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RESUMO

O lapus eritematoso sistémico LES é uma doenga autoimune cronica, inflamatéria e
multissistémica, resultante da interacdo entre predisposicao genética, desregulacdo
imunolégica, fatores hormonais, exposicées ambientais, infecgdes, microbioma,
condicdes sociais e acesso aos servicos de saude. A heterogeneidade clinica da doenca
e a persisténcia de desigualdades diagnosticas e assistenciais demonstram a

necessidade de modelos de cuidado que ultrapassem a abordagem estritamente

1 COMO CITAR: (ABNT): ALMEIDA, S. A.; ALMEIDA, J. A;; AMARO, A. Y. G,; RIVERO, V. A. Framework
Integrado para o Enfrentamento do Lipus Eritematoso Sistémico: Proposta Metodolégica Baseada em
Satide Unica. JNT Facit Business and Technology Journal. Qualis A2. ISSN: 2526-4281, Més de Junho
de 2026 - Ed. 75. VOL. 02. Pags. 319-350. Disponivel: http://revistas.faculdadefacit.edu.br. Acesso em:
Y —

2 Doutora e Pds-doutora em Linguistica e Literatura. Professora Titular da Faculdade de Ciéncias do
Tocantins FACIT.

3 Doutora e Pods-doutora em Ciéncias Bioldgicas. Professora Titular da Universidade Federal do
Tocantins UFNT.

4 Mestre em Enfermagem. Professora do Curso de Bacharelado em Medicina da Faculdade de Ciéncias
do Tocantins FACIT.

5 Académico do terceiro periodo do Curso de Bacharelado em Medicina da Faculdade de Ciéncias do
Tocantins FACIT.



biomédica. Nesse sentido, realizamos uma pesquisa cujo objetivo é propor um
Framework Integrado para o enfrentamento do LES fundamentado nos principios de
Saude Unica. Trata-se de estudo tedrico-metodoldgico, desenvolvido por meio dos
procedimentos de uma revisdo sistematica critica da literatura. A estratégia prevé
buscas nas bases MEDLINE/PubMed, Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane
Library, CINAHL, Global Health, SciELO, LILACS e Biblioteca Virtual em Satde, além de
documentos institucionais. A andlise foi organizada em sete eixos: clinico-imunolégico;
infeccioso-sanitario; ambiental e ocupacional; microbioma; interface humano-animal-
ambiente; psicossocial e territorial; e organizacao assistencial. Os resultados da sintese
critica indicam que o LES ndo pode ser explicado por um fator isolado e que o controle
da atividade deve ser articulado a prevencdo de infecgdes, a reducao de exposicoes
ambientais prejudiciais, a protecao social, a saide mental, a seguranca alimentar, a
vigilancia da toxicidade medicamentosa e a continuidade assistencial. Como resultado,
propde-se o Framework Integrado Saude Unica-LES, constituido por avaliagdo
multidimensional, estratificagdo de riscos, Plano Terapéutico Singular ampliado,
integracdo da rede assistencial, interven¢des ambientais proporcionais as evidéncias,
autocuidado apoiado, vigilancia e avaliagdo por indicadores. Conclui-se que a Saude
Unica pode ampliar a compreensio e o enfrentamento do LES, desde que nio se atribua
causalidade indevida aos animais ou ao ambiente e que a abordagem seja validada por

estudos de implementacao.

Palavras-chave: Liipus eritematoso sistémico LES. Satide Unica. Doencas autoimunes.

Determinantes sociais da saude. Fatores ambientais. Cuidado integral.

ABSTRACT

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a chronic, inflammatory, and multisystemic
autoimmune disease resulting from the interaction between genetic predisposition,
immune dysregulation, hormonal factors, environmental exposures, infections,
microbiome, social conditions, and access to healthcare services. The clinical
heterogeneity of the disease and the persistence of diagnostic and care inequalities
demonstrate the need for care models that go beyond a strictly biomedical approach.
In this context, we conducted a study aiming to propose an Integrated Framework for
addressing SLE based on the principles of One Health. This is a theoretical-
methodological study, developed through the procedures of a critical systematic
literature review. The search strategy included databases such as MEDLINE /PubMed,
Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane Library, CINAHL, Global Health, SciELO,



LILACS, and the Virtual Health Library (VHL), in addition to institutional documents.
The analysis was organized into seven axes: Clinical-immunological; Infectious-
sanitary; Environmental and occupational; Microbiome; Human-animal-environment
interface; Psychosocial and territorial; Healthcare organization. The results of the
critical synthesis indicate that SLE cannot be explained by a single isolated factor and
that disease activity control must be linked to infection prevention, the reduction of
harmful environmental exposures, social protection, mental health, food security,
surveillance of drug toxicity, and continuity of care. As a result, an Integrated One
Health-SLE Framework is proposed, comprising multidimensional assessment, risk
stratification, an expanded Singular Therapeutic Plan, integration of the healthcare
network, evidence-proportionate environmental interventions, supported self-care,
and monitoring and evaluation using indicators. It is concluded that One Health can
expand the understanding and management of SLE, provided that undue causality is
not attributed to animals or the environment, and that the approach is validated

through implementation studies.

Keywords: Systemic lupus erythematosus (SLE). One Health. Autoimmune diseases.

Social determinants of health. Environmental factors. Comprehensive care.

