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RESUMO 

 
Echauri CEI. Domínios dos critérios classificatórios EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico 
do lúpus eritematoso sistêmico: avaliação dos fatores preditores de dano a longo 
prazo [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo; 2024. 
 
Objetivos: Avaliar os domínios dos critérios de classificação da European League 
Against Rheumatism/American College of Rheumatology(EULAR/ACR-2019) no 
diagnóstico e seu possível papel como preditores de  dano a longo prazo no lúpus 
eritematoso sistêmico (LES). Métodos: Foi realizada uma análise retrospectiva de um 
banco de dados de prontuários eletrônicos padronizados utilizados no cuidado clínico 
ambulatorial de rotina de pacientes com LES, estabelecido desde o ano de 2000 em 
um hospital terciário. Pacientes com LES com início da doença com idade ≥18 anos e 
doença de longa duração (≥8 anos) foram incluídos. O dano cumulativo na última 
consulta foi definido utilizando o Systemic Lupus International Collaborating 
Clinics/ACR-Damage Index (SDI). Resultados: Duzentos e nove pacientes 
consecutivos foram incluidos. A mediana de idade no diagnóstico de LES foi de 28 
anos (18-63 anos), a duração da doença foi de 14 anos (8-25) e 88% eram mulheres. 
Dano orgânico foi observado em 116/209 (55%). Pacientes com dano (SDI ≥1, n = 
116) e sem dano (SDI = 0, n = 93) foram similares quanto à mediana de duração de 
doença [14 (8–25) vs. 12.8 (8–25) anos, p=0.090] e idade ao diagnóstico [23 (18–55) 
vs. 23 (18–56) anos, p=0.998]. Não foi observada correlação entre a pontuação total 
do EULAR/ACR-2019 no diagnóstico e o SDI na última consulta (r = 0,007, p = 0,913). 
O domínio renal no diagnóstico foi significativamente associado à presença de dano 
renal na última consulta (OR=3.6, 95%CI 1.2–10.4, p=0.017) e o domínio de 
anticorpos antifosfolípides foi significativamente associado ao dano neuropsiquiátrico 
(OR=3.0, 95%CI 1.2–7.6, p=0.015). Uma análise de curva ROC identificou que um 
corte >24 na pontuação global do EULAR/ACR-2019 poderia predizer uma tendência 
de dano renal (p = 0,077) com uma menor sobrevida renal (Curva de Kaplan-Meier) 
para pacientes acima deste limite (p = 0,034). Uma análise de regressão logística 
multivariada revelou que uma pontuação total do critério EULAR/ACR-2019 >24 ao 
diagnóstico (OR 4,583, IC 95% 1,052–19,962, p = 0,043) foi uma variável 
independentemente associada a dano renal. Conclusões: A presença de domínios 
específicos dos novos critérios classificatórios EULAR/ACR-2019 no momento do 
diagnóstico foi associada a lesão órgão-específica em longo prazo, particularmente 
dano renal e neuropsiquiátrico. Identificamos ainda que uma pontuação total no 
EULAR/ACR-2019 >24 ao diagnóstico foi preditor de pior sobrevida renal a longo 
prazo.  

Palavras-chave: Critério EULAR-ACR 2019. Índice de Dano SLICC/ACR. Lúpus 
eritematoso sistêmico.  



 

 

ABSTRACT 
 

Echauri CEI. 2019-EULAR/ACR classification criteria domains at diagnosis: predictive 
factors of long-term damage in systemic lupus erythematosus [thesis]. São Paulo: 
“Faculdade de Medicina, Universidade de São Paulo”; 2024. 
 
