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Resumo

O sistema imune ¢ responsavel pela prote¢io do organismo por meio de mecanismos de
defesa, possuindo uma grande importincia na protegio contra agentes patogénicos e
infecciosos. Alguns distirbios e falhas podem ocorrer no processo de defesa, seja por
células apresentadoras de antigenos, anticorpos ou por falhas em outros mecanismos.
Uma das principais consequéncias dessas falhas é o desenvolvimento de doengas
autoimunes que podem agravar-se ao longo do tempo. Assim, compreender sobre as
fungdes e mecanismos de producio de anticorpos capazes de desencadear respostas
autoimunes ¢ de grande relevincia quando o préprio organismo gera consequéncias
negativas a determinados 6rgios e/ou tecidos. Atualmente, hi muitos estudos
relacionados a autoimunidade direcionados somente para um tipo de doenca. Por se
tratar de um sistema complexo, este trabalho proporcionou um entendimento sobre o
funcionamento do sistema imunoldgico e a atuagido de suas células, além de informar os
principais motivos que ocasionam doengas autoimunes.

Palavras-chave: Estresse oxidativo. Homeostase. Tolerdncia.

Abstract

The immune system is responsible for protecting the organism through defense
mechanisms, having a great importance in the protection against pathogens and
infectious agents. Some disorders and failures may occur in the defense process, either
by antigen presenting cells, antibodies or by failures in other mechanisms. One of the
main consequences of these failures is the development of autoimmune diseases that can
worsen over time. Thus, understanding the functions and mechanisms of antibody
production capable of triggering autoimmune responses is of great relevance when the
organism itself has negative consequences for certain organs and / or tissues. There are
many studies of autoimmunity related to only one type of disease. Because it is a
complex system, this work has provided an understanding about the functioning of the
immune system and the performance of its cells, as well as informing the main reasons
that cause autoimmune diseases.

Keywords: Oxidative stress. Homeostasis. Tolerance.
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Introducao

A imunidade pode ser caracterizada como um conjunto de mecanismos que o
corpo humano possui de defesa e resisténcia contra agentes patogénicos e tecidos
danificados. No organismo, hd um conjunto de células, tecidos e moléculas que intervém
e auxiliam nessa resisténcia, chamado de Sistema Imune (S.I.). Uma resposta imune
pode ser desencadeada quando hd uma estimulagdo por uma rea¢io regulada desse
sistema (ABBAS, et al. 2015).

O S.I. tem como principal fungio fisiolégica prevenir e eliminar o que for

prejudicial ao organismo, como agentes infecciosos e patogénicos. Substincias estranhas,
mesmo nio sendo infecciosas, também podem estimular respostas imunes. Logo, a
resposta imune pode ser mais bem descrita como uma rea¢io a macromoléculas tais
como proteinas e polissacarideos presentes em microrganismos e agentes quimicos
caracterizados como estranhos, independente da reagio fisiolégica ou patolégica de tal
comportamento. Em alguns casos, moléculas produzidas pelo préprio organismo podem
ser reconhecidas como estranhas e, dessa forma, provocar uma resposta imune,
resultando em doengas denominadas como autoimunes (ABBAS; et al. 2015).
Para que o S. I. cumpra seu papel de defesa, ¢ importante que ele diferencie as moléculas
préprias das nio préprias do organismo (NOGUEIRA, et al. 2010). Paul Ehrlich foi o
primeiro autor a apresentar o conceito de autoimunidade, denominando-a de horror
autotoxicus. Tempos depois foram feitos mais estudos para compreender melhor como a
autoimunidade ocorre (MURPHY, 2014).

Na literatura, hd muitos relatos relacionados ao S.I., como suas atuagbes no
organismo, o que ocorre quando hd um desequilibrio nesse sistema ou suas agdes
relacionadas a agentes infecciosos. Com relagio as doengas autoimunes, sio encontrados
muitos relatos descrevendo uma unica doenga, mas nio expondo um conjunto que
correlacione o sistema como um todo e suas agdes e consequéncias em relagdo 2
autoimunidade no geral.

