamento do LES, a infecção, freqüentemente associada à
imunossupressão, tem sido implicada como a principal
causa(7,9,12). Com a melhora na sobrevida dos pacientes com
LES tem-se observado aumento na incidência de doenças
cardiovasculares, cuja causa está relacionada diretamente
com a atividade da doença e com o uso prolongado de
corticosteróides, além de outros fatores de riscos como
hipertensão arterial, diabetes, sedentarismo e obesidade.

A análise da sobrevida em pacientes lúpicos é de fun-
damental importância, pois pode traçar estratégias de
monitoramento e avaliar a eficácia da terapêutica.

Portanto, o objetivo deste estudo foi avaliar os fatores
relacionados com a sobrevida em 509 pacientes lúpicos
seguidos em um hospital universitário de complexidade
terciária.

PACIENTES E MÉTODOS

Pacientes

Foram estudados todos os pacientes internados e/ou acom-
panhados no serviço de Reumatologia do Hospital das
Clínicas da Unicamp, com diagnóstico de LES definido
segundo os critérios do Colégio Americano de Reumatologia
(ACR)(13) de 1974 até 2001.

Delineamento do estudo

O estudo foi do tipo coorte, sendo que os pacientes foram
acompanhados desde a data do diagnóstico firmado por
médico, com base nos critérios já mencionados, até a data do
óbito ou a data da última consulta no serviço de Reumatologia
da Faculdade de Ciências Médicas da Unicamp. A data final
de seguimento, para este trabalho, foi 31 de julho de 2001.

Instrumento de coleta

Todos os prontuários da disciplina de Reumatologia foram
transcritos em protocolos previamente padronizados. Neste
protocolo foram anotados dados completos de história
clínica, exames subsidiários, tratamento e evolução e,
posteriormente, passados para o computador no programa
Epiinfo 6.0. As informações dos pacientes, cuja doença foi
diagnosticada em outro local, foram coletadas através de
contato telefônico ou por carta.

As causas de óbito foram definidas a partir das infor-
mações médicas do registro hospitalar ou usando a causa
relacionada nos atestados de óbito (óbito fora do serviço),
fornecido pelos parentes ao serviço hospitalar.

As variáveis e as categorias analisadas foram as seguintes:
sexo; raça; idade: idade de início do diagnóstico da doença
(foram analisadas como um grupo único e, posteriormente,
em duas faixas etárias: início antes dos 16 anos e após os 16
anos); tempo de doença (do início do diagnóstico até o dia
31 de julho de 2001 ou até a data do óbito); tempo de
seguimento (do início do acompanhamento neste serviço
até o dia 31 de julho de 2001 ou até a data do óbito).

As variáveis clínicas, laboratoriais e o uso de imunossu-
pressores que se seguem foram analisados quando do diag-
nóstico do LES e durante o seguimento dos pacientes. Além
dos critérios clínicos do LES definidos pelo ACR, foram
pesquisados: adinamia; emagrecimento (> 4 kg); febre
(≥37,8o C); necrose asséptica; deformidades articulares
(geralmente redutíveis); alopecia; hipertensão arterial (HAS):
pressão sistólica maior que 130 mmHg e/ou pressão dias-
tólica maior que 90 mmHg); manifestações pulmonares
como hipertensão pulmonar, pneumonite e hemorragia
pulmonar; manifestações cardíacas como miocardite, en-
docardite própria do SLE e infarto do miocárdio e miopatia.
Considerou-se também o envolvimento intestinal, hepá-
tico, e do sistema retículo-endotelial, bem como a presença
de tromboembolismo pulmonar, fenômeno de Raynaud
e alterações oculares. Informações pertinentes à conco-
mitância de outras doença auto-imunes (DAI) ou história
familiar de DAI, foram consideradas, além daquelas refe-
rentes à gestações, partos, abortos e natimortos.
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A terapêutica empregada durante a evolução da doença
foi anotada.

Todos os exames laboratoriais e auto-anticorpos foram
realizados seguindo técnicas de rotina utilizadas no
Laboratório de Patologia Clínica e no Laboratório de
Investigação em Alergia e Imunologia da Unicamp. As
alterações hematológicas, quando induzidas por drogas ou
infecções, foram excluídas. Considerou-se, além dos
critérios laboratoriais para o LES, anticorpo anticardiolipina
(por método imunoenzimático) e anticoagulante lúpico
(por TTPA e Russel).

