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Introducgéo: O |Upus eritematoso sistémico (LES) é uma doenga de origem autoimune caracterizada
pela perda da tolerancia imunol 6gica, com producdo de autoanticorpos e inflamagdo multissistémica.
Os mecanismos centrais da doenca incluem a disfuncdo de células B, que produzem autoanticorpos,
déficit de células T reguladoras (Tregs), que controlam respostas autoimunes. Além disso, ativagdo do
eixo interferon tipo | (IFN-1), formac@o de armadilhas extracelulares de neutréfilos (NETS)
contribuem para a continuacdo da inflamacéo e formacéo de imunocomplexos e a falha na depuragéo
de restos celulares favorece a exposi¢do continua de antigenos nucleares, agravando a autoimunidade.
Objetivo: A revisdo integrativa objetiva analisar as principais falhas nos mecanismos de tolerancia
imunol 6gica envolvidas no lUpus eritematoso sistémico, destacando seus impactos na patogénese da
doenca e as implicacBes para abordagens terapéuticas atuais e futuras. M etodologia: Foi realizada
uma busca nas bases de dados da BVS, SciELO, LILACS e PubMed em portugués utilizando os
descritores “lUpus eritematoso sistémico”, “toleranciaimunoldgica’, “Tregs’, “NETS’ e “interferon”,
indexados ao DeCS e combinados pelo operador booleano “AND”. Resultados: Apés os critérios de
inclusdo e exclusdo de duplicatas, resultaram em 7 artigos para analise. A ruptura da tolerancia
imunol dgica no LES envolve vérios mecanismos interligados. A disfuncéo de células B contribui para
a producdo exacerbada de autoanticorpos, fundamentais na formagdo de imunocomplexos que causam
danos teciduais. A reducdo da quantidade e funcéo das células Tregs compromete o controle das
respostas autoimunes periféricas, o que favorece a perpetuacéo da inflamagdo. A ativacdo do eixo
IFN-1 estimula a maturacdo de células dendriticas e adiferenciagdo de plasmadcitos, o que intensifica
a resposta imune adaptativa. Também, o aumento das armadilhas extracelulares de neutréfilos e a
depuracdo ineficiente de restos celulares expdem continuamente antigenos nucleares, refor¢ando o
ciclo inflamatdrio e autoimune. Fatores genéticos e ambientais modulam esses processos, contribuindo
para a variabilidade clinica e gravidade da doenca nos pacientes. Conclusédo: Assim, o LES resultade
falhas sincronizadas na tolerancia humoral, celular e inata. As terapias futuras devem ser integradas e
adaptadas ao perfil imunol6gico do paciente,objetivando modular células B, bloquear |FN-I, restaurar
Tregs ereduzir NETSs.
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