Diante do que foi descrito, o objetivo deste trabalho foi realizar uma revisio de
literatura com a finalidade de unir informagdes necessédrias para um entendimento sobre
o que € o sistema imunoldgico, e partir disso, aprender como as estruturas desse sistema

atuam em relagio 4 presenca de doencgas autoimunes. Além disso, teve como objetivo,
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também, demonstrar condi¢bes que sio favordveis e/ou responsiveis por proporcionar

um desenvolvimento prejudicial de autoimunidade no organismo.

Metodologia

Este trabalho foi desenvolvido e constituido por meio de um minucioso
levantamento bibliogrifico nos principais bancos de dados de estudos como: Oxford
Academic, Scielo, PubMed, SageJournals, Periédicos Capes, revistas cientificas,
literatura biolégica entre outros. Para ajudar nas buscas, foram utilizadas palavras-chave
como: imunidade, autoimunidade, tolerincia, linfécitos, doencgas autoimunes, entre
outras. A pesquisa bibliogrifica foi separada em duas etapas, sendo a primeira a
identifica¢do do aspecto a ser pesquisado e do tipo de documento que se deseja revisar e

a segunda do fichamento do material pesquisado.

Fundamentacao Teédrica

Caracterizagoes do sistema imune

As células do S.I. procedem de duas linhagens: células da linhagem
mieloide e as células da linhagem linfoide (ABBAS, LICHTMAN, POBER, 2003). As
células da linhagem mieloide diferenciam-se em granulécitos, fagécitos mononucleares,
células dendriticas e mastécitos do S.I. e vio para a corrente sanguinea. A partir da
linhagem dos granulécitos sio originados os neutrdfilos (principais responsdveis pela
resposta inata), eosinéfilos, baséfilos, mastécitos e as plaquetas. Ja as células linfoides
dido origem aos linfécitos B e T e as células NK (natural killer) (VERRASTRO,
LORENZI, WENDEL NETO, 2010). Essa organizagio pode ser observada na figura
1.

Figura 1: Demonstra¢io da origem das células do Sistema Imune.
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Fonte: Os autores.

A resposta imune inata é caracterizada pela resposta rdpida com a agio de um
conjunto células, mas com poucos estimulos. Esse tipo de resposta é formado por
barreiras fisicas, quimicas e biolégicas, e presente no individuo desde o seu nascimento
sem que haja necessidade de um contato precedente com agentes agressores para que
seja desencadeada a resposta (CRUVINEL et al., 2010).

Diferentemente, a resposta imune adaptativa ou adquirida necessita de
um estimulo de antigenos para que ocorra a ativagio de células especializadas. A
resposta adaptativa possui especificidade de reconhecimento, memdria e melhoramento
de resposta. As células apresentadoras de antigenos (APCs) possuem um papel
fundamental nesse tipo de resposta, visto que elas apresentam os antigenos associados a
moléculas do complexo de histocompatibilidade (MHC) principal para as células dos
linfécitos T (CRUVINEL et al., 2010).

Os linfécitos T tém o seu amadurecimento feito no timo, sio
responsdveis pela imunidade mediada por células, possuindo func¢io de eliminar
organismos como virus e bactérias intracelulares com o propésito de exterminar a
infecgio no corpo (ABBAS, 2012). Os linfécitos T sio divididos em diferentes tipos de
acordo com sua fungdo. Jd os linfécitos B sdo originados das células indiferenciadas

produzidas na medula éssea, responsidveis pela produgio de anticorpos na resposta

imune adaptativa (VERRASTRO, LORENZI, WENDEL NETO, 2010).
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Tolerincia

A tolerincia pode ser classificada como a falta de resposta imunoldgica ativa a
um determinado antigeno na auséncia de imunossupressio continua. Esse processo pode
ocorrer por uma mediagio entre os linfécitos T e B (BUENO; PACHECO-SILVA,
1999).

A autotolerincia possui a capacidade de diferenciagio no sistema
imunolégico do que é préprio (self) do organismo e do que ndo é préprio (non-self).
Nas doengas autoimunes tanto érgaos-especificas quanto sistémicas é possivel constatar
que hd uma perda da capacidade do sistema imunolégico em realizar essa diferenciagio
de self e non-self. Essa autotolerancia é mantida tanto nas células T quanto B por meio
de mecanismos centrais e periféricos com processos de anergia® e delegdo’ (SOUZA et

al., 2010), como demonstrado na figura 2.

Figura 2: Mecanismos de tolerdncia.
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Fonte: Os autores.

