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RESUMO
A Nefrite Lúpica é uma das manifestações de maior morbimortalidade do Lúpus podendo cursar desde hematúria assintomática e proteinúria discreta à quadros de maior gravidade culminando em doença renal crônica. Esse trabalho objetiva abordar sobre atualizações da Nefrite Lúpica com enfoque em seus critérios diagnósticos e diferentes condutas terapêuticas, permitindo assim, uma melhor qualidade de vida ao paciente. Foi realizado uma revisão bibliográfica nas bases de dados PubMed e SciELO, com os descritores “nefrite lúpica”, “glomerulonefrite lúpica” e “diagnóstico e tratamento da nefrite”, nos idiomas português e inglês publicados nos últimos 13 anos, dos quais foram selecionados 8 artigos de maior relevância. O diagnóstico de Nefrite Lúpica é feito a partir do quadro clínico, caracterizado principalmente por edema em face e membros, hipertensão arterial, elevação de creatinina sérica e hematúria dismórfica, associado a biópsia renal confirmatória. A partir da biópsia, a doença é classificada de acordo com critérios estabelecidos pela Sociedade Internacional de Nefrologia e tratada conforme o seu grau de acometimento, que varia desde nefrite mesangial, cujo tratamento é feito com corticosteroides e hidroxicloroquina, até a nefrite membranosa que pode cursar com maior gravidade. Nesta última, utiliza-se corticosteróides associados a aziatropina ainda assim podendo evoluir para terapia dialítica ou transplante renal. A Nefrite Lúpica é portanto, uma doença grave, de difícil tratamento, em que uma abordagem imediata de casos suspeitos com a realização de biópsia renal, oportuniza diagnóstico e intervenções precoces garantindo maior sobrevida e menores complicações.
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1. INTRODUÇÃO
A Nefrite Lúpica (NL) é uma das mais graves manifestações do Lúpus Eritematoso Sistêmico (LES), visto que apresenta uma morbimortalidade consideravelmente elevada e cursa com variações de acometimento renal. O principal foco de lesão é o glomérulo, responsável por determinar grande parte da sintomatologia dos pacientes (SANTOS-ARAUJO & PESTTANA, 2008). Clinicamente, pode cursar tanto com hematúria assintomática e proteinúria discreta, quanto quadros de maior gravidade com evolução para doença renal crônica (KLUMB et al., 2015, MATTA et al., 2020, MACEDO et al., 2020).
As manifestações da NL variam de acordo com a idade, sexo, sendo mais comum em mulheres jovens. Além disso, é predominante em pessoas de etnia africana e asiática, quando comparado aos caucasianos, e ocorre de forma mais graves em crianças (ORTEGA et al., 2010). O mecanismo fisiopatológico dessa afecção é compreendido a partir da redução da intolerância imunológica, com produção de autoanticorpos, deposição de imunocomplexos em tecidos alvo e ativação de sistema complemento (PINHEIRO et al., 2019, KLUMB et al., 2015, MOCARZEL et al., 2015, MACEDO et al., 2020).
O diagnóstico pode ser realizado com o auxílio de marcadores laboratoriais e a confirmação através da biópsia renal. É de fundamental importância a avaliação do comprometimento glomerular para correta classificação e abordagem terapêutica, visto que isso implica diretamente na qualidade de vida do paciente (PINHEIRO et al., 2019, KLUMB et al., 2015, MATTA et al., 2020, MACEDO et al., 2020).
O presente trabalho visa abordar as atualizações sobre a NL, manifestações clínicas e critérios diagnósticos, assim como a conduta terapêutica, como forma de orientação e discussão desse tema para a classe médica, visando uma melhor qualidade de vida para o paciente.
2. MÉTODO
             Trata-se de uma revisão sistemática da literatura utilizando como descritores de busca os termos: “nefrite lúpica”, “glomerulonefrite lúpica” “diagnóstico e tratamento da nefrite”, nas bases de dados PubMed, Scielo, Google Scholar e o operador booleano “AND”. Os critérios de inclusão foram artigos nos idiomas português e inglês, publicados a partir do ano de 2008. Foram selecionados 8 artigos a partir da leitura do resumo ou dos textos completos, excluindo-se aqueles que não abordavam um conteúdo pertinente para a pesquisa ou não estarem relacionados diretamente com o tema.
3. RESULTADOS E DISCUSSÃO
Os sinais clínicos percebidos no paciente para concluir o diagnóstico de NL abrangem edema, que podem ocorrer em face e membros, hipertensão arterial e elevação dos níveis de creatinina sérica, que posteriormente corroboram para uma insuficiência renal (ZAMITH et al., 2018).  A redução da filtração glomerular em conjunto com uma proteinúria nefrótica contribuem para a elevação da pressão arterial, quadro de maior gravidade e difícil prognóstico (KLUMB et al., 2015). 
O diagnóstico de NL pode ser feito a partir de hematúria dismórfica, cilindrúria e proteína 24 horas, mas deve se basear na biópsia renal (ZAMITH et al., 2018). A avaliação da proteinúria e a análise de sedimentos urinários também são indicativos importantes de sinais inflamatórios, para iniciar o tratamento do paciente, independente da biópsia (KLUMB et al., 2015). Segundo o Consenso da Sociedade Brasileira de Reumatologia de 2015, a biópsia renal deve ser feita sempre que for possível e indicada. A partir da mesma, é possível fechar o diagnóstico, determinar um melhor e mais apropriado plano terapêutico ao paciente (SANTOS-ARAUJO & PESTTANA, 2008).