Objectives: To assess the role of the 2019-European League Against 
Rheumatism/American College of Rheumatology(2019-EULAR/ACR) classification 
criteria at diagnosis and its domains in predicting long-term damage in systemic lupus 
erythematosus(SLE). Methods: We performed a retrospective analysis using an 
electronic chart database utilized in routine clinical care of SLE patients and 
established in 2000 in a tertiary hospital. SLE patients with disease onset≥18 years-
old and long disease duration (≥8 years) were included. Cumulative damage at the last 
visit was scored using the SLICC/ACR-Damage Index(SDI). Results: Two hundred 
and nine consecutive SLE patients were included. The median age at SLE diagnosis 
was 28 years(18-63), disease duration was 14 years(8-25), and 88% were females. 
Damage(SDI≥1) was observed in 116/209(55%). Patients with(SDI≥1, n=116) and 
without damage(SDI=0, n=93) had similar median disease duration [14(8-25) vs. 12(8-
25) years,p=0.090] and age at diagnosis [23(18-55) vs. 23(18-56)years,p=0.998]. No 
correlation was observed between total 2019-EULAR/ACR score at diagnosis and SDI 
at last visit(r=0.007, p=0.913). Presence of renal domain at diagnosis was associated 
with renal damage at last visit(OR=3.6, CI95%1.2-10.4,p=0.017) and antiphospholipid 
antibodies domain predicted neuropsychiatric damage(OR=3.0, CI95%1.2–
7.6,p=0.015). A ROC analysis identified that a cut-off>24 in 2019-EULAR/ACR score 
could predict a trend for renal damage (p=0.077) with a lower renal survival (Kaplan-
Meier curve) for patients above this limit (p=0.034). A multivariate logistic regression 
analysis revealed that 2019-EULAR/ACR score >24 at diagnosis(OR 4.583, 95%CI 
1.052 – 19.962,p=0.043) was  independently associated with renal damage. 
Conclusions: Specific domains in the 2019-EULAR/ACR criteria at diagnosis were 
associated with long-term organ-specific damage, particularly renal and 
neuropsychiatric harm. A 2019-EULAR/ACR score>24 at diagnosis predicted worse 
long-term renal survival. 

Keywords: 2019-EULAR/ACR criteria. SLICC/ACR-Damage Index · Systemic lupus 
erythematosus. 
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1. INTRODUÇÃO 
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O lúpus eritematoso sistêmico (LES) é uma doença autoimune multissistêmica que 

cursa com acometimento de vários órgãos. Durante as últimas décadas, o prognóstico 

dos pacientes com LES tem melhorado. A maior sobrevida pode levar a um aumento 

do dano orgânico acumulado devido ao curso da doença e como consequência da 

terapia [1, 2]. 

Padrões variáveis de dano são observados em pacientes com LES em relação 

à etiologia e temporalidade. Estudos indicam que o dano precoce em até 5 anos do 

início da doença está mais associado à atividade do LES, enquanto que o dano tardio 

é majoritariamente uma consequência do uso crônico de corticoides [1, 3, 4]. Do 

mesmo modo, sistemas específicos demonstram vários padrões temporais de dano 

cumulativo. Dano musculoesquelético e ocular geralmente apresentam um aumento 

contínuo e rapidamente progressivo ao longo dos anos, enquanto que o dano em 

outros sistemas, como o renal, têm um aumento lento e gradual. Um padrão bimodal, 

progressivo nos primeiros anos, seguido de um platô associado a um novo aumento 

numa fase mais tardia,  é observado para os danos cardiovascular e neuropsiquiátrico. 

[1, 3].  

A identificação precoce de uma doença mais agressiva é de grande importância 

para garantir um tratamento imediato, um controle adequado das recaídas e a 

diminuição da dose dos corticoides, com a finalidade de prevenir danos irreversíveis 

aos órgãos [1, 3]. Nesse contexto, a obtenção de remissão clínica ou estado de baixa 

atividade de doença no lúpus dentro de 6 meses do início da doença foi associada a 

menor acúmulo de dano precoce [4].  

Recentemente, os novos critérios classificatórios da European League Against 

Rheumatism/American College of Rheumatology (EULAR/ACR-2019) foram validados 

para o LES. A principal novidade dos novos critérios é que diferentes domínios da 
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doença são ponderados de acordo com a sensibilidade relativa e a especificidade para 

o diagnóstico de lúpus [5, 6].  

Um estudo retrospectivo realizado em 27 centros reumatológicos brasileiros, que 

incluiu 670 pacientes com LES pediátrico sugeriu que a presença de domínios 

específicos dos critérios EULAR/ACR-2019, como o renal e o neuropsiquiátrico, 

estariam associados à maior dano geral na última consulta, avaliado pelo Systemic 

Lupus International Collaborating Clinics/ACR-Damage Index (SDI). A presença de 

domínio renal  ou de domínio neuropsiquiátrico no início da doença foi associada a 

dano renal ou neuropsiquiátrico na última consulta, respectivamente. Notavelmente, 

uma pontuação > 25 no EULAR-ACR/2019 foi associada com maior dano geral e 

específico renal. Contudo, a média de duração de doença dos pacientes avaliados foi 

de 2,8 anos, o que não permite concluir sobre a capacidade dos critérios EULAR/ACR-

2019 de predizer dano em longo prazo. [7, 8]. 

Um estudo recente com 100 pacientes com LES sugeriu que a pontuação total 

do EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico poderia fornecer informação prognóstica sobre 

o dano renal em até 10 anos [9]. No entanto, a falta de dados sobre a duração da 

doença no grupo estudado dificulta uma conclusão definitiva sobre esses resultados, 

devido ao conhecido efeito deste fator no acúmulo de danos. Além disto, a 

contribuição de cada critério dentro dos diferentes domínios para o dano cumulativo 

de acordo com o SDI não foi avaliada, assim como também não foi explorada uma 

pontuação de corte para maior risco de dano a longo prazo [9]. 