YInativacéo funcional dos linfcitos pela néo expressdo de moléculas coestimuladoras em suas

membranas.

Mutacéo caracterizada pela remogéo de um segmento de um cromossomo.
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A autotolerincia diz respeito ao reconhecimento e a eliminagio de
antigenos que ndo sio préprios do organismo. Contudo, distdrbios desse sistema com

reagdes exageradas contra préprios antigenos ocasionam o desenvolvimento das doengas

autoimunes (PINTO; BANI; PAIVA, 2015).

Células Tregs e a tolerincia imunoldgica

As células T reguladoras ou células Treg sio originadas do timo,
apresentando fungées supressoras. Dessa forma, foi identificado que o aparecimento de
doengas autoimunes estaria ligado ao desaparecimento ou deficiéncia dessas células
(SCHMETTERER; NEUNKIRCHNER; PICKL, 2012). Assim, entende-se que as
células Treg podem estabelecer relagdes fundamentais na prevencio e controle do
desenvolvimento das patologias autoimunes, além de também possuirem fungio na
regulacio da resposta imunolégica contra determinadas doencas alérgicas (AFZALI et
al., 2007).

A tolerancia imunoldgica é, de fato, um processo que possibilita, desde o
desenvolvimento mais antecipado até o decorrer de toda a vida, uma resposta controlada
a certos autoantigenos que participam no processo de desencadeamento de
autoimunidade. Mecanismos centrais como a delegio clonal®, por exemplo, fazem com
que as células autorreativas sejam eliminadas. Entretanto, algumas células escapam e nio
sio exterminadas, migrando, assim, até a periferia. Entdo, o processo de tolerdncia
periférica, que tem as células Treg como um dos seus mecanismos mais conhecidos no
seu desempenho, tem como fungio inativar essas células que migraram, fazendo com
que ocorra uma prevengio ao desenvolvimento das doengas autoimunes. Devido a esses
mecanismos, o nimero de pessoas com patologias autoimunes é menor (LA CAVA,
2008).

Essas células Treg tém a capacidade de impulsionar a anulagio das células
T efetoras na presenca de antigenos normais ou autoantigenos que em grande escala

provocam a autoimunidade (LA CAVA, 2008).

Autoimunidade

*Remogio por morte celular, de linfécitos imaturos que interagem com antigenos durante a maturagio.
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Normalmente o sistema imune tem o papel de defender o organismo de agentes
patogénicos. Contudo, quando ocorre uma falha no sistema e ele reage contra suas
préprias células, tecidos ou 6rgios, acarretando em problemas no seu funcionamento ou
até mesmo levando a sua prépria destrui¢do, denominam-se esses fatores de doenca
autoimune (PINTO, BANI, PAIVA 2015).

Nas doengas autoimunes, as préprias células do S.I. causam danos ao organismo,
podendo envolver tanto anticorpos quanto células T efetoras. A autoimunidade pode
ocorrer devido a mecanismos como a perda do controle da resposta imunoldgica e falha
de autotolerincia. Quando um antigeno induz a uma tolerncia no organismo, isso se
refere a4 reatividade imunoldgica especifica a determinado antigeno (HUNT, D.M.,
2015).

O mais importante quando se trata de tolerincia é o fato de ndo haver
reatividade a antigenos do préprio organismo. Geralmente o S.I nio reage com uma
resposta imune forte o bastante contra os nossos préprios antigenos e esse
reconhecimento é chamado de autotolerincia. Mas, quando o S.I. reconhece esse
antigeno e provoca fortemente uma resposta contra ele, tem-se como resultado o
desenvolvimento de uma doenga autoimune (HUNT, D.M., 2015).

Existem diversos fatores que podem causar a perda da autotolerincia, que podem
ser caracterizados como intrinsecos ou extrinsecos. Nos fatores intrinsecos os genes estio
relacionados com a codificagio das moléculas de MHC responsiveis pela imunidade
inata e o sistema complemento, por exemplo, e também pela imunidade adaptativa,
tendo os linfécitos, fatores hormonais e atividades regulatérias como exemplo. Ja quanto
aos fatores extrinsecos, podem ser citados exemplos de infecgbes tanto bacterianas
quanto as virais, ocasionadas por fatores ambientais, exposi¢do a determinados tipos de
agentes fisico-quimicos e drogas, dentre outros (SOUZA, et al 2009). Na figura 3 ¢é

possivel observar de forma simplificada como atuam os fatores genéticos e ambientais.
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Figura 3: Fatores para o desenvolvimento de doengas autoimunes.