RESUMEN

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune crdnica,
inflamatoria y multisistémica, resultante de la interaccién entre predisposicion
genética, desregulacion inmunolégica, factores hormonales, exposiciones ambientales,
infecciones, microbioma, condiciones sociales y acceso a los servicios de salud. La
heterogeneidad clinica de la enfermedad y la persistencia de desigualdades
diagnosticas y asistenciales demuestran la necesidad de modelos de atencidon que
vayan mas alla de un enfoque estrictamente biomédico. En este sentido, realizamos una
investigacion cuyo objetivo es proponer un Marco Integrado (Framework) para el
abordaje del LES fundamentado en los principios de Una Sola Salud (One Health). Se
trata de un estudio tedrico-metodolégico, desarrollado mediante los procedimientos
de una revision sistematica critica de la literatura. La estrategia prevé busquedas en las
bases de datos MEDLINE /PubMed, Embase, Scopus, Web of Science, Cochrane Library,
CINAHL, Global Health, SciELO, LILACS y la Biblioteca Virtual en Salud, ademas de
documentos institucionales. El andlisis se organizo en siete ejes: Clinico-inmunolégico;
Infeccioso-sanitario; Ambiental y ocupacional; Microbioma; Interfaz humano-animal-

ambiente; Psicosocial y territorial; Organizacion asistencial. Los resultados de la



sintesis critica indican que el LES no puede ser explicado por un factor aislado y que el
control de la actividad de la enfermedad debe estar articulado con la prevencién de
infecciones, la reduccién de exposiciones ambientales perjudiciales, la proteccién
social, la salud mental, la seguridad alimentaria, la vigilancia de la toxicidad
farmacolégica y la continuidad asistencial. Como resultado, se propone el Marco
Integrado Una Sola Salud-LES, constituido por evaluacion multidimensional,
estratificaciéon de riesgos, Plan Terapéutico Singular ampliado, integracion de la red
asistencial, intervenciones ambientales proporcionales a la evidencia, autocuidado
apoyado, y vigilancia y evaluacion mediante indicadores. Se concluye que Una Sola
Salud puede ampliar la comprension y el abordaje del LES, siempre que no se atribuya
una causalidad indebida a los animales o al medio ambiente y que el enfoque sea

validado mediante estudios de implementacion.

Palabras clave: Lupus eritematoso sistémico (LES). Una Sola Salud (One Health).
Enfermedades autoinmunes. Determinantes sociales de la salud. Factores ambientales.

Atencion integral.

INTRODUCAO

O ldpus eritematoso sistémico (LES) constitui uma das doengas autoimunes
sistémicas mais complexas da pratica clinica contemporanea, caracterizando-se pela
perda da autotolerdncia imunolégica, producdo persistente de autoanticorpos e
desenvolvimento de resposta inflamatoéria cronica capaz de comprometer multiplos
6rgdos e sistemas. Sua apresentacdo clinica € marcadamente heterogénea, variando
desde manifestacdes cutaneas e musculoesqueléticas até formas potencialmente fatais,
como nefrite lipica, acometimento neuropsiquiatrico, eventos cardiovasculares e
complicacGes hematoldgicas. Essa diversidade fenotipica, associada ao curso clinico
imprevisivel e a alternancia entre periodos de atividade e remissao, faz do LES um
importante desafio para o diagnodstico, o monitoramento e a tomada de decisao
terapéutica (Tsokos, 2011; Kaul et al., 2016).

Nas ultimas décadas, avangos significativos na compreensdo da
imunopatogénese do LES permitiram identificar mecanismos relacionados a ativacao
do sistema imune inato e adaptativo, ao papel central dos interferons do tipo I, a
formacdo de imunocomplexos e a influéncia de fatores genéticos e epigenéticos.
Paralelamente, a incorporacdo de terapias bioldgicas, a estratégia treat-to-target e a
atualizacdo das recomendagdes internacionais contribuiram para melhorar o controle

da atividade inflamatdria, reduzir o dano acumulado e ampliar a sobrevida das pessoas



acometidas pela doenca (Fanouriakis et al, 2024; Van Vollenhoven et al, 2014).
Entretanto, tais avangos nao eliminaram a elevada carga de morbidade associada ao
LES, nem resolveram as importantes desigualdades observadas no acesso ao
diagndstico, ao tratamento oportuno e ao acompanhamento longitudinal.

A crescente producdo cientifica demonstra que a evolucao do LES ndo pode ser
compreendida exclusivamente pela interacdo entre predisposicio genética e
desregulacdo imunolégica. Evidéncias recentes apontam que exposi¢des ambientais,
poluicdo atmosférica, radiagdo ultravioleta, tabagismo, fatores ocupacionais,
alteracdes do microbioma, infec¢des, mudancas climaticas e determinantes sociais da
saude exercem influéncia significativa sobre a suscetibilidade, a atividade clinica, a
ocorréncia de exacerbacdes e os desfechos da doenca. Além disso, aspectos
relacionados a organizacdo dos servicos de saude, continuidade do cuidado, suporte
psicossocial e condi¢des territoriais interferem diretamente na experiéncia de
adoecimento e na qualidade de vida das pessoas com LES, revelando que o controle
clinico depende de fatores que extrapolam a abordagem estritamente biomédica.