Nesse sentido, Whittall Garcia et al. demonstraram que a pontuação total dos 

critérios EULAR/ACR-2019 ≥20 é um indicador de pior desfecho em curto prazo, 

particularmente em relação à atividade da doença nos primeiros 5 anos após o 

diagnóstico. No entanto, nenhuma correlação foi observada entre a pontuação total 
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do critério EULAR/ACR-2019 e dano precoce. É importante ressaltar que o 

mencionado trabalho não investigou a contribuição de cada domínio para dano 

orgânico específico nem para dano a longo prazo [10].  

Portanto, o presente trabalho foi desenvolvido com o intuito de avaliar o papel 

dos critérios EULAR/ACR-2019 e seus domínios na predição de danos global e 

específicos a longo prazo em pacientes com LES. 
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2. OBJETIVOS 
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2.1. Primário 

 

• Avaliar o papel da pontuação total dos critérios EULAR/ACR-2019 e seus 

domínios como preditores de danos cumulativo global e específicos a longo 

prazo na população de pacientes com LES. 

 

2.2. Secundários 

 

• Identificar um ponto de corte na pontuação total dos critérios EULAR/ACR-2019 

capaz de predizer dano cumulativo global e específico a longo prazo na 

população de pacientes com LES.  

 

• Descrever a proporção de pacientes com LES com doença de longa duração 

que desenvolveram dano orgânico no ambulatório de LES do serviço de 

Reumatologia do Hospital das Clínicas da FMUSP. 

 

• Descrever os tipos mais frequentes de dano orgânico específico em pacientes 

com LES com doença de longa duração no ambulatório de LES do serviço de 

Reumatologia do Hospital das Clínicas da FMUSP.  
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3. PACIENTES E MÉTODOS 
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3.1. Desenho do estudo 

 

Os dados foram analisados retrospectivamente, utilizando uma base de dados 

padronizada de prontuário eletrônico empregada na assistência de rotina ambulatorial  

de pacientes com diagnóstico de LES pelo critério EULAR/ACR-2019 e implementada 

no ano de 2000. Os pacientes foram seguidos em intervalos regulares de 1-6 meses 

no Ambulatório de LES do Serviço de Reumatologia do Hospital das Clínicas da 

Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, hospital universitário e centro 

de referência terciário. 

 A coleta de dados foi realizada desde março de 2019 até agosto de 2020. A 

extração manual dos dados dos prontuários médicos foi realizada por dois revisores 

independentes, ambos reumatologistas especialistas em LES. Os dados foram 

avaliados por um terceiro revisor com a finalidade de validar as informações e 

qualquer incongruência foi resolvida através de um consenso entre os revisores. 

Dados faltantes nos prontuários eletrônicos foram definidos como “missing data” e 

nenhuma adjudicação foi realizada.  

Como critérios de inclusão foram utilizados os seguintes: idade ≥ 18 anos no 

diagnóstico, pontuação mínima para a classificação de LES segundo o critério 

EULAR/ACR-2019 no diagnóstico [5, 6] e doença de longa data definida como 

duração ≥8 anos desde o diagnóstico baseado em estudos prévios [9, 10, 11]. 

Pacientes sem dados completos e fidedignos no prontuário que permitissem o cálculo 

do escore do critério EULAR/ACR-2019 no início da doença e o cálculo de dano 

orgânico na última consulta, de acordo com o SDI, foram excluídos. Aqueles que 

passaram em primeira consulta no ambulatório do Hospital das Clínicas após 1 ano 

do diagnóstico da doença também foram excluídos [8].  
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Dados demográficos incluíram idade ao diagnóstico, duração de doença, etnia e 

gênero. Grupos étnicos foram classificados em caucasianos (pacientes com 

antepassados europeus), afro-latino-americanos (pacientes nascidos na América 

Latina com pelo menos um ancestral africano), asiáticos (pacientes com ancestrais 

asiáticos) e outros/desconhecidos [12]. 

Para cada paciente, a pontuação total dos critérios classificatórios EULAR/ACR-

2019 foi calculada com base nas manifestações clínicas e laboratoriais presentes no 

momento do diagnóstico de LES e até um ano após. A presença de cada domínio e 

de cada critério isolado dentro dos domínios do EULAR/ACR-2019 na apresentação 

da doença também foram avaliados.  