A classificação da NL é realizada conforme critérios estabelecidos pela Sociedade Internacional de Nefrologia (SIN) em 2003, a partir de achados histológicos encontrados na biópsia renal. Os critérios são definidos de acordo com a tabela 1:

Tabela 1. 
	Classificação
	Achados histológicos

	Classe I – Nefrite Lúpica mesangial mínima
	Os glomérulos se apresentam normais à microscopia ótica (MO), e/ou com depósitos imunes mínimos à imunofluorescência (IF).

	Classe II – Nefrite Lúpica mesangial proliferativa
	Há uma hipercelularidade em qualquer grau ou expansão da matriz mesangial. Os depósitos imunes podem estar presentes, em menor quantidade ou isolados em depósitos subepiteliais ou subendoteliais visíveis à IF. Não são visíveis a MO.

	Classe III – Nefrite Lúpica focal
	A proliferação nos glomérulos é focal, com menos de 50%. Pode ser ativa ou inativa, segmentar ou global. Classifica-se também em ativa, ativa/crônica, crônica inativa.

	Classe IV – Nefrite Lúpica difusa
	O acometimento envolve mais de 50% dos glomérulos, com depósitos imunes subendoteliais com ou sem alterações mesangiais. Podem ser ativa, ativa-crônica, crônica-inativa.

	Classe V – Nefrite Lúpica membranosa
	Depósitos imunológicos subepiteliais globais. Pode ocorrer em combinação com as classes III ou IV.

	Classe VI – Esclerose avançada
	Esclerose glomerular global maior que 90%.


(Tabela 1 fonte: Klumb et al., 2018/ Ortega et al., 2010)

O tratamento varia de acordo com o grau de acometimento renal. Nas nefrites mesangiais, classes I e II, o tratamento é feito primordialmente com corticosteroides e hidroxicloroquina. Em pacientes com proteinúria persistente deve-se considerar a associação com azatioprina ou micofenolato de mofetila (KLUMB et al., 2015).  O micofenolato atua sobre as células mesangiais e linfocitárias inibindo as moléculas de adesão endotelial (SANTOS-ARAUJO & PESTTANA, 2008). A vacinação para pneumococo, influenza, difteria e tétano, deve ser aplicadas em pacientes imunossuprimidos antes da terapia imunomodulatória, respectivamente a cada cinco anos, anualmente, e seguindo o plano nacional de imunização (KLUMB et al., 2015).
Nas classes III e IV, o tratamento é dividido em duas fases e deve ser iniciado urgentemente, visto o grande potencial de evolução para insuficiência renal. A fase de indução, visa a remissão desse quadro com terapia imunossupressora, a exemplo da ciclofosfamida em doses baixas. Já na manutenção, o tratamento consiste basicamente no uso de azatioprina ou micofenolato de mofetila associado à prednisona de 5 a 10 mg diária (ZAMITH et al., 2018, KLUMB et al., 2015).  O uso de corticosteroides associado a imunossupressores está relacionado a um menor prognóstico para insuficiência renal crônica (SANTOS-ARAUJO, PESTTANA et al., 2008).
No tratamento da NL membranosa são utilizados corticoesteroides como a prednisona e a metilprednisolona, associados a azatioprina. Medicamentos como IECA e BRA, que atuam reduzindo a pressão arterial, imunossupressores, como a ciclosporina, são coadjuvantes no tratamento. Infelizmente, na NL classe VI o rim encontra-se em estágio terminal, não havendo indicação do uso de nenhum corticoesteroide ou imunossupressor. O tratamento nesses casos conta basicamente com controle dos distúrbios associados ao quadro de doença renal crônica e terapia de substituição renal como diálise e o transplante (SANTOS-ARAUJO & PESTTANA, 2008, ZAMITH et al., 2018). 
4. CONCLUSÃO

A NL é uma doença heterogênea, sendo uma das mais graves complicações do LES logo nos primeiros dois anos de doença.  Seu tratamento varia de acordo com o grau de acometimento renal do paciente e, rotineiramente, são prescritos corticosteroides e imunossupressores que visam controlar a atividade da doença. Pacientes que fazem uso de corticoterapia prolongada têm maior risco de apresentar osteopenia e osteoporose devendo receber tratamento preventivo com vitamina D e cálcio.
O diagnóstico precoce e a instituição do tratamento adequado permite manter a doença em remissão, evitando recidivas e posterior evolução para doença terminal. Faz-se necessário, portanto, uma biópsia precoce ao paciente com suspeita de NL, para classificá-lo conforme o acometimento renal, permitindo a definição prematura de condutas assertivas evitando maiores agravos ao paciente. 
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