Embora esses diferentes determinantes tenham sido amplamente investigados,
observa-se que a literatura permanece predominantemente fragmentada. Os estudos
costumam abordar isoladamente mecanismos imunoldgicos, fatores ambientais,
aspectos psicossociais ou estratégias terapéuticas, existindo poucas propostas capazes
de integrar essas dimensdes em um modelo conceitual Unico que subsidie
simultaneamente a compreensao da doenc¢a, o planejamento do cuidado e a
organizacdo das praticas assistenciais. Essa fragmentacao dificulta a incorporacao
sistematica das multiplas interacdes que condicionam o adoecimento e limita a
construcdo de estratégias de cuidado verdadeiramente integrais.

Nesse cendrio, a abordagem da Satde Unica (One Health) apresenta-se como
uma oportunidade tedrico-conceitual relevante ao reconhecer que a saide humana
resulta da interagdo dinamica entre fatores biolégicos, ambientais, sociais e territoriais.
No caso do LES, sua aplicacao ndo decorre da natureza infecciosa da doenga que nao
constitui uma zoonose, mas da possibilidade de integrar, em uma mesma estrutura
analitica, elementos relacionados as exposicdes ambientais, as vulnerabilidades
sociais, ao microbioma, a organizacdo das redes assistenciais, aos riscos infecciosos
decorrentes da imunossupressdo e as condi¢des concretas de vida das pessoas
acometidas pela enfermidade. Assim, a perspectiva da Satide Unica amplia o olhar
sobre o processo saude-doenca sem perder o rigor conceitual proprio das doengas

autoimunes (Zinsstag et al, 2011; FAO et al, 2022).



Diante dessa lacuna, o estudo aqui apresentado desenvolve um Framework
Integrado Saude Unica-LES, fundamentado em revisio critica da literatura cientifica e
organizado para articular, de forma sistémica, os determinantes biol6gicos, ambientais,
infecciosos, psicossociais, territoriais e assistenciais relacionados ao ldpus eritematoso
sistémico. Mais do que sintetizar conhecimentos existentes, a proposta busca oferecer
uma estrutura conceitual capaz de apoiar a avaliagdo multidimensional, a estratificacao
integrada de riscos, o planejamento terapéutico centrado na pessoa e a formulagdo de
futuras estratégias de implementacdo e validacdo em diferentes contextos clinicos e

territoriais.

JUSTIFICATIVA (VERSAO CIENTIFICA PROPOSTA)

O ldpus eritematoso sistémico (LES) permanece como uma das doencas
autoimunes de maior complexidade clinica, em razao de sua elevada heterogeneidade
fenotipica, da imprevisibilidade de sua evolucdo e da multiplicidade de fatores que
influenciam sua atividade, seu prognéstico e a qualidade de vida das pessoas
acometidas. Embora os avang¢os na imunologia, na terapéutica e nas recomendacgdes
internacionais tenham ampliado significativamente as possibilidades de controle da
doenca, os desfechos clinicos continuam fortemente condicionados por fatores que
extrapolam a dimensdo estritamente biolédgica, incluindo vulnerabilidades sociais,
exposi¢cdes ambientais, organizacdo dos servicos de saude, adesdo ao tratamento,
saude mental e acesso oportuno ao cuidado.

Grande parte da literatura disponivel concentra-se na investigacdo de
componentes  especificos do LES, como imunopatogénese, terapias
imunomoduladoras, fatores ambientais, microbioma ou determinantes sociais.
Embora esses estudos tenham produzido avangos importantes, permanecem
predominantemente compartimentalizados, dificultando a compreensao integrada das
multiplas intera¢gdes que condicionam o processo de adoecimento e limitando sua
traducdo em estratégias assistenciais capazes de contemplar a complexidade da
doenca. Essa fragmentagdo evidencia uma lacuna conceitual importante: a auséncia de
modelos integradores que articulem, de maneira sistematica, os determinantes
biolégicos, ambientais, psicossociais, territoriais e organizacionais envolvidos no
cuidado ao LES.

Sob essa perspectiva, a abordagem da Satde Unica (One Health) oferece uma
oportunidade inovadora para ampliar a compreensao do lipus eritematoso sistémico.
Diferentemente de sua aplicacao tradicional em doengas infecciosas e zoonoticas, sua

utilizacao neste contexto fundamenta-se na capacidade de integrar fatores ambientais,



sociais, territoriais e assistenciais que influenciam a evolugao clinica de uma doenca
autoimune cronica. Assim, o emprego desse referencial ndo pretende redefinir a
natureza etioldgica do LES, mas ampliar a compreensdo dos contextos nos quais a
doenga se desenvolve, progride e € manejada pelos sistemas de saude.

Além da relevancia conceitual, a construg¢ao de um framework integrado possui
importante potencial aplicado. Ao organizar evidéncias provenientes de diferentes
areas do conhecimento em uma estrutura analitica Uinica, torna-se possivel subsidiar
processos de avaliagio multidimensional, estratificagdo integrada de riscos,
planejamento terapéutico singular, coordena¢do do cuidado e desenvolvimento de
indicadores capazes de apoiar gestores, pesquisadores e equipes multiprofissionais na
implementacdo de estratégias mais abrangentes e equitativas de atengdo as pessoas
com LES.

Do ponto de vista cientifico, o presente estudo busca preencher uma lacuna
ainda pouco explorada na literatura internacional ao desenvolver um framework
conceitual fundamentado em evidéncias, capaz de articular conhecimentos
provenientes da imunologia, reumatologia, epidemiologia, saide coletiva e Satde
Unica em uma proposta metodoldgica coerente e operacionalizavel. Mais do que reunir
informacdes ja disponiveis, o estudo pretende oferecer uma estrutura organizada que
possa orientar futuras pesquisas de validacao, implementacgao e avaliagdo de impacto,
contribuindo para o avan¢o do conhecimento e para o fortalecimento de abordagens

integradas no cuidado as doenc¢as autoimunes complexas.