Fatores genéticos
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Fonte: Os autores.

Uma doenga caracterizada como autoimune ou por imunodeficiéncia existe
devido a uma perda de fungio das células T ou B. Grandes partes das doencas
autoimunes sdo provenientes de fatores multigénicos, devido a genes que possuem
susceptibilidade multipla e que trabalham em conjunto, sendo capazes de produzir um
fenétipo anormal. Porém, em um contexto geral, as muta¢des génicas também sio
capazes de ocorrer em pessoas normais, compativeis com a fun¢io imunolégica normal.
Somente quando estdo com outros genes suscetiveis ¢ que irdo contribuir e favorecer
para a autoimunidade. A apoptose celular é um processo que caracteriza a morte celular
de forma programada e quando hd um problema ou desregula¢io nesse mecanismo, isso
pode gerar autoantigenos que serdo responsiveis pela autoimunidade (HEEMANN et
al, 2014).

Como mecanismo de autoimunidade existem também os autoanticorpos
(principalmente IgG) que fazem ligagio com os préprios antigenos. Eles podem ser
patogénicos como, por exemplo, no caso da doenga de Graves (DG), em que os
autoanticorpos sio conduzidos em oposi¢io ao receptor de TSH, um hormoénio
estimulante da tireoide, e, dessa forma, impulsionam a produgio de mais hormoénios
tireoidianos, desenvolvendo uma patologia, como o hipertireoidismo (SPERLING,
2015). Entretanto, os autoanticorpos tém como propésito auxiliar como marcadores
sorolégicos para a identificagdo da autoimunidade, como no caso da diabetes tipo 1, por

exemplo (SPERLING, 2015).

Doengas autoimunes
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As doengas autoimunes possuem normalmente uma classificagdo

referente ao 6rgio ou tecido que ¢ atingido. Podendo ser do tipo 6rgao-especifico, onde

o S.I. impde uma resposta direcionada contra os antigenos associados com o 6rgio-alvo

que esti sendo prejudicado ou pelo tipo de nido especificidade, em que hi um

direcionamento condicionado a um determinado antigeno nio associado com o 6rgao-

alvo (GHAFFAR, 2017).

As doengas autoimunes possuem etiologia complexa. Hé teorias que indicam a

possibilidade de que células T nio tenham tido contato e reconhecido de forma

adequada determinados antigenos préprios e, por serem de desenvolvimento tardio ou

por estarem em 6rgios especificos, como por exemplo, na tiredide, hd auséncia de

células T regulatérias (Tregs). A maioria das autoimunidades apresenta tragos

poligénicos complexos em que individuos herdam polimorfismos genéticos multiplos,

contribuindo ainda mais para a susceptibilidade 4 doenga (ABBAS; LICHTMAN;

PILLAI, 2012). Na tabela 1, é possivel observar alguns tipos dessas doencas e o

mecanismo resultante que faz com que cada uma seja desencadeada.

Tabela 1: Algumas doengas autoimunes com seus mecanismos e consequéncias.

Doencas Mecanismo resultante Consequéncia
Autoanticorpos contra o receptor Hipertireoidismo:
Doenga de Graves (DQG) do hormonio estimulante da superproducao de hormodnios
tiredide da tiredide
Inflamagao e destrui¢do das
_ ' Células T atacam antigenos da _ _
Artrite Reumatoide (AR) articulagdes, ocasionando a

sindvia da articulagdo )
artrite

Tireoidite de Hashimoto

Destruicao de tecidos da
Autoanticorpos e células T
tiredide ocasionando o
autorreativas contra antigenosda
hipotireoidismo: subprodugao
tiredide
de hormdnios da tiredide
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Células T autorreativas contra Destruicao das células 3
Diabetes mellitus tipo I  antigenos das células pancreaticas pancreaticas levando a ndo-

presentes nas ilhotas producao de insulina

Formacgao de placas
esclerdticas no cérebro com

‘ destrui¢do das bainhas de
. Células T autorreativas contra o

Esclerose multipla (EM) mielina que envolvem os
antigenos do cérebro '

axonios na célula nervosa,

ocasionando a fraqueza

muscular e outros sintomas

Autoanticorpos e células T

Lupus eritematoso autorreativas contra DNA, Glomerulonefrite, vasculite,
sistémico (LES) cromatina, proteinas e antigenos de eritema
ribonucleoproteinas

Fonte: Os autores.

