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RESUMO

Introducio: Estudos epidemioldgicos brasileiros sobre o lupus eritematoso sistémico (LES) s@o bastante escassos € 0s
dados existentes hoje sdo praticamente todos de literatura internacional. Objetivos: Determinar a incidéncia e algumas
caracteristicas clinicas e laboratoriais de pacientes com LES em Cascavel, Parana - Brasil. Pacientes e Métodos: Os
dados foram coletados entre agosto de 2007 e julho de 2008 em todos os servigos de satide do municipio que possuiam
atendimentos na especialidade de Reumatologia: um hospital universitario, um ambulatorio publico e trés clinicas pri-
vadas da cidade. Resultados: Foram identificados 14 pacientes com diagnostico de LES, resultando em uma incidéncia
estimada de 4,8 casos/100.000 habitantes/ano. Todos os pacientes eram do sexo feminino, com média de idade de 41,5
anos. A faixa etdria com maior incidéncia foi a de 30 - 39 anos e 92,8% apresentaram quatro ou mais dos 11 critérios
do American College of Rheumatology (ACR) para o diagndstico de LES. O tratamento farmacoldgico dos pacientes
também foi avaliado e mostrou estar de acordo com o Consenso Brasileiro para o tratamento de LES. Conclusio: A
incidéncia obtida em Cascavel/PR estd proxima das incidéncias observadas em estudos internacionais.
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INTRODUCAO

Lupus eritematoso sistémico (LES) é uma doenga autoimune
heterogénea, caracterizada pela produgdo de autoanticorpos
contra varios constituintes celulares.' Os estudos epidemiologi-
cos da incidéncia e da prevaléncia do LES mostram resultados
variaveis em diferentes regides do mundo,? e dentro do mes-
mo pais as taxas de incidéncia também mostram acentuadas
diferencas.’ Tais estudos sdo conduzidos, em sua maioria, em
paises da Europa ou nos Estados Unidos,” o que dificulta o
entendimento da epidemiologia da doenga no Brasil. Estudos
dessa natureza sdo escassos no Brasil,* que apresenta uma
populagdo com grande miscigenacdo racial e cultural; além
de regides com diferentes condi¢des climaticas, o que pode
influenciar diferentemente o aparecimento da doenga e de

suas complicagdes. O objetivo deste trabalho foi pesquisar a
incidéncia de LES na cidade de Cascavel - Parana no periodo
de agosto de 2007 a julho de 2008, bem como descrever as
caracteristicas clinicas e laboratoriais desses pacientes.

PACIENTES E METODOS

Este ¢ um estudo de incidéncia feito por meio da revisdo de pron-
tuarios médicos de pacientes com diagndstico de LES na cidade
de Cascavel - PR de agosto de 2007 a julho de 2008. Todos os
servicos de satide do municipio que possuiam atendimentos
na especialidade de Reumatologia fizeram parte do estudo: o
Hospital Universitario do Oeste do Parana, o Centro Regional de
Especialidades do Consdrcio Intermunicipal de Satde do Oeste
do Parana e trés clinicas privadas de reumatologia.
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A equipe de coleta dos dados fez uma busca ativa nos
servigos citados e, em caso de pacientes com diagndstico de
LES confirmado por reumatologista no periodo estudado, os
prontuarios eram investigados. Os pacientes com diagndstico
de LES néo residentes no municipio ndo fizeram parte do
trabalho.

Foram coletados dados de faixa etdria, género, tempo desde
a primeira queixa até o diagndstico, terapia medicamentosa e
manifesta¢des clinico-laboratoriais, ¢ foi verificado se estas
preenchiam os critérios do American College of Rheumatology
(ACR)*e do 3° Consenso Brasileiro para Pesquisa de
Autoanticorpos em Células HEP-2 (FAN).6

A estimativa da populagdo de Cascavel - PR para o ano de
2008 foi de 291.747 habitantes (149.790 do sexo feminino e
141.957 do sexo masculino), sendo estes nimeros utilizados
para o calculo de incidéncia.’

Os dados foram apresentados em frequéncias, medianas ¢
médias com desvio-padrdo, com intervalo de confianca de 95%.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Estadual do Oeste do Parana e ndo apresenta
nenhum tipo de conflito de interesses.

RESULTADOS

Foram identificados 14 pacientes com diagndstico de LES
residentes no municipio de Cascavel - PR no periodo estudado.
Utilizando como base a estimativa de habitantes para o ano
de 2008, calculada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica para o municipio, a incidéncia estimada foi de 4,8
casos a cada 100.000 habitantes/ano.