Análise estatística

Primeiramente, foi feita a análise descritiva das características
dos pacientes. Para verificar associações entre as variáveis
categóricas foi utilizado o teste qui-quadrado. Quando os
valores esperados foram menores que 5, utilizou-se o teste
exato de Fischer, sendo considerado significativa a asso-
ciação quando o valor do p era menor ou igual a 0,05.

Em seguida, realizou-se a análise de sobrevida até o óbito
(global). Para a análise da sobrevida até o óbito, os pacientes
foram acompanhados desde a data do diagnóstico até a data
de seu óbito. Foram excluídos os pacientes que não compa-
receram ao serviço há mais de um ano, aqueles que estavam
vivos na data do término do estudo, bem como os pacientes
que foram a óbito por causas não relacionadas direta ou
indiretamente com a doença de base.

A análise de sobrevida foi, inicialmente, univariada,
através do estimador produto limite de Kaplan Meier(14),
para se avaliar dentre as variáveis de estudo quais foram os
fatores prognósticos mais significantes para o óbito. A com-
paração entre as curvas de sobrevivência acumulada foi
feita pelo teste estatístico de log-rank. E em alguns casos
foi utilizado o teste de Wilcoxon (Breslow), quando a
propriedade de riscos proporcionais não foi verificada.

A seguir foi feita a análise multivariada mediante o
modelo de riscos proporcionais de Cox(15) para se verificar
a atuação conjunta de todos os fatores prognósticos. Neste
trabalho elaboraram-se primeiramente modelos de Cox
univariados para cada uma das variáveis de estudo. Na
análise multivariada, iniciou-se o processo de modelagem
pela variável mais significante, do ponto de vista estatístico,
no modelo univariado de Cox; a seguir foram acrescentadas,
no modelo, as outras variáveis, uma a uma, seguindo a
ordem decrescente de significância estatística. A nova
variável era mantida no modelo multivariado caso fosse

considerada estatisticamente significante. Também era
levada em conta a importância clínica da variável. Uma
variável era considerada de confusão quando alterava o
coeficiente de regressão de outra variável já existente no
modelo. Após a introdução de todas as variáveis no modelo,
testou-se o efeito de interação dentre aquelas em que se
verificou o efeito de confusão.

Como resultado final da análise multivariada, foram esti-
madas as razões das funções de risco (RR) para cada uma
das variáveis constantes no modelo final. A estimativa foi
feita por ponto e por intervalo de confiança de 95%.

RESULTADOS

Descrição dos pacientes

A casuística deste estudo compreendeu um total de 509
pacientes, com mediana de idade ao diagnóstico de 25 anos
(mínimo de 5 e máximo de 62 anos; desvio padrão
[DP]=10,3 anos). O tempo de doença variou de um mês a
28 anos, em média de 4,6 anos (DP=4,5 anos). O tempo
médio de seguimento foi de 3,1 anos (DP=3,5 anos).

As características demográficas e as manifestações clínicas
destes pacientes encontram-se, respectivamente, na
Tabela 1 e Figura 1.

TABELA 1
LES: CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS EM 509 PACIENTES COM LES

Características Coorte de 509 Pacientes que
demográficas pacientes foram a óbito (58)

Sexo 471 (92,53%)/ 51 (10,2%)/
feminino/masculino 38 (7,46) 7 (1,4%)

Relação sexo 12:1 7,3:1
feminino/masculino

Caucasóides/ 392 (77,01%)/ 43 (8,5%)
não caucasóides 117 (22,98) 15 (3,0%)

Idade de início do 26, 20 ±10, 12 20,1±9,20
LES (anos ± EP)

Idade ao diagnóstico 26, 80 ±10, 33 21, 10 ±9, 33
(anos ±EP)

Tempo de diagnóstico 4, 67 ±4,54 3, 27 ±2,1
(anos ±EP)

Tempo de seguimento 3,13±3,52 3,3±2,12
(anos ±EP)

EP: erro padrão
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Causas de óbito e fatores associados

Ocorreram, no total, 58 óbitos (11,4%) durante o segui-
mento desta coorte. Proporcionalmente, ocorreram mais
óbitos no sexo feminino que no masculino (respectivamente
87,9% e 12,0%), entretanto, esta diferença não foi estatis-
ticamente significante.

As causas de óbito foram: sepse (43,1%), insuficiência respira-
tória (24,1%), acidente vascular cerebral (6,9%), falência cardio-
vascular (5,2%) tamponamento cardíaco (1,7%), meningo-
coccemia (1,7%), neoplasia (1,7%) e suicídio (1,7%). Em 13,8%
dos pacientes, as causas de óbito não puderam ser determinadas.