METODOLOGIA
Delineamento do Estudo

O presente estudo caracteriza-se como uma pesquisa metodoldgica, de natureza
exploratdria, analitica e propositiva, destinada ao desenvolvimento de um framework
conceitual para o enfrentamento do lipus eritematoso sistémico (LES), fundamentado
nos principios da Satide Unica (One Health) e sustentado por evidéncias provenientes
de revisao critica da literatura cientifica.

Diferentemente de estudos cuja finalidade se restringe a sintese do
conhecimento disponivel, pesquisas voltadas ao desenvolvimento de frameworks
buscam organizar conceitos, relagdes e processos em uma estrutura analitica capaz de
representar fendmenos complexos e apoiar futuras aplicagdes em pesquisa, gestdo e
pratica clinica. Nesse contexto, o framework proposto constitui um artefato conceitual

elaborado para integrar conhecimentos oriundos da imunologia, reumatologia,



epidemiologia, saude coletiva, ciéncias ambientais e organizacdo dos sistemas de
saude, oferecendo uma visdo sistémica do processo de adoecimento e cuidado
relacionado ao LES.

A construgao metodoldgica foi inspirada nas recomendagdes para elaboragao de
frameworks conceituais descritas por Jabareen (2009), complementadas por
principios de andlise qualitativa e sintese tematica aplicados a integracdo de evidéncias

complexas (Miles, Huberman e Saldafia, 2014).

Estratégia Metodologica

O desenvolvimento do estudo ocorreu em etapas metodologicamente

integradas, como mostra o quadro 1.

Quadro 1: Etapas metodoldgicas para a construcdo do Fremewosrk Integrados a Satde Unica-
LES.

ETAPA METODOLOGICA ‘ OBJETIVO l PROCEDIMENTOS REALIZADOS PRODUTO GERADO
1 Identificar evidéncias - Busca sistematizada em bases bibliogréficas -
T i cientificas relacionadas ao + Anilise de diretrizes internacionais e ¥ Banco conceitual
a gi\fﬁ_‘:g:mg:“ LES e aos principios da documentos institucionais g de evidéncias
Saude Unica. + Leitura critica dos estudos elegiveis
« Extragdo manual dos principais elementos
2: Identificar conceitos, fatores relaci 3 imunopatogé , fatores Conjunto inicial de
EXTRAGAO DOS € mecanismos recorrentes ambientais, determinantes sociais, categorias conceituais
CONCEITOS CENTRAIS na literatura. organizagio do cuidado & Satde Unica |

+ Organizagdo dos elementos identificados

3.
SINTESE TEMATICA

4

4

3 : + Agrupamento dos conceitos por similaridade Pu—
Infegrar.as c\ll_u.iénmas temdtica mediante andlise interpretativa @ e Eixos estruturantes
em eixos analiticos 4 & Framawork

comuns.

Organizar as interagdes

+ I|dentificagdo de padrdes, convergéncias

+ Estabelecimento das conexdes entre categorias

€ lacunas na literatura

Estrutura l6gica
do framework

entre 0s componentes . Coqslderacao_das‘r.elagoes sistémicas descritas ‘
na literatura cientifica

identificados. |

CONSTRUCAO DAS
RELAGOES CONCEITUAIS

ool

+ Nao pressupde causalidade linear

5 Reprasentargraficaments + Integragdo dos eixos teméticos em um
: z a a': uitetura gconcenual maedelo analitico Gnico Framen(ork Integrado
ooo ggf}:ﬂ:ﬁc&;& desgnvol\'ida + Organizagdo da estrutura segundo os Satide Unica-LES

principios da Satde Unica

+ Proposic3o de estudos de validagdo de conteddo
+ Validagdo por especialistas (método Delphi)

+ Aplicagao piloto em diferentes contextos

« Avaliagdo de aplicabilidade e impacto

Orientar o aprimoramento
e a aplicagdo do
framework.

Plano de validagdo
e agenda de pesquisas
futuras

il

6. \
AGENDA DE VALIDACAO ‘
FUTURA \

LES: lipus eritematoso sistémico; Sadde Unica~abordagem integrada que reconhece as conexdes entre a sadde humana, animal, ambiental e dos ecossistemas.

Fonte: Elaborado pelos autores (2026).

Na primeira etapa realizou-se uma revisao critica da literatura, destinada a
identificacdo, selecdo e andlise de evidéncias relacionadas a fisiopatologia do LES,
manifestacdes clinicas, tratamento, fatores ambientais, microbioma, infecg¢des,
determinantes sociais da saude, organizacao do cuidado e fundamentos da abordagem
Saude Unica.

Na segunda etapa procedeu-se ao desenvolvimento do Framework Integrado
Saude Unica-LES, mediante sintese interpretativa das evidéncias identificadas. Nessa
fase, os conceitos extraidos da literatura foram organizados em categorias analiticas,

posteriormente articuladas em uma estrutura conceitual composta por niveis




interdependentes, representando o0s principais determinantes, mecanismos
intermediarios e desfechos relacionados ao processo saiude-doenca.