Todos os pacientes eram do sexo feminino e a incidéncia
estimada para o género foi de 9,3 casos/100.000 habitantes/
ano. A média de idade no diagnostico foi de 41,5 = 14,44 anos
(CI95% 33,16 - 49,83), variando entre 22 ¢ 69 anos (mediana
de 38 anos). A incidéncia e a frequéncia de LES por faixa etaria
sdo mostradas na Tabela 1.

Tabela 1
Faixa Etaria dos pacientes diagnosticados com
LES em Cascavel-PR entre 2007 e 2008

Faixa etdria Frequéncia de Incidéncia
(anos) n casos (%) Populacao* (/100.000 hab.)
20-29 3 21,42 54.546 5,50

30-39 5 35,71 46.986 10,64

40 - 49 2 14,29 39.880 5,02

50 -59 2 14,29 26.129 7,65

Acimade 60 2 14,29 23.135 8,64

* Dados por faixa etdria. Fonte: Estimativa IBGE para 2008 em Cascavel, PR.
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O tempo entre a primeira queixa e o diagndstico foi de até
6 meses em 57,14% (n = 8) dos casos, entre 6 meses e 2 anos
em 28,56% (n = 4) dos casos ¢ acima de 5 anos em 14,29%
(n = 2) dos casos. Foi obtida média de 21,6 + 42,8 meses (CI
95% -3,13 - 46,24).

Dez pacientes (71,43%) apresentaram quatro dos 11 critérios
da ACR para o diagnostico do LES e quatro (21,4%) apresentaram
cinco dos critérios. A Tabela 2 mostra as manifestagdes clinicas
e laboratoriais apresentadas pelos pacientes. Em todos os casos
o0s pacientes eram positivos para anticorpos antinucleares (FAN).

Tabela 2

Manifestagdes clinicas e laboratoriais apresentadas
pelos 14 pacientes diagnosticados com LES

em Cascavel-PR entre 2007 e 2008

Critérios/ACR n (%)
FAN 14 (100)
Artrite 12 (85,7)
Fotossensibilidade 9 (64,3)
Rash Malar 8(57,1)
Distdrbios hematolégicos 7 (50)
Distdrbios renais 4 (28,6)
Ulcera oral 3(21,4)
Serosite 2 (14,3)
Distdrbios imunolégicos 1(7,1)
Rash discoide 0 (0)
Distdrbios neurolégicos 0(0)

Com relagdo ao FAN, todos os pacientes apresentaram
titulos acima de 1/160. Os padrdes de leitura encontrados para
o FAN foram Nuclear (sem especificagdes) em 42,85% (n = 6)
dos casos, Nuclear Homogéneo em 42,85% (n = 6) dos casos,
Nuclear Pontilhado Grosso em 7,15% (n= 1) e Misto (Nuclear e
Citoplasmatico) em 7,15% (n= 1) dos casos. Dados sobre autoan-
ticorpos, que néo o FAN, ndo estavam disponiveis nos prontuarios.

Os medicamentos usados no tratamento farmacologico
sdo mostrados na Tabela 3. Somente dois pacientes estavam

Tabela 3
Abordagem terapéutica medicamentosa prescrita para os
pacientes com LES em Cascavel-PR entre 2007 e 2008

Medicamento n (%)
Corticoides 13 (92,86)
Antimaldricos 6 (42,85)
Medicamentos Imunossupressores 5(35,71)

Anti-inflamatérios nao esteroide (AINES) 4 (28,57)

Anti-hipertensivos 2(14,28)
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sendo tratados por monoterapia, um com Hidroxicloroquina e
outro com Prednisona. Os demais pacientes eram tratados com
associagdo medicamentosa, mostradas na Tabela 4.

Tabela 4
Tratamento imunossupressor/anti-inflamatorio prescrito para
os pacientes com LES em Cascavel-PR entre 2007 e 2008

Tratamento n (%)
Prednisona + Cloroquina 3(21,43)
Prednisona + Diclofenaco 2 (14,28)
Prednisona + Azatioprina 2(14,28)
Prednisona + Metotrexato 1(7,15)
Metilprednisolona + Cloroquina 1(7,15)

Prednisona + Diclofenaco + Azatioprina 1 (7,15)
Prednisona + Cloroquina + Azatioprina 1 (7,15)

Monoterapia 2 (14,28)

DISCUSSAO

A maioria dos dados epidemioldgicos sobre o LES € vinda de
paises como EUA e Inglaterra,®® tendo o Brasil pouca literatura
acerca da epidemiologia da doencga. Referéncias internacionais
mostram uma incidéncia variando entre 1,15 € 9,3 casos a cada
100.000 habitantes/ano, mas a primeira pesquisa realizada no
Brasil sobre a incidéncia da doenca, na cidade de Natal - RN,

Tabela 5

mostrou um resultado de 8,7 casos/100.000 habitantes/ano,*
muito acima da maioria dos dados internacionais publicados,
o que coloca os dados encontrados em Cascavel-PR dentro
dos resultados internacionais e abaixo do encontrado em outra
regido do Brasil. Esses dados estdo ilustrados na Tabela 5.