A autoimunidade pode ser resultado de combinagdes de predisposi¢io genética
com a quebra dos mecanismos de tolerancia e com fatores ambientais (MURPHY,
TRAVERS, WALPORT 2010). Intimeros fatores sugerem que genes que estio
associados a0 MHC podem estar diretamente relacionados na regulagio imune e na
patogenia destas doengas autoimunes (REGO, 2009). A patogenia das autoimunidades
¢ determinada pela auséncia ou perda da tolerincia imunolégica e pela reatividade a
antigenos. E o caso das doengas tireoidianas, em que ocorre uma infiltragio na glandula
por linfécitos T e B reativos e, consequentemente, hd uma produgio de autoanticorpos.
Assim, é possivel ser desencadeado um hipertireoidismo na DG e um hipotireoidismo
na tireoidite de Hashimoto (SGARBI; MACIEL, 2008).

Alteragdes que diminuem a ativagio de células B autorreativas, em muitos
casos, provocam a produgio de autoanticorpos multiplos, como no caso dos anticorpos
antinucleares e anti-DNA, no LES. Outro caso sio as altera¢des na fungio de regulagio

das células T e na produgio de citocinas, que podem ocasionar diversas vezes uma
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doenga por inflamagio intestinal, podendo refletir na ativagio dessas células, de modo
que haja uma resposta exacerbada com intuito de destruir a microbiota residente
(DAVIDSON; DIAMOND, 2001). Observa-se também uma expressio anormal de
MicroRNAs*  (miRNAs) em virias condigdes patoldgicas, inclusive em doengas
autoimunes, visto que polimorfismos em genes que codificam miRNAs sio capazes de
alterar a expressio génica e conferir maior probabilidade a doengas (MARTINS et al.,

2015).

Vitamina D

A vitamina D além de poder ser consumida através de alimentos ou adquirida
por suplementagdes, também pode ser sintetizada de forma cutinea por meio de contato
com o sol. Essa vitamina contribui no desenvolvimento e manutengio do tecido dsseo e
também influencia no metabolismo do fésforo e célcio no corpo (SOUSA, 2016).

Ainda nio se entende perfeitamente o modo de agio dessa vitamina pelo seu
receptor de vitamina D nuclear (RVD) e sua contribui¢io para diversos transtornos. No
entanto, é possivel saber que hd um grande papel para a regulacio e homeostase do S.I.
no que diz respeito a autotolerancia e a autoimunidade, que obtém um forte impacto da
vitamina D sobre os nossos genes (RAMAGOPALAN et al., 2010). Por isso, quando
um organismo se encontra com deficiéncia ou insuficiéncia de vitamina D, hd uma
chance maior de ser desencadeado algum tipo de doenga, pelo fato da grande
importincia que essa vitamina possui (SOUSA, 2016).

Estudos apontam a relagdo da caréncia ou da falta de vitamina D com intimeras
doengas autoimunes, pois ela atua fortemente como um horménio que regula a
proliferagio, maturagio e a apoptose celular, influenciando, dessa forma, no
aparecimento e desenvolvimento de doengas. (MARQUES,; et al 2010).

A deficiéncia sérica de vitamina D é um fator muito importante e de risco para o
aparecimento de diversas doengas, como, por exemplo, as doengas reumdticas
autoimunes, sendo que essa vitamina controla e regula a imunidade inata e adaptativa,
elevando o potencial da imunidade inata, porém reduzindo a imunidade adaptativa na
apresentagio de antigenos e principalmente nas atividades de células T e B. Sua

deficiéncia proporciona um aumento na produgio de autoanticorpos pelas células B e

*Pequenos RNAs capazes de regular a expressao de genes em nivel pés-transcricional através da
degradacdo ou repressao da traducdo de moléculas-alvo de RNA mensageiro.
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consequentemente problemas na pele de pessoas com doengas reumadticas autoimunes.
(CUTOLO, PIZZORNI, SULLI 2011).