Essa estratégia permitiu transformar evidéncias dispersas em um modelo
analitico integrado, preservando a complexidade inerente ao fend6meno estudado e

favorecendo sua futura aplicagdo em contextos clinicos, assistenciais e de pesquisa.

Processo de construcio do Framework Integrado Satide Unica-LES

A elaboracgao do framework ocorreu mediante processo iterativo composto por

etapas sucessivas e interdependentes.

Figura 1: Processo metodolégico do desenvolvimento do Framework Integrado Satide Unica-
LES.
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LES: lupus eritematoso sistémico; Saiide Unica-abordagem integrada que reconhece as conexdes entre a satide humana, animal, ambiental e dos ecossistemas.

Fonte: Elaborado pelos autores (2026).

Etapa 1: Identificacdo das evidéncias cientificas

Inicialmente foram identificados estudos classicos e contemporaneos
relacionados ao lupus eritematoso sistémico, contemplando aspectos imunoldgicos,
clinicos, ambientais, infecciosos, psicossociais, territoriais e organizacionais do
cuidado. Também foram incluidos documentos normativos, diretrizes clinicas

internacionais e publica¢des fundamentais sobre Satide Unica.

Etapa 2: Extracao dos conceitos centrais

Apés leitura integral dos estudos selecionados, procedeu-se a extracdo dos
principais conceitos recorrentes, mecanismos explicativos e fatores considerados

relevantes para a compreensao do LES.



Foram identificados, entre outros, os seguintes nucleos conceituais:
m Suscetibilidade genética;
m Perda da autotolerancia;
m Interferons do tipo [;

m Atividade inflamatoria;

m Dano organico;

m Infecgao;

m Microbioma;

m Fatores ambientais;

m Vulnerabilidade social;

m Territorio;

m Continuidade do cuidado;
m Qualidade de vida;

m Equidade;

m Organizacao dos servigos.

Etapa 3: Agrupamento tematico

Os conceitos identificados foram submetidos a andlise tematica interpretativa,
sendo agrupados conforme sua fun¢do no processo saide-doenca.
Esse procedimento resultou em trés grandes dominios analiticos:
m Determinantes e exposicoes;
m Processos intermediarios;
m Desfechos clinicos e assistenciais.
A organizac¢do tematica buscou representar relagdes recorrentes descritas na

literatura, preservando a natureza multidimensional do LES.

Etapa 4: Construcao das relacoes conceituais

Na etapa seguinte foram estabelecidas as relacbes entre os diferentes
componentes identificados. Essas relagdes ndo foram interpretadas como vinculos
causais lineares, mas como interacoes sistémicas descritas de forma consistente na
literatura cientifica. Assim, o modelo considera que fatores biolégicos, ambientais,
sociais e assistenciais atuam de maneira simultinea e dinamica, influenciando a

atividade da doenga, a resposta terapéutica e os desfechos clinicos.

Etapa 5: Consolidacao do framework



Finalmente, os componentes e suas inter-relacdes foram organizados em uma
estrutura conceitual integrada denominada Framework Integrado Satide Unica-
LES, concebida para apoiar andlises multidimensionais, estratificacdo integrada de
riscos, planejamento terapéutico singular e futuras estratégias de implementacdo e

validagao.

Questao de pesquisa

A questdo norteadora foi elaborada segundo a estratégia PICo (Population,
Interest, Context), adequada para estudos qualitativos e revisdes voltadas a
compreensao de fendmenos complexos.

m Populacgao (P): pessoas com lupus eritematoso sistémico ou populagdes
investigadas quanto aos fatores relacionados a doenca.

m Interesse (I): mecanismos imunolégicos, fatores ambientais, microbioma,
infungdes, determinantes sociais, organiza¢do do cuidado e principios da
Satide Unica.

m Contexto (Co): servicos de saude, territérios, redes assistenciais e
interfaces entre salde humana, animal e ambiental.

A questdo orientadora foi: “Como as evidéncias cientificas disponiveis
podem ser integradas para desenvolver um framework conceitual
fundamentado nos principios da Saide Unica, capaz de apoiar a compreensio e

o cuidado do lipus eritematoso sistémico?”

Fontes de informacao e estratégia de busca

Foram consultadas as seguintes bases bibliograficas:
m MEDLINE/PubMed;
m Embase;
m Scopus;
m  Web of Science;
m Cochrane Library;
m CINAHL;
m Global Health;
m Biblioteca Virtual em Satde;
m LILACS;
m SciELO.
Complementarmente, foram analisados documentos oficiais produzidos pelo

Ministério da Saude do Brasil, Organizacdo Mundial da Saude, Organizacao Pan-



Americana da Saude, EULAR, American College of Rheumatology, FAO, UNEP e
WOAH.Também foi empregada busca manual nas listas de referéncias dos estudos
selecionados para recuperacdo de publicacdes classicas e documentos relevantes

eventualmente nao identificados nas buscas eletronicas.

Critérios para selecao dos componentes do framework

A inclusio de componentes na estrutura conceitual proposta obedeceu
simultaneamente aos seguintes critérios:
m Recorréncia nas evidéncias cientificas;
m Relevancia clinica para o manejo do LES;
m Plausibilidade bioldgica ou epidemioldgica;
m Pertinéncia aos principios da saude unica;
m Potencial de integracao com outros componentes do modelo;
m Aplicabilidade em diferentes contextos assistenciais.
Componentes baseados exclusivamente em hipoteses ainda ndo sustentadas
por evidéncias consistentes foram discutidos criticamente, porém nao estruturaram o

nucleo central do framework.