A diferenga de incidéncia encontrada entre Cascavel/PR
e Natal/RN pode ser explicada pelas taxas mais altas de in-
cidéncia dos raios ultravioleta B em Natal,'® fato este ligado
a sua posi¢do geografica na regido Nordeste do Brasil, dife-
rentemente de Cascavel, cidade da regido Sul." Sendo o LES
mais incidente em populagdo de origem negra,'? outros fatores
envolvidos podem ser a composi¢ao €tnica e econdmica das
localidades, uma vez que Natal tem um percentual de pardos
e negros superior a Cascavel (55,4% a 20,2%)'* e um indice
de desenvolvimento humano (IDH) menor."* Mesmo que
ainda ndo tenha sido encontrada uma relac@o entre incidéncia
e aspectos econdmicos, a sobrevida a doenga esta ligada a
condi¢do de vida dos pacientes.'”

A incidéncia de 4,8 casos por 100.000 habitantes/ano
em Cascavel foi a mesma encontrada na Suécia por Stalh-
Hallengren et al.,'® muito semelhante aos 4,71 casos/100.000
hab./ano encontrados por Somers ez al.'”no Reino Unido e por
Nossent!® em Curagao, uma ilha caribenha (4,6 casos/100.000
hab./ano), porém esta acima do observado por Siegel e Lee®
em Nova lorque, EUA e Hopkinson et al.** em Nottingham,
Reino Unido que apresentaram taxas de 2,0 casos/100.000
hab./ano e 3,7 casos/100.000 hab./ano, respectivamente.

Estudos internacionais sobre incidéncia de LES (casos/100.000 habitantes)

Autor, local do estudo

Periodo do estudo

Total de casos de LES (n) Incidéncia (por 100.000 hab.)

Presente estudo Cascavel - Brasil 1997-1998
Hopkinson et al.?, Nottingham, Reino Unido 1989-1990
Pereira Vilar e Sato,* Natal - RN, Brasil 2000

Stalh-Hallengren et al.,'® Sul da Suécia 1987-1991
Nossent,'® Curagao, Ilha Caribenha 1980-1989
Siegel e Lee,'” Nova lorque, EUA 1956-1965
Govoni et al.,*' Norte da Itdlia 2000-2002
Johnson et al.,** Birmingham, Reino Unido 1991

Naleway et al.,* Area rural de Wiscosin, EUA 1991-2001
Lopez et al.,** Norte da Espanha 1992-1997
Uramoto et al”’, Rochester, MN, EUA 1980-1992
Morton et al*!, Indigenas Norte-Americanos 1971-1975
Chiu e Lai*?, Taiwan 2007

14 4,8

23 3,7

43 8,7

41 4,8

94 4,6

98 2,0

299 2000 - 2,01
2001 -1,15
2002 - 2,6

33 3,8

117 5,1

367 2,15

48 5,5

75 9,3

1558 6,8
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A literatura apresenta sempre maior incidéncia de LES
em mulheres.??!?2 O resultado para a populagdo feminina
de Cascavel (9,3 casos/100.000 hab./ano) foi menor que em
Natal-RN, Brasil, com 14,1 casos/100.000 hab./ano* e similar a
obtida no Reino Unido entre 1990 - 1999 (8,01 casos/100.000
hab./ano)."”

A idade média das pacientes no diagndstico (41,5 anos) foi
mais alta do que a encontrada em Natal* (31,8 anos) e seme-
lhante a encontrada em estudos internacionais, 40,6 (Estados
Unidos),? 46 ¢ 37 anos (Reino Unido).**

O pico de incidéncia da doenga aconteceu na faixa etaria
de 30 a39 anos. A maioria dos casos (71%) apareceu na faixa de
20 a 49 anos, o que é semelhante ao encontrado em Curagao'®e
Natal/RN,*também situadas em paises em desenvolvimento, mas
diferente do encontrado no Reino Unido® onde a maior incidéncia
foi na faixa de 60 a 69 anos (4,71 casos/100.000 hab./ano) ¢ na
area rural de Wisconsin, EUA,? com 11,5 casos/100.000 hab./
ano na faixa etaria de 60 a 79 anos.