As variáveis independentes associadas ao óbito foram ao
diagnóstico da doença: a ausência de sintomas gerais (p=0,026)
a presença de nefrite (p=0,028) a presença de HAS (p=0,005),
a presença de acidente vascular cerebral (p=0,012) e a presença
de plaquetopenia (p=0,046). Durante a evolução da doença,
as variáveis associadas ao óbito foram a ausência de uso de
antimalárico (p=0,002), a presença de infecções (p=0,001), o
uso de pulso de corticóide ( p=0,001) e o uso de pulso de
ciclofosfamida (p=0,021).

Análise da sobrevida até o óbito (sobrevida

global)

Os valores estimados das proporções de sobrevida global
para os pacientes com LES, segundo o método de Kaplan
Meier, foram de 96% ao 1.o ano, 93% aos 2 anos, 88% aos
5 anos, 80% aos 10 anos, 75% aos 20 anos (Figura 2).

A probabilidade de sobrevida acumulada

segundo as variáveis estudadas

Ao comparar-se as curvas de probabilidade de sobrevida
acumulada entre os sexos, observou-se que a sobrevida
dos pacientes do sexo masculino foi sempre inferior quando
comparada ao sexo feminino, embora não tenha sido detec-
tada diferença estatisticamente significante entre os dois
grupos (p=0,33). Após 5 e 8 anos de seguimento, as pro-
porções acumuladas de sobrevida ente os homens foram,
respectivamente, de 81,0% e 42,2% (EP=1,45; Intervalo
de Confiança [IC] 95% [18,54;24,21]), enquanto para as
mulheres essas proporções foram de 91,5% e 83,0%
(EP=1,28; IC 95% [6,96;11,99]).

FIGURA 1– LES: Manifestações clínicas ao diagnóstico e na evolução em 509 pacientes.
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Com relação à idade dos pacientes, detectou-se diferença
estatisticamente significante (p=0,01) entre as curvas de
probabilidade de sobrevida acumulada (Figura 3). As pro-
porções acumuladas de sobrevida foram em média de 23,24
anos (EP=0,76; IC 95% [21,74; 24,73]) para maiores de 16
anos e em média de 14,39 anos (EP=2,0; IC 95% [10,47;
18,31]) para menores de 16 anos.

Observou-se também diferença estatisticamente signi-
ficante para sobrevida quanto à ausência de sintomas gerais
(p=0,02) com proporções acumuladas de sobrevida em
média de 22,14 anos (EP=1,54; IC 95% [19,11; 25,16])
para quem apresentou sintomas gerais ao diagnóstico e em
média de 14,37 anos (EP=0,85; IC 95% [12,71; 16,03])
para quem não apresentou sintomas gerais ao diagnóstico.

A ausência de artrite ao diagnóstico também estava asso-
ciada às proporções acumuladas de sobrevida menores
(p=0,011), com média de 13,02 anos (EP=0,86; IC 95%
[11,33; 14,70]).

A presença de nefrite (p=0,009) (Figura 4) e a HAS
(p=0,002), tanto ao diagnóstico como durante a evolução
estavam associadas às proporções acumuladas de sobrevida
menores, com tempo médio de sobrevida, respectivamente,
de 12,98 anos (EP=0,88; IC 95% [11,26;14,70]) e 11,65
anos (EP=1,38; IC 95% [8,94; 14,36]).

Ao comparar-se as curvas de probabilidade de sobrevida
acumulada segundo o acometimento do sistema nervoso
central, verifica-se que elas estatisticamente não diferiram.
A presença de convulsão mostrou uma leve tendência
(p=0,058) a um pior prognóstico.

Quanto às demais variáveis clínico-laboratoriais, não
foram observadas diferenças estatisticamente significantes
nas curvas de sobrevida acumulada.

Quanto à terapêutica utilizada, pacientes que não usaram
antimaláricos tiveram curvas de sobrevida acumulada estatis-
ticamente diferentes (p=0,002). O mesmo ocorreu com
quem recebeu pulso de metilprednisolona (p<0,001) e
ciclofosfamida (p=0,002).

Pacientes que apresentaram algum tipo de infecção ao
longo da evolução, também tiveram curvas de probabilidade
de sobrevida piores que pacientes que não tiveram inter-
corrências infecciosas (p=0,004).

FIGURA 2 – LES: Curva de sobrevida global até o óbito em 509 pacientes.