Sintese e integracao das evidéncias

Considerando a elevada heterogeneidade metodolégica dos estudos incluidos,
optou-se pela realizacdo de sintese narrativa temadtica. Os resultados foram
organizados segundo grandes eixos conceituais previamente definidos:

m Bases bioldgicas do LES;

m Fatores ambientais;

m Infecgoes;

m Microbioma;

m Determinantes sociais;

m Saude mental;

m Organizagao do cuidado;

m Satde Unica.

Posteriormente, esses eixos serviram de base para o desenvolvimento da

arquitetura conceitual do framework.

Natureza e finalidade do framework

O Framework Integrado Satide Unica-LES deve ser compreendido como uma

estrutura conceitual destinada a organizacdo integrada do conhecimento cientifico



disponivel. Sua finalidade ndo consiste em estabelecer relagdes causais definitivas nem
substituir diretrizes clinicas existentes. O modelo busca representar, de forma
sistémica, a interacdo entre determinantes bioldgicos, ambientais, sociais e
assistenciais envolvidos no cuidado ao LES, oferecendo uma base analitica para futuras

pesquisas de validacdo, implementacao e avaliacdao de impacto.

Aspectos Eticos

Por tratar-se de pesquisa baseada exclusivamente em literatura cientifica e
documentos publicos, sem participa¢do direta de seres humanos nem utilizacdo de
dados individuais identificaveis, o estudo dispensa aprecia¢do por Comité de Etica em

Pesquisa, conforme a legislacdo brasileira vigente.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Evidéncias Cientificas que fundamentaram a Constru¢ao do Framework

Integrado Satude Unica-LES

A revisdo critica da literatura evidenciou que o lipus eritematoso sistémico
(LES) é uma doenca autoimune multifatorial cuja compreensao exige a integracdo de
diferentes niveis de determinacdo biolégica, ambiental, social e organizacional.
Embora os avan¢os na imunologia tenham ampliado significativamente o
conhecimento sobre os mecanismos fisiopatolégicos da doenca, permanece evidente a
fragmentacao das abordagens cientificas, uma vez que os diversos fatores envolvidos
no desenvolvimento, na atividade e no progndstico do LES sdo frequentemente
investigados de forma isolada (Tsokos, 2011; Kaul et al, 2016; Fanouriakis et al.,, 2024).

A andlise integrada dos estudos permitiu identificar seis eixos estruturantes,
considerados essenciais para o desenvolvimento do Framework Integrado Saude
Unica-LES. O primeiro eixo corresponde as bases biolégicas e imunolégicas do LES. Os
estudos demonstram que a suscetibilidade genética, associada a perda da
autotolerancia imunolégica, favorece a producdo persistente de autoanticorpos, a
formacdo de imunocomplexos e a ativacdo continua da resposta inflamatéria. Destaca-
se o papel central da via dos interferons do tipo I, reconhecida como um dos principais
mecanismos envolvidos na perpetuacdo da doenca e na diversidade de suas
manifestacdes clinicas (Tsokos, 2011; Rahman & Isenberg, 2008; Kaul et al, 2016).
Além disso, fatores epigenéticos e alteragdes nos mecanismos regulatorios da resposta
imune contribuem para explicar a heterogeneidade fenotipica observada entre os

individuos acometidos (Durcan et al, 2019).



O segundo eixo refere-se aos determinantes ambientais. Diversas investigacoes
demonstram que fatores como radiacdo ultravioleta, tabagismo, exposicao ocupacional
a silica, poluentes atmosféricos e mudancas climaticas podem atuar como
desencadeadores ou amplificadores da atividade inflamatéria em individuos
geneticamente predispostos (Parks et al, 2017; D'Cruz et al., 2007; WHO, 2023). Esses
fatores ndo atuam de maneira independente, mas interagem continuamente com
mecanismos imunolégicos e processos epigenéticos, reforcando a necessidade de
abordagens integradas para compreender a dindmica do adoecimento.

O terceiro eixo reune evidéncias relacionadas as infec¢des, microbioma e
interacdo hospedeiro-ambiente. Estudos recentes demonstram que alteragdes da
microbiota intestinal, desequilibrios na composi¢cdo do microbioma e infec¢des virais
ou bacterianas podem modificar a resposta imunolégica e influenciar tanto o
aparecimento quanto a atividade clinica do LES (Mu et al, 2017; Manfredo Vieira et al.,
2018). Além disso, pacientes submetidos a terapia imunossupressora apresentam
maior suscetibilidade a infec¢des oportunistas, o que amplia a complexidade do manejo
clinico e refor¢ca a importdncia de estratégias preventivas, incluindo vacinagao e
vigilancia continua (Fanouriakis et al, 2024).

0 quarto eixo compreende os determinantes sociais, territoriais e psicossociais.
A literatura demonstra que fatores como renda, escolaridade, vulnerabilidade social,
acesso aos servicos de saude, organizagdo territorial, saide mental e suporte familiar
influenciam diretamente a adesao ao tratamento, a continuidade do cuidado e os
desfechos clinicos (Marmotetal., 2008; Levesque et al., 2013; Yen & Singh, 2002). Essas
evidéncias reforcam que a evolucdo do LES ndo depende exclusivamente de
mecanismos bioldgicos, sendo fortemente condicionada pelas circunstancias sociais e
ambientais nas quais os individuos vivem.