Foi utilizado o SLE Disease Activity Index 2000 (SLEDAI-2K)  como índice para 

mensuração de atividade de doença, calculado levando em consideração as 

manifestações presentes no momento da primeira avaliação e nas avaliações em até 

um ano após o diagnóstico [13]. A avaliação do dano cumulativo orgânico a longo 

prazo foi realizada através do SDI na última consulta [8]. Dano foi definido como uma 

deficiência irreversível que se desenvolve após o diagnóstico de LES e que persiste 

por pelo menos 6 meses, independentemente de ser relacionada à atividade de 

doença, tratamento ou doença intercorrente. Danos específicos de acordo com cada 

item do SDI também foram descritos. Dano renal foi definido como uma pontuação 

positiva pelo SDI (taxa de filtração glomerular estimada de <50%, proteinúria 

≥3,5g/24h ou doença renal terminal, independente da necessidade de diálise ou 

transplante) [8]. 
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3.2. Análise estatística 

 

As análises estatísticas foram realizadas utilizando o “Statistical Package for the 

Social Sciences, version 13.0, 2008, Chicago”. Os dados foram apresentados em 

números (porcentagens) para variáveis categóricas, e comparadas usando o teste de 

qui-quadrado de Pearson’s ou o teste de Fisher, conforme apropriado. A análise 

univariada foi realizada para comparar as frequências de dano orgânico geral e 

específico durante a evolução da doença, de acordo com a presença de domínios 

específicos do EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico. Variáveis contínuas foram avaliadas 

em medianas (valor mínimo ao máximo) ou média ± desvio padrão, e outras 

comparações entre os grupos foram conduzidas usando o teste de Mann-Whitney ou 

teste t de Student, conforme indicação mais apropriada. Os coeficientes de 

classificação de Spearman foram utilizados para correlações entre o SDI e a 

pontuação total do critério EULAR/ACR-2019. A correlação entre o a pontuação de 

atividade SLEDAI-2K ao diagnóstico e SDI na última visita foi avaliada. Realizamos 

uma Curva Característica de Operação do Receptor (ROC), selecionamos o ponto na 

curva mais próximo ao canto superior esquerdo, com o objetivo de obter a melhor 

pontuação de corte capaz de predizer dano renal e neuropsiquiátrico de acordo com 

as definições SDI. A estimativa da sobrevida renal livre de dano de nossos pacientes 

foi estudada utilizando o método de Kaplan-Meier. Análise de regressão multivariada 

foi realizada utilizando a presença de dano renal como variável dependente e os 

componentes do critério EULAR/ACR-2019 com um valor de p <0,2 na análise 

univariada como variáveis independentes. Somente testes bicaudais foram utilizados. 

Significância estatística foi definida como um valor de p inferior a 0,05.   
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4. RESULTADOS 
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Quatrocentos e três pacientes consecutivos com diagnóstico de LES pelo critério 

EULAR/ACR-2019 foram seguidos regularmente no Ambulatório de LES. Cento e 

noventa e quatro pacientes foram excluídos: 72 devido à duração de doença menor 

que 8 anos e 122 devido à ausência de dados relevantes ou fidedignos para o cálculo 

da pontuação global dos critérios classificatórios ACR/EULAR-2019 na época do 

diagnóstico.  

Duzentos e nove pacientes foram incluídos no estudo e a média de idade ao 

diagnóstico foi de 23 anos (18-56), com predomínio do sexo feminino (88%). A 

duração média de doença foi de 14 anos (8-25) e em relação à etnia a amostra foi 

constituída majoritariamente por caucasianos n = 138 (66%), enquanto que 46 (22%) 

eram afro-latino-americanos e 4 (2%) eram asiáticos (Tabela 1).  

Dano orgânico (SDI ≥1) foi observado em 116/209 (55%). Os danos mais 

frequentes foram o musculoesquelético 46/209 (22%), ocular 25/209 (12%), 

neuropsiquiátrico 22/209 (10%) e renal 19/209 (9%) (Tabela 1). Ressalta-se que 

pacientes com (SDI ≥1, n = 116) e sem dano (SDI = 0, n = 93) foram similares quanto 

à mediana de duração de doença [14 (8–25) vs. 12.8 (8–25) anos, p=0.090] e idade 

ao diagnóstico [23 (18–55) vs. 23 (18–56) anos, p=0.998]. As frequências de morte 

foram semelhantes em ambos grupos (3% vs. 0%, p = 0,255). 

A mediana da pontuação dos critérios EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico da 

população dos pacientes com LES foi de 26 (10-42) e os domínios mais frequentes 

foram o musculoesquelético 177/209 (85%), seguido pelo muco-cutâneo 163/209 

(78%) e baixos níveis de complemento (C3 e/ou C4) 160/209 (76%). A mediana do 

SLEDAI-2K no momento do diagnóstico foi 14 (2-34).  