FIGURA 3 – LES: Curva de sobrevida quanto à idade do diagnóstico

FIGURA 4 – LES: curva de sobrevida quanto a presença de nefrite.
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Análise univariada e multivariada

Na análise univariada as variáveis associadas ao óbito e as
que foram selecionadas para elaboração do modelo multi-
variado foram a presença ao diagnóstico e durante a evo-
lução de nefrite (p=0,0018; OR=2,5; IC=1,4-4,4), hiper-
tensão arterial (p=0,005; OR=3,2; IC=1,6-6,3) e anti-dsDNA
(p=0,032; OR=1,8; IC=1,0-3,0). A ausência de sintomas
gerais ao diagnóstico (p=0,025; OR=0,5, IC=0,3-0,9), artrite
ao diagnóstico (p=0,014, OR=0,5; IC=0,2-0,9) e uso de
antimaláricos durante a evolução (p=0,004; OR=0,3;
IC=0,2-0,6) também estavam associados ao óbito, assim
como a presença de infecção durante a evolução (p=0,005;
OR=2,2; IC=1,3-3,7) e a idade ao diagnóstico inferior a 16
anos (p=0,014; OR=2,2; IC=1,1-4,3).

O modelo multivariado final da análise de sobrevida
global pelo modelo de riscos proporcionais de Cox está na
Tabela 2.

Dessa análise, notou-se que para os pacientes com HAS,
com infecções durante a evolução, com idade menor de
16 anos e sem artrite o risco de ocorrer o evento óbito foi
cerca de duas vezes maior que nos pacientes sem estas
características. Já para os pacientes sem uso de antimaláricos
o risco de ocorrer o evento óbito foi 3,496 vezes maior
que nos pacientes com uso de antimaláricos.

DISCUSSÃO

Neste estudo, os valores estimados das proporções de
sobrevida global foram de 96% no 1.o ano, 93% aos 2
anos, 88% aos 5 anos, 80% aos 10 anos e 75% aos 20 anos
de doença, estimativas semelhantes às relatadas em trabalhos
recentes(4,5,6,7,8). O aumento nas estimativas das probabi-
lidades de sobrevivência foi notadamente marcante a partir
da década de 70(16), quando se observou em seguimento
por 10 anos de 146 pacientes que as taxas de sobrevida
subiram para próximo de 95% aos 5 anos e 90% aos 10
anos, melhora esta justificada por métodos clínico-labo-
ratoriais mais padronizados e precisos, favorecendo o diag-
nóstico mais precoce, bem como maior suporte terapêutico.
Na década de 90, essas porcentagens se mantiveram, apro-
ximadamente, dentro destes valores(4,6,7,8), com exceção do
trabalho de Seleznik e Fries(17), que encontraram taxas de
sobrevida 64% aos 10 anos de seguimento.

O pior prognóstico do LES em crianças observado neste
estudo tem sido amplamente relatado na literatura(18,19,20) e
principalmente por nosso grupo(21).

Quanto às manifestações clínicas, observou-se uma asso-
ciação negativa entre sintomas gerais e articulares e a sobre-

vida. Estes resultados não foram relatados previamente, mas
poderiam ser explicados pelo pouco conhecimento do LES
pela população em geral e o atraso do paciente em procurar
o reumatologista quando ausentes os sintomas articulares.

O pior prognóstico dos pacientes com nefrite observados
nesta coorte é consensual(2,8), por ser indicativo de uma doença
sistêmica mais grave, com necessidade do uso de imunossu-
pressores, predispondo a maior risco de infecção. Entretanto
Abu-Shakara et al.(22) concluíram que as curvas de sobrevida
dos pacientes com nefrite foram melhores que dos pacientes
sem nefrite, justificado pelo fato de que o tratamento da infla-
mação renal auxiliaria no controle da doença como um todo
e, portanto, na melhora do prognóstico.

O presente estudo demonstrou que pacientes com HAS
apresentaram uma curva de probabilidade de sobrevida
acumulada pior (p=0,002) que aqueles sem HAS, o que
poderia ser justificado pela presença de nefropatia e/ou
uso de corticoterapia. Seleznick e Fries(17) verificaram em
seu trabalho que a única variável associada com o óbito foi
a HAS com um aumento de risco de mortalidade em 2%
para cada milímetro de aumento na pressão arterial sistólica.
A HAS não tratada adequadamente é reconhecidamente
associada à aterosclerose, às doenças cardiovasculares e aos
acidentes vasculares cerebrais(23,24).

Ao comparar-se as curvas de probabilidade de sobrevida
acumulada segundo a presença ou não do acometimento
do sistema nervoso central, verificou-se que ao contrário
do observado por outros autores(8,11), não houve diferença
estatística entre os dois grupos. Porém, a presença de con-
vulsão mostrou uma leve tendência (p=0,058) para um
pior prognóstico. A ausência de associação poderia ser justi-
ficada pela pequena freqüência deste evento neste estudo,
ocorrendo somente em 6,80% dos pacientes.

Muito embora a plaquetopenia tenha sido descrita como
um fator de mau prognóstico no LES(8,22), não foram encon-

TABELA 2
RESULTADO FINAL DA REGRESSÃO DE COX (N=509)

ANÁLISE MULTIVARIADA

Variável p-valor Risco I.C. 95%

Artralgia/artrite 0,0073 0,450 0,251-0,806

Hipertensão 0,0226 2,249 1,120-4,515

Antimaláricos 0,0001 0,286 0,154-0,533

Infecção 0,0032 2,342 1,330-4,124

Idade ao diagnóstico 0,0040 2,611 1,359-5,018
Odds Ratio: razão de risco;  IC: intervalo de confiança
Obs.: não foram consideradas os HD Outras-OA, apenas HD ‘Não-OA’ vs ‘OA Mãos’.
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tradas associações entre alterações hematológicas e menor
sobrevida nesta coorte.

Com a melhora da sobrevida em decorrência do uso de
imunossupressores e antibióticos, as complicações tardias
associadas ao tratamento têm aumentado em freqüência,
como, por exemplo, a osteoporose induzida por corti-
coterapia e a aterosclerose. Eventos cardiovasculares foram
relatados somente em três pacientes, e não estiveram asso-
ciados a maior incidência de óbitos. Além disso, a média
de idade atual dos pacientes foi de 31,2 anos e com relativo
curto tempo de doença e de seguimento. As complicações
relacionadas com a aterosclerose geralmente são vistas em
uma faixa etária mais avançada e com tempo de doença
mais longo, o que poderia justificar a baixa incidência de
eventos cardiovasculares nesta coorte.

Trabalhos anteriores mostraram que, de todos os auto-
anticorpos, o que está mais relacionado com a atividade clínica
da doença, bem como com o acometimento renal no LES é o
anti-dsDNA(25-27). Embora indiretamente o anti-dsDNA possa
associar-se ao óbito pela sua freqüência em pacientes com
nefrite, neste estudo o anti-DNA estava associado ao óbito
somente na análise inicial, não apresentando força de associação
na análise univariada, nem na multivariada.

Ao comparar-se as curvas de probabilidade de sobrevida
acumulada segundo a presença de auto-anticorpos não encon-
tramos nenhuma associação. Embora alguns autores(28,29)

tenham encontrado doenças mais graves em pacientes com
anti-Sm, Gulko et al.(30) não encontraram efeito de risco deste
auto-anticorpo para o óbito, o que também não foi observado
no presente estudo.

O amplo uso de imunossupressores para o controle da
atividade da doença tem diminuído o número de óbitos

secundários à atividade da doença(4), aumentando porém o
número de óbitos relacionados com as infecções. As dife-
renças das curvas de probabilidade de sobrevida acumulada
para pacientes que receberam pulso de prednisolona
(p<0,001) e pulso de ciclofosfamida (p=0,002) para os que
não receberam, observadas no presente estudo, poderiam
ser explicadas por este fato. Além disso, estes pacientes têm
uma doença sistêmica mais ativa, justificando as doses
maiores de imunossupressores.

A associação do óbito à ausência do uso de antimaláricos
não tem foi relatada previamente. Os antimaláricos são
geralmente utilizados para pacientes com manifestações
clínicas menos graves, o que poderia justificar porque, neste
trabalho, pacientes que não faziam uso de antimaláricos
(portanto pacientes com manifestações clínicas mais
importantes) tiveram pior sobrevida. Recentemente tem-
se demonstrado o efeito benéfico dos antimaláricos sobre
o perfil lipídico de pacientes lúpicos(31), porém, não se tem
relacionado diretamente este achado a melhor sobrevida
nestes pacientes.

A infecção, freqüentemente associada à imunossupressão,
tem sido implicada como a principal causa de óbito no
LES(7,9,12). O mesmo foi verificado no presente estudo, pois
pacientes com infecções ao longo da evolução da doença
apresentam curvas de probabilidade de sobrevida acumulada
piores que pacientes sem intercorrências infecciosas.

A conclusão deste trabalho mostra uma excelente taxa
de sobrevida nesta casuística de 509 pacientes com LES.
A proporção de pacientes que sobreviveram após 1, 5,10 e
20 anos de seguimento foi de, respectivamente, 96%, 88%,
80% e 75%, comparável às maiores séries que tratam de
sobrevida.
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