O quinto eixo refere-se a organizacdo do cuidado em saude. As diretrizes
internacionais recomendam que o manejo do LES seja realizado por equipes
multiprofissionais, com acompanhamento longitudinal, monitoramento continuo da
atividade da doenga e adog¢do da estratégia treat-to-target, priorizando o cuidado
centrado na pessoa e a tomada de decisao compartilhada (Fanouriakis et al., 2024; Van
Vollenhoven et al, 2014). Estudos também demonstram que a integracdo entre aten¢ao
primaria, servigos especializados e acdes de educagdo em sadde contribui para reduzir
o dano acumulado, melhorar a adesdo terapéutica e ampliar a qualidade de vida dos
pacientes (Mosca et al, 2023).

O sexto eixo incorpora os principios da Saide Unica (One Health) como

fundamento integrador do framework. Tradicionalmente aplicada ao enfrentamento



de doencas infecciosas e zoonéticas, a abordagem Satide Unica tem evoluido para um
paradigma sistémico que reconhece a interdependéncia entre saide humana, saude
animal, ambiente e ecossistemas (Zinsstag et al, 2011; One Health High-Level Expert
Panel, 2022). Embora o LES ndo seja uma doenga transmissivel, os principios da Saude
Unica permitem compreender como fatores ambientais, condi¢cbes territoriais,
mudancas climaticas, microbioma, vulnerabilidades sociais e organizacdo dos sistemas
de saude influenciam a trajetéria clinica da doenga, ampliando significativamente a
perspectiva biomédica tradicional.

A integracdo desses seis eixos revelou uma lacuna importante na literatura
cientifica. Observou-se que os estudos analisados se concentram predominantemente
em componentes especificos do LES, enquanto permanecem escassas as propostas
capazes de integrar, em uma Unica estrutura analitica, mecanismos imunoldgicos,
determinantes ambientais, fatores sociais, organizacao do cuidado e principios da
Satde Unica. Essa fragmentacdo limita tanto a compreensdo sistémica da doenca
quanto a aplicagdo pratica do conhecimento produzido.

Diante dessa constatacdo, tornou-se possivel organizar as evidéncias
identificadas em wuma arquitetura conceitual integrada, culminando no
desenvolvimento do Framework Integrado Satide Unica-LES, apresentado nas se¢des
subsequentes como o principal produto metodologico desta pesquisa. O framework
representa uma sintese estruturada do conhecimento cientifico disponivel e propde
uma abordagem multidimensional para apoiar futuras pesquisas, estratégias de
implementacdo, organizacao das redes de cuidado e desenvolvimento de indicadores

capazes de orientar a atencao as pessoas com lipus eritematoso sistémico.

Construgio conceitual do Framework Integrado Satide Unica-LES

A construgdo do Framework Integrado Satide Unica-LES fundamentou-se na
integracdo sistematica das evidéncias identificadas na revisao critica da literatura,
buscando representar a complexidade do lupus eritematoso sistémico (LES) por meio
de uma estrutura conceitual capaz de articular fatores bioldgicos, ambientais, sociais e
organizacionais em um unico modelo analitico. Essa abordagem parte do pressuposto
de que doencas crbénicas complexas nao podem ser compreendidas adequadamente
por modelos lineares de causalidade, exigindo representacdes capazes de incorporar
multiplos niveis de interacdo e mecanismos de retroalimentacdo (Jabareen, 2009;
Meadows, 2008).

O processo de construcao do framework foi conduzido de forma iterativa,

conforme descrito na metodologia, iniciando-se pela extracao dos conceitos centrais



identificados na literatura e evoluindo para seu agrupamento em categorias analiticas
e, posteriormente, em niveis estruturantes. Esse procedimento permitiu transformar
um conjunto amplo de evidéncias dispersas em uma arquitetura conceitual coerente,
preservando as relacdes de interdependéncia observadas entre os diferentes
componentes do processo saude-doencga (Miles et al, 2014; Jabareen, 2009).

Durante a andlise interpretativa verificou-se que os mecanismos imunolégicos
descritos pela literatura representam apenas uma das dimensdes envolvidas na
evolucdo clinica do LES. A suscetibilidade genética, a ativacao da resposta inflamatoéria
e a producao de autoanticorpos, embora essenciais para explicar a fisiopatologia da
doenca, interagem continuamente com fatores ambientais, condi¢des sociais,
caracteristicas territoriais e organizacdo dos servigos de satde (Tsokos, 2011; Kaul et
al, 2016; Fanouriakis et al,, 2024). Essa constatac¢do evidenciou que uma representacao
exclusivamente biomédica seria insuficiente para explicar a dinamica do adoecimento.

Com base nessa compreensao, os componentes identificados foram organizados
em quatro camadas interdependentes, representando diferentes niveis de
determinacao do LES.

A primeira camada corresponde aos determinantes estruturais,
compreendendo fatores ambientais, condi¢Oes territoriais, determinantes sociais da
saude e organizac¢do dos sistemas de atencdo. Esses elementos representam o contexto
no qual ocorre a interacdo entre individuos e ambiente e exercem influéncia
permanente sobre exposi¢do a fatores de risco, acesso aos servicos e oportunidades de
cuidado (Marmot et al., 2008; Levesque et al,, 2013; WHO, 2023).

A segunda camada retiine os processos biologicos e intermediarios, incluindo
predisposicdo genética, perda da autotolerancia imunolégica, ativacao dos interferons
tipo I, microbioma, infec¢des oportunistas e mecanismos inflamatérios. Esses
processos constituem o nucleo fisiopatolégico do modelo, mas sdo compreendidos
como sistemas abertos, continuamente modulados por estimulos ambientais e sociais
(Rahman & Isenberg, 2008; Tsokos, 2011; Mu et al, 2017; Manfredo Vieira et al., 2018).

A terceira camada incorpora a organizac¢do do cuidado, contemplando atengdo
primaria, assisténcia especializada, equipes multiprofissionais, estratégias treat-to-
target, educacdo em saude, monitoramento longitudinal e tomada de decisdo
compartilhada. A inclusao dessa dimensao amplia significativamente o escopo dos
modelos tradicionais de LES, reconhecendo que a qualidade da assisténcia influencia
diretamente a atividade da doenca, a adesao terapéutica e os desfechos clinicos (Van

Vollenhoven et al., 2014; Fanouriakis et al, 2024; Mosca et al., 2023).



Finalmente, a quarta camada contempla os desfechos clinicos e sociais,
compreendendo atividade da doenca, dano acumulado, funcionalidade, qualidade de
vida, equidade e sustentabilidade do cuidado. Esses desfechos ndo sdo interpretados
como resultados finais independentes, mas como manifestacbes emergentes da
interacdo continua entre todas as dimensdes anteriores, caracterizando um sistema
adaptativo complexo (Meadows, 2008).

A organizacdo do framework em camadas interdependentes permitiu
representar o LES como um sistema dindmico, no qual alteracdes em qualquer
componente repercutem sobre os demais por meio de mecanismos de influéncia
reciproca. Sob essa perspectiva, fatores ambientais podem modular a atividade
imunolégica; vulnerabilidades sociais podem comprometer a adesao terapéutica;
limitacdes na organizacdo da rede assistencial podem retardar o diagnoéstico e o
tratamento; e episodios infecciosos associados a imunossupressdao podem modificar
tanto a evolucdo clinica quanto as estratégias terapéuticas (Kaul et al, 2016;
Fanouriakis et al., 2024).

Essa arquitetura conceitual dialoga diretamente com os principios da Satude
Unica, que compreendem a satide humana como resultado da interacdo permanente
entre organismos, ambiente, sistemas sociais e ecossistemas (Zinsstag etal., 2011; One
Health High-Level Expert Panel, 2022). Embora o LES ndo constitua uma doencga
infecciosa ou zoondtica, sua evolugao clinica sofre influéncia de fatores ambientais,
mudangas climaticas, microbioma, vulnerabilidades sociais e organizacao dos sistemas
de saude, justificando a adogao desse referencial como fundamento integrador do
modelo proposto (WHO, 2023; FAO; UNEP; WHO; WOAH, 2022).

Dessa forma, o Framework Integrado Satide Unica-LES ndo deve ser
compreendido apenas como uma representacao grafica, mas como uma estrutura
conceitual destinada a organizacdo integrada do conhecimento cientifico disponivel.
Sua principal contribuicdo consiste em aproximar diferentes campos disciplinares
tradicionalmente investigados de forma independente, oferecendo uma arquitetura
analitica capaz de apoiar futuras pesquisas de validacdo, construcao de indicadores,
desenvolvimento de linhas de cuidado, avaliagdo de politicas publicas e implementag¢ao
de estratégias assistenciais fundamentadas na complexidade do processo saude-
doenga.

A sintese grafica dessa arquitetura conceitual é apresentada na Figura 3, que
representa as relagdes sistémicas estabelecidas entre os quatro niveis estruturantes do

framework.



Figura 3: Arquitetura conceitual do Framework de Saude unica-LES: Relag¢des sistémicas entre
determinants, processos, organizacdo do cuidado e desfechos.
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Fonte: Elaborado pelos autores com base em Jabareen (2009); Meadows (2008); Tsokos (2011); Kaul et al. (2016); Fanouriakis et al. (2024); Zinsstag et al. (2011); WHO (2023).

Discussio Cientifica do Framework Integrado Satide Unica-LES

O Framework Integrado Satide Unica-LES proposto neste estudo representa um
avanco conceitual em relagdo as abordagens tradicionalmente empregadas para
compreender o lipus eritematoso sistémico (LES). Embora a literatura tenha
produzido importantes avancos na caracterizacdo dos mecanismos imunoldgicos, no
desenvolvimento de terapias-alvo e na elaboracao de diretrizes clinicas, esses
conhecimentos permanecem, em grande medida, organizados em perspectivas
disciplinares independentes, dificultando uma compreensdo integrada da doenca
(Tsokos, 2011; Kaul et al,, 2016; Fanouriakis et al., 2024).

Historicamente, o LES tem sido interpretado predominantemente sob a ética
biomédica, centrada na predisposicdo genética, na perda da autotolerancia
imunolégica e na ativacdo persistente da resposta inflamatéria. Essa perspectiva
permitiu avancos significativos na identificacao de biomarcadores, na compreensao da
participacdo dos interferons tipo I e no desenvolvimento de terapias imunobiolégicas
(Rahman & Isenberg, 2008; Tsokos, 2011). Entretanto, essa abordagem apresenta
limitacbes quando aplicada a compreensao dos fatores que condicionam