Nenhuma correlação foi observada entre as pontuações gerais dos critérios 

EULAR/ACR-2019 e a pontuação do SDI na última visita (r = 0,007, p = 0,913), nem 
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entre a pontuação geral do SLEDAI-2K ao diagnóstico e a pontuação SDI na última 

consulta (r = 0,04, p = 0,567). A presença ou ausência de domínios específicos do 

EULAR/ACR-2019 e de cada critério dentro dos domínios ao diagnóstico não 

demonstrou associação com a presença de dano geral (SDI ≥1) na última consulta, 

exceto por uma tendência para uma maior frequência de alopecia não cicatricial em 

pacientes com LES sem danos (15% vs. 27%, p = 0,057) (Tabela 2). 

A Tabela 3 mostra o valor preditivo de cada domínio do EULAR/ACR-2019 para 

dano orgânico específico. O domínio renal no diagnóstico foi significativamente 

associado à presença de dano renal na última consulta (OR=3.6, 95%CI 1.2–10.4, 

p=0.017) e o domínio de anticorpos antifosfolípides foi significativamente associado 

ao dano neuropsiquiátrico (OR=3.0, 95%CI 1.2–7.6, p=0.015) (Tabela 3). 

A análise da curva ROC identificou que um corte >24 no score global do 

EULAR/ACR-2019 poderia predizer dano renal [sensibilidade (68,4%) e especificidade 

(51,6%), AUC 0,623 (IC de 95% 0,501–0,7450, p = 0,077)] (Figura 1). Dois grupos de 

pacientes com LES foram avaliados através de uma análise de Kaplan-Meier baseado 

no score total no EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico (≤24 e >24), e a sobrevida renal 

livre de dano foi significativamente menor no último grupo (p = 0,034) (Figura 2). Uma 

análise de regressão logística multivariada revelou que uma pontuação no score total 

do EULAR/ACR-2019 >24 foi uma variável independentemente associada a risco de 

dano renal (OR 4,583, IC 95% 1,052–19,962, p = 0,043)  e raça caucasiana foi um 

fator de proteção (OR 0,195, IC 95% 0,0521–0,733, p = 0,016). C3 e C4 baixos (OR 

3,826, IC de 95% 0.995–14.714, p=0.051) e a duração da doença (OR1.063, IC 95% 

0,958–1,18, p = 0,251) não foram significativamente associados com dano renal no 

modelo. Nenhuma diferença foi observada entre os dois grupos (score EULAR/ACR-

2019 no diagnóstico ≤24 e> 24) para danos neuropsiquiátricos (p> 0,05). 
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Tabela 1. Características demográficas e dano orgânico específico de acordo com o 

Systemic Lupus International Collaborating Clinics/ACR-Damage Index (SDI) em 209 

pacientes com Lúpus Eritematoso Sistêmico (LES). 

 
Os dados são expressos como n (%) ou mediana (25% - 75%). 

 Pacientes com LES 
n=209 

Sexo Feminino 185 (88) 
Duração da doença, anos 14 (8 – 25) 
Etnia  

Caucasianos  138 (66) 
Afro-Latino-americanos 46 (22) 
Asiáticos 4 (2) 
Outros/desconhecidos 21 (10) 

Idade ao diagnóstico, anos  28 (18-56) 
Pacientes com dano global (SDI≥1) última avaliação 116 (55) 
Dano orgânico específico  

Musculoesquelético 46 (22) 
Ocular 25 (12) 
Neuropsiquiátrico 22 (10) 
Renal 19 (9) 
Diabetes 14 (7) 
Cardiovascular 10 (5) 
Cutâneo 9 (4) 
Falência ovariana prematura 6 (3) 
Gastrointestinal 5 (2) 
Vascular periférico 5 (2) 
Pulmonar 3 (1) 
Neoplasia 3 (1) 

Danos mais frequentes  
Necrose avascular 23 (11) 
Osteoporose com fratura vertebral 18 (9) 
Alteração retiniana ou atrofia óptica 16 (8) 
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Tabela 2. Comparação das variáveis dos critérios EULAR/ACR-2019 para Lúpus 

Eritematoso Sistêmico (LES) ao diagnóstico em pacientes com e sem dano (SDI ≥ 1) 

na última consulta 
 

Variáveis dos critérios EULAR/ACR-2019 
ao diagnóstico 

Com dano 
!"#$%&' 
(n=116) 