Segundo as pesquisas de Ramagopalan et al. (2010), na vitamina D existem
aproximadamente 2.776 sitios de ligagdo que atuam sobre o genoma humano e parte
deles estd associada com doengas autoimunes, como a diabetes tipo 1. A vitamina D ¢é
encontrada em grande concentragio nas células imunoldgicas imaturas, como as
localizadas no timo, e nos linfécitos CD8 maduros, autonomamente do estado de
ativagio em que se encontra. E possivel observar as atividades desempenhadas no
organismo com efeitos no sistema imunoldgico pela vitamina D. Por essa razio, a
vitamina D e seus componentes, além de prevenirem que doengas autoimunes sejam

desencadeadas, podem também ser utilizados em tratamentos referentes a elas

(MARQUES, et al. 2010).

Estresse oxidativo e autoimunidade

O estresse oxidativo acontece devido a uma instabilidade ou desequilibrio
entre a geracdio de compostos oxidantes junto da agio dos sistemas de defesa
antioxidantes. O processo de radicais livres e/ou espécies reativas ndo radicais é
resultante do metabolismo de oxigénio (BARBOSA et al., 2010). A defini¢io desse
desequilibrio no estresse oxidativo ocorre por meio de niveis de compostos pré-
oxidantes e antioxidantes. Essa condigdo pré-oxidante relaciona-se a diversas doengas
cardiovasculares, neurodegenerativas, canceres e, inclusive, doengas autoimunes
(VELLOSA et al., 2013).

O estresse oxidativo celular estd diretamente ligado com o
desenvolvimento de diversas caracteristicas clinicas observadas em algumas doengas.
Entre as patologias que envolvem o processo do estresse oxidativo, destaca-se o Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) em relagdo a autoimunidade (BARREIRA et al., 2015).

O LES estd associado a predisposi¢bes genéticas e interferéncias ambientais que
ocasionam um desequilibrio no S.I. e resultam em produgdes de autoanticorpos, além da
formagido de imunocomplexos. Por sua vez, esses autoanticorpos estio localizados em
inimeros tecidos do organismo e, assim, sio os mediadores pela ativagio de células
teciduais e do S.I., causando um efeito cascata e liberando mediadores inflamatérios
(BARREIRA et al., 2015). Considera-se que o estresse oxidativo formado devido ao

desequilibrio em relagdo a formagio e a remogio de substincias reativas, por meio de

53



grande ativagio celular, desenvolve um importante papel nas manifestagtes clinicas que
sdo observadas nessa doenga. Em estudos feitos sobre o LES, notou-se que o estresse
oxidativo tem sua iniciagio nas células TCD4 e TCDS e assim, gradativamente, afeta
células que implicam na resposta imune e na fisiopatogenia dessa doenga autoimune
(BARREIRA et al., 2015).

A grande produgio de espécies reativas de oxigénio ocasiona danos em lipideos,
proteinas, membranas e dcidos nucléicos, servindo também como um fator relevante na
sinaliza¢do intracelular que expande as respostas inflamatérias. Devido a isso, ¢ possivel
relacionar as espécies reativas de oxigénio em patogéneses cronicas inflamatérias como a
AR (FILIPPIN et al., 2008).

A agregacio entre o excesso de espécies reativas de oxigénio e as doengas
autoimunes estd relacionada com o prejuizo no mecanismo celular. Observa-se que os
niveis de oxidantes e antioxidantes representam um problema na homeostasia, por esse
motivo relaciona-se o estresse oxidativo com diferentes tipos de doengas (VELLOSA et
al., 2013). Espécies reativas de oxigénio podem ser produzidas em processos
inflamatérios, por meio de mecanismos de defesa contra agentes patogénicos, doengas
cronicas e inclusive doengas autoimunes. E quando hd uma produgio exacerbada, hd

uma contribui¢do para o estresse oxidativo (MEDEIROS, 2014).

Tratamentos das doengas autoimunes no geral

Ainda nio hd um tratamento que seja a cura total para as doengas
autoimunes em si, mas sim uma abordagem terapéutica a base de drogas que consistem
em manter um controle dos hormonios e células e em diminuir os sintomas provocados
por determinada doenga autoimune. Além disso, por se tratarem de doengas que nio
possuem uma cura definitiva, é necessirio que haja sempre um controle médico
(NEVES, et al.,, 2008). Com o desenvolvimento crescente da nanotecnologia, tém-se
proporcionado formas de tratamentos em busca de atenuar doengas, como, por exemplo,
a EM (COSTA etal., 2017).