O tempo médio necessario para o diagnostico foi de 21,6 me-
ses em nosso estudo. Comparando-se essa duragio com as analises
realizadas por Hopkinson et al.* e Voss et al.** que encontraram,
respectivamente, 61 meses e 28,8 meses, observa-se menor tempo
para o diagnostico em Cascavel. A maioria das pacientes obteve o
diagnostico com menos de 4 meses, o que pode refletir um preparo
da rede assistencial para o diagnostico de LES.

Entre os critérios do ACR para o diagnodstico do LES,
destacou-se o FAN positivo para todos os pacientes em titulos
importantes. A presenga de FAN ¢é bastante comum no LES
como demonstrado na Espanha,” na Dinamarca* e também
no Brasil* com 95,6%, 100% e 100% de positividade, respec-
tivamente. Os titulos encontrados confirmam que pacientes
com LES, diferentemente de individuos normais, tendem a
apresentar o FAN em titulos de moderados a elevados.?

A presenca de artrite, fotossensibilidade e rash malar foi
semelhante aos resultados de Natal* e superior aos encontra-
dos nos seguintes locais: Nova Iorque® e Curagao'® (65% de
artrite e 45% de fotossensibilidade, respectivamente); ¢ Reino
Unido, por Nightingale ez al.’ (9,7% de rash malar e 10,8% de
fotossensibilidade).

A incidéncia de manifesta¢des renais foi semelhante a
encontrada por Naleway et al.®® na area rural de Wisconsin,
EUA (27,3%) ¢ Pereira Vilar e Sato,* mas inferior a relatada
por Nossent,'8 em Curagao (48%). Essas diferencas podem ser
explicadas pelo tempo para o diagndstico, pois os distirbios
renais aparecem em até 75% dos pacientes que tenham pelo
menos 5 anos de diagndstico confirmado,® portanto, em um
diagndstico precoce, a manifestagdo renal pode ainda néo ter
aparecido.
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Os critérios do ACR apresentados pelos pacientes com
LES foram muito semelhantes nos dois estudos brasileiros,
com diferengas sendo observadas nos disturbios imunoldgicos
(54% Natal ¢ 7,1% Cascavel) ¢ no rash discoide (37% Natal
e nenhum caso em Cascavel). Tal resultado para os distrbios
imunologicos coloca Cascavel muito abaixo do obtido em
outros estudos,'®?** o que pode ter ocorrido por problemas
de registro nos prontudrios, visto que as manifesta¢cdes imu-
noldgicas sdo comuns no LES.”

Com relag@o ao uso de medicamentos para o LES, os pa-
cientes de Cascavel usaram majoritariamente corticosteroides,
sendo estes anti-inflamatorios os mais usados em diferentes
populagdes, mesmo que em menores indices, como mostrado
por Uramoto et al.’’ nos EUA, que pesquisaram prontuarios
de pacientes durante mais de 40 anos ¢ encontraram uso de
corticosteroides em 62% dos pacientes entre os anos de 1950
a 1979, mas uma diminui¢do do uso desses medicamentos
(48%) entre os anos de 1980 a 1992.

O tratamento medicamentoso encontrado nos pacientes
em Cascavel/PR esta de acordo com o Consenso Brasileiro
para o tratamento do LES?® que aponta os corticosteroides,
juntamente com os antimalaricos, as drogas mais utilizadas
no tratamento da doenga. Indica também a associa¢do dos
corticosteroides com outras drogas, os antimalaricos e os
imunossupressores como azatioprina e metotrexato. Tais
associagdes ficaram evidentes no tratamento dos pacientes
deste trabalho em que 12 (85,7%) dos 14 pacientes estavam
em tratamento multidroga.

Cascavel apresentou dados de incidéncia inferiores aos
encontrados em tnica publica¢@o prévia no Brasil e proximos
aos dados de localidades europeias e dos EUA, o que levanta
questdes sobre a influéncia ambiental (socioecondmica e racial)
como fator fundamental para o desenvolvimento do LES e a
sobrevida dos pacientes. '

Levantamentos epidemiologicos que reflitam as diferencas
regionais sao de grande importincia para um pais de dimensdes
continentais como o Brasil.?’ Tais informag¢des podem influen-
ciar condutas mais adequadas para o tratamento dos pacientes
das diferentes etnias, condig¢des socioecondmicas e ambientais
e para a organizagio dos servicos de saude.*
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