Sem dano 
!"#()%
(n=93) 

p 

Critérios clínicos e imunológicos    
Constitucional 20 (17) 18 (19)   0,721 
   Febre 20 (17) 18 (19)   0,721 
Hematológico 58 (50)  46 (49)   1,000 
   Leucopenia 33 (28) 30 (32)   0,649 
   Trombocitopenia 28 (24) 14 (15)   0,119 
   Hemólise autoimune  15 (13) 14 (15)   0,690 
Neuropsiquiátrico 13 (11) 6 (6)   0,333 
   Delirium  0 (0) 0 (0)   1,000 
   Psicose 2 (2) 2 (2)   1,000 
   Convulsão 12 (10) 4 (4)   0,121 
Mucocutâneo  89 (77)  74 (80)   0,737 
   Alopecia não cicatricial 18 (15) 25 (27)   0,057 
   Úlceras orais 32 (28) 25 (27)  1,000 
   Lúpus cutâneo subagudo ou discoide 16 (14)  9 (10)  0,398 
   Lúpus cutâneo agudo 72 (62) 60 (64)  0,773 
Seroso 33 (28) 23 (25)  0,637 
   Derrame pleural ou pericárdico 26 (22) 20 (21)  1,000 
   Pericardite Aguda  9 (8) 8 (9)  1,000 
Musculoesquelético 98 (84)  79 (85)  1,000 
   Envolvimento articular 98 (84) 79 (85)  1,000 
Renal 51 (44) 46 (49)  0,485 
   Proteinúria >0,5 g/24h 50 (43) 46 (49)  0,403 
   Nefrite lúpica classe II ou V  10 (9) 7 (7)  0,805 
   Nefrite lúpica classe III ou IV 14 (12) 5 (5)  0,144 
Critério imunológico    
Anticorpos específicos do LESa 83 (71)  70 (75)  0,637 
   Anticorpo Anti-dsDNA  60 (52)          57 (61)  0,207 
   Anticorpo Anti-Sm 46 (40) 36 (39) 1,000 
Proteínas do complemento reduzidas  87 (75)      73 (78) 0,623 
   C3 baixo ou C4 baixo n=208 87 (76) 73 (78) 0,741 
   C3 baixo e C4 baixo n=208 65 (56) 47 (50) 0,404 
Anticorpos antifosfolípidesb 28 (24) 22 (24) 1,000 
   Anticorpos anticardiolipina 19 (16) 15 (16) 1,000 
   Anticoagulante lúpico 12 (10) 11 (12) 0,825 
   Anticorpos Anti- ß2GP1 n=80 6 (12) 2 (7) 0,703 

 

Os dados são expressos como n (%) e mediana (valores mínimos e máximos) 



28 

 

EULAR/ACR-2019 – 2019 European League Against Rheumatism/ American College of 

Rheumatology Classification Criteria 

SDI - Systemic Lupus International Collaborating Clinics/ACR-Damage Index 

aAnti-dsDNA ou Anti-Sm 

bAnticardiolipina IgG> 40GPL ou Anti-ß2GP1>40GPL ou Anticoagulante lúpico 
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Tabela 3. Risco de dano orgânico específico de acordo com os domínios 

clínicos/imunológicos do EULAR/ACR-2019 em 209 pacientes com Lúpus Eritematoso 

Sistêmico (LES) 

 

OR - odds ratio, IC – intervalo de confiança 

EULAR/ACR-2019 – 2019 European League Against Rheumatism/ American College of 

Rheumatology Classification Criteria 

*p<0.05  

 Dano orgão-específico 
 
Domínios EULAR/ACR-2019 

 
OR 

 
95% IC 

 
P 

    
                                                        Dano renal 

Renal  3,6096    1,2498 – 10,4252 0,017* 
Anti-dsDNA ou Anti-Sm 2,0633 0,5776 – 7,3709 0,265 
C3 baixo ou C4 baixo 1,6552 0,4613 – 5,9393 0,440 
C3 baixo e C4 baixo 2,4863 0,9406 – 6,5722 0,066 
Biópsia renal nefrite lúpica classe II ou V  0,6042 0,0756 – 4,8253 0,635 
Biópsia renal nefrite lúpica classe III ou IV  2,0391 0,5365 – 7,7501 0,296 
Proteinúria 0,7740 0,4475 – 1,3389 0,359 

        Dano neuropsiquiátrico  
Neuropsiquiátrico 2,5481 0,7636 – 8,5034 0,128 
Anticorpos Antifosfolípides 3,0625 1,233 – 7,6014 0,015* 
                Dano na pele  
Mucocutâneo 5,7184 0,3266 – 100,1229 0,233 

 Dano pericárdico  
Seroso 0,8997 0,0361 – 22,4099 0,949 
        Dano musculoesquelético  
Musculoesquelético 1,6279 0,5893 – 4,4972 0,347 
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Figura 1. Curva Característica de Operação do Receptor (ROC) para determinar o 

melhor ponto de corte da pontuação global dos critérios EULAR/ACR-2019 para 

predizer dano renal de acordo com o Systemic Lupus International Collaborating 

Clinics/ACR-Damage Index 
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Figura 2. Sobrevida livre de dano renal de acordo à pontuação (≤24 vs. >24) ao 

diagnóstico no 2019 European League Against Rheumatism American College of 

Rheumatology (EULAR/ACR-2019)  
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5. DISCUSSÃO 
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Até onde sabemos, este foi o primeiro estudo a demonstrar que domínios 

específicos dos critérios de classificação EULAR/ACR-2019 no momento do 

diagnóstico foram preditores de dano a longo prazo, particularmente dano renal e 

neuropsiquiátrico. Os resultados indicam que uma pontuação EULAR/ACR-2019 >24 

ao diagnóstico pode ajudar a discriminar pacientes com LES com pior sobrevida renal.  

Uma das principais vantagens do presente estudo foi o uso de prontuários 

eletrônicos padronizados em um centro único, resultando em dados mais 

homogêneos. Além disso, o acompanhamento de longo prazo com uma mediana de 

duração de doença de 14 anos foi um parâmetro essencial para avaliar o dano, uma 

vez que há uma associação bem conhecida entre duração de doença e dano orgânico 

[14].  

É importante ressaltar que a duração da doença foi comparável entre os grupos 

com e sem dano, uma característica essencial para minimizar o efeito desta 

importante variável de confusão. Além disso, o equilíbrio deste parâmetro foi 

confirmado na análise multivariada que revelou que a duração da doença não teve 

uma influência relevante nos resultados observados no presente trabalho. No entanto, 

uma limitação do nosso estudo foi o desenho retrospectivo, o que resultou na exclusão 

de 122 pacientes devido à falta de dados, o que pode prejudicar a generalização de 

nossos resultados. Outro fator limitante foi a ausência de dados sobre o histórico de 

tratamento destes pacientes, principalmente no que se refere à dose cumulativa de 

corticoides.  

Optamos por incluir pacientes com LES com pelo menos 8 anos de doença com 

base em dados anteriores do Euro-Lupus Nephritis Trial [11], que estabeleceu um 

corte de acompanhamento de 7 anos para analisar marcadores de desfecho renal a 

longo prazo em pacientes com lúpus e  nefrite. Ressalta-se que um estudo recente 
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[10] projetado para avaliar a capacidade da pontuação total dos critérios 

classificatórios EULAR/ACR-2019 em predizer a gravidade da doença não encontrou 

correlação entre a pontuação total no diagnóstico e a presença de dano 5 anos após 

o início da doença, sugerindo que este período é muito curto para avaliar o acúmulo 

de danos.  

Confirmamos e ampliamos os resultados de um trabalho prévio no qual a 

pontuação total no EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico foi um preditor de dano renal a 

longo prazo [9] e demonstramos que o envolvimento renal ao diagnóstico é um forte 

preditor de dano futuro deste órgão. Da mesma forma, em uma coorte multiétnica, 

multinacional latino-americana de pacientes com nefrite lúpica, uma pontuação mais 

elevada no domínio renal do SLEDAI foi preditor de dano renal (HR 2.0) [15], embora 

nós não tenhamos observado uma correlação entre a pontuação geral do SLEDAI2K 

ao diagnóstico e o SDI na última consulta no presente trabalho. Além disso, a 

presença do domínio de anticorpos antifosfolípides no EULAR/ACR-2019 foi preditor 

de dano neuropsiquiátrico. De fato, os anticorpos antifosfolípides já foram previamente 

apontados como fatores preditores independentes de dano neuropsiquiátrico e de 

acidente vascular encefálico em outras coortes de pacientes com LES [16, 17].  

Também fornecemos evidências de que a presença de uma pontuação >24  no 

EULAR/ACR-2019 poderia ser preditor de uma pior sobrevida renal a longo prazo em 

pacientes com LES. É provável que este elevado ponto de corte esteja influenciado 

principalmente, mas não isoladamente, pelo maior peso do domínio renal no score do 

EULAR/ACR-2019 no momento do diagnóstico. Reforçando nosso achado, um estudo 

de curto prazo em pacientes com diagnóstico recente de LES indicou que uma 

pontuação geral de ≥20 foi associada com maior atividade lúpica, menor probabilidade 

de remissão e maior necessidade de terapia imunossupressora [10]. Alternativamente, 
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o dano renal pode estar altamente associado à presença de critério renal no momento 

do diagnóstico. Em uma coorte de pacientes classificados como LES segundo os 

critérios classificatórios da American College of Rheumatology-1982/1997 (ACR-

1982/1997), pacientes que não satisfizeram a pontuação mínima para classificação 

de LES segundo os novos critérios classificatórios EULAR/ACR-2019 acumularam 

menos dano, reforçando que pontuações mais elevadas permitem a identificação de 

um subgrupo mais grave de pacientes com lúpus [18].  

O sistema musculoesquelético foi o dano mais comum em nossa coorte, seguido 

pelo dano ocular e neuropsiquiátrico. Essas frequências foram semelhantes aos 

achados de Gladman et al. em pacientes com LES com doença de longa data [1]. 

Curiosamente, uma maior prevalência de dano renal (9%) foi observada em nossa 

coorte em comparação com a de Gladman et al. (5%). Isso pode ser explicado por 

diferenças étnicas, uma vez que 22% de nossa coorte era composta por afro-latino-

americanos, enquanto apenas 7% dos pacientes com LES eram negros no estudo 

mencionado. Reforçando esta hipótese, a raça caucasiana foi um fator de proteção 

para dano renal no presente estudo.  

Semelhante ao reportado por Whittall Garcia et al., não observamos nenhuma 

correlação entre a pontuação total no EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico e a pontuação 

geral de dano tardio (~14 anos) na nossa população. Isto pode estar relacionado à 

influência de outros fatores importantes no acúmulo de dano tardio, incluindo terapia 

com glicocorticoides, idade, fatores de risco cardiovascular e menopausa [10].  

Mais recentemente, um estudo chinês com 542 pacientes com diagnóstico de 

LES avaliou a correlação entre a pontuação cumulativa do critério classificatório 

EULAR/ACR-2019 na última consulta com o dano orgânico pelo SDI na última 

avaliação.  Nesse estudo, aqueles pacientes com pontuação cumulativa ≥20 no 
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EULAR/ACR-2019 na última consulta tiveram uma pontuação de dano total pelo SDI 

significativamente superior quando comparado com o grupo de pacientes com 

pontuação cumulativa <20. O grupo de pacientes com pontuação cumulativa do 

EULAR/ACR-2019 ≥20 também apresentou maior dano renal, cardiovascular, 

dermatológico e gonadal [19]. Embora este estudo sugira que a pontuação cumulativa 

no critério classificatório EULAR/ACR-2019 na última consulta possa ter uma melhor 

correlação ao dano orgânico total e específico dos pacientes lúpicos do que a 

pontuação EULAR/ACR-2019 nas primeiras consultas, é importante notar que a 

utilização do critério classificatório cumulativo perde valor prático como possível 

ferramenta para a identificação precoce de pacientes com maior risco de dano 

orgânico no futuro, antes do estabelecimento de lesão irreversível. O estudo de Mok 

et al. analisou também a correlação entre a pontuação no EULAR/ACR-2019 nas 

primeiras duas consultas dos 251 pacientes com seguimento maior do que 10 anos e 

o dano pelo SDI na última consulta. De forma similar ao nosso estudo, houve uma 

tendência de maior dano renal na última consulta em aqueles com pontuação total 

≥20 nos critérios classificatórios EULAR/ACR-2019 ao diagnóstico.   
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6. CONCLUSÕES 
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Em conclusão, o equilíbrio na duração da doença nos grupos de pacientes com 

e sem dano forneceram uma oportunidade única para demonstrarmos que domínios 

específicos dos novos critérios classificatórios EULAR/ACR-2019 no momento do 

diagnóstico são preditores de lesão tardia órgão-específica, particularmente dano 

renal e neuropsiquiátrico. Identificamos ainda que uma pontuação total no 

EULAR/ACR-2019 >24 ao diagnóstico previu pior sobrevida renal a longo prazo.  
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8. ANEXOS 
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SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index)13 
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SLICC/ACR-DI (Systemic Lupus International Collaborating Clinics/American College 
of Rheumatology damage index for systemic lupus erythematosus)8 
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Critérios Classificatórios EULAR/ACR-2019 para Lúpus Eritematoso Sistêmico  
(European League Against Rheumatism/American College of Rheumatology 

Classification Criteria for Systemic Lupus Erythematosus)5,6 

Condição necessária: FAN ≥ 1:80.  

Não pontuar o critério caso de existir uma explicação mais provável do que LES  

A ocorrência de um critério em pelo menos uma ocasião é suficiente  

A classificação para LES requer pelo menos um critério clínico e pontuação ≥ 10 

Os critérios não precisam ocorrer simultaneamente 

Dentro de cada domínio, apenas o critério com maior pontuação deve ser considerado 

 
  aCL: Anticorpos anticardiolipina; antiB2GPI: Anticorpos anti-beta2 glicoproteína 1; LAC: Anticoagulante lúpico 
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