H4 uma busca por tratamentos mais eficazes, que visam um resultado
mais satisfatério em relagio a doenga e o bem-estar do paciente. No caso das doengas
autoimunes tireoidianas podem ser usadas opgdes terapéuticas como a utilizagio de

drogas anti-tireoidianas (DAT), cirurgia e iodo radioativo, principalmente no caso da

DG (OLIVEIRA; MALDONADO, 2014).
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Utiliza¢do de corticoides

Intimeros remédios imunossupressores tém sido utilizados a fim de controlar a

(¢S

progressio de doengas autoimunes. Porém, para ter o efeito desejado de controle,

i)

necessario que algumas drogas sejam administradas de forma continua, para bloquear
resposta imune indesejada. Para isso, tem-se buscado maneiras de imunossupressao que
atinjam diretamente o sitio de ativa¢io imune, para bloquear estas respostas (BUENO,
SILVA 1999). Existem vdrios mecanismos externos que proporcionam o
desenvolvimento da autoimunidade, entre eles podem ser citados o uso de drogas,
imunossupressores ou corticosteroides e ingestdo de iodo. Esses fatores podem levar ao
desenvolvimento de uma disfungdo tireoidiana no ldpus eritematoso sistémico
(ROBAZZI, ADAN, 2012).

Em relagio aos glicocorticoides pode-se dizer que sio utilizados em
diversos tratamentos contra muitas doengas, ainda que seu uso constante possa causar
algum tipo de prejuizo ao organismo. A corticoterapia é um assunto bastante indicado e
incontestdvel em tratamentos como terapia substitutiva em pessoas que ndo sio mais
capazes de produzir cortisol normalmente. Entretanto, hia uma necessidade de verificar,

cuidadosamente, os efeitos benéficos e os efeitos colaterais que o uso dessa droga pode

gerar (DAMIANI et al., 2001).

Consideracoes Finais

Por meio de revisdes bibliogrificas foi possivel identificar, a partir das
informagdes abordadas no texto, quais os principais motivos que ocasionam disttirbios
autoimunes. Dessa forma, pode-se concluir que o sistema imunolégico possui inimeras
estruturas com mecanismos de defesa contra agentes patogénicos. Entretanto, podem
ocorrer problemas no sistema imune que sio capazes de propiciar autoimunidades,
como, por exemplo, disfun¢des, principalmente, nas células T, por meio de falhas no
sistema de tolerincia que atua para que nio haja reatividade a antigenos do préprio
organismo. Outro processo do sistema imunolégico que pode acionar problemas de
autoimunidade ¢é a falha nas células Treg, que tém a capacidade de suprimir as células T
autorreativas. Dessa forma, sem essa supressido, podem ocorrer distirbios que também

levam ao aparecimento de doengas autoimunes. Ressaltou-se que esses problemas
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podem estar relacionados tanto com fatores ambientais, como na insuficiéncia ou
deficiéncia de vitamina D, quanto com a hereditariedade, passando assim de gera¢do em
geracdo em determinados casos.

Foi observado que todas as doengas autoimunes nio possuem cura, porém, hd
tratamentos que sdo capazes de ajudar no controle e melhora dos sintomas. Além disso,
podem ser caracterizadas a partir da regido em que ocorrem, sendo em determinada
glandula, érgio ou sistema. Outra condigdo que se observou ser importante foi o fato de
serem usados determinados corticosteroides com a finalidade de tratamento de algumas
doengas autoimunes. No entanto, com o tempo, esse tratamento pode levar ao
aparecimento de outros tipos de autoimunidades.

Entio, por meio deste trabalho, fez-se uma conexio entre o sistema imunolégico
e seus mecanismos principais de defesa, objetivando uma visio do todo e,
consequentemente, tornando possivel uma melhor compreensio do surgimento das
doengas autoimunes. Entende-se que hd uma necessidade de mais pesquisas e estudos
relacionados ao sistema imunolégico e as doengas que se desenvolvem a partir de falhas
em seus mecanismos. Além disso, é necessirio explorar e investigar sobre tratamentos
que sejam mais eficazes nos sintomas sem que ocorram efeitos adversos como o

aparecimento de outras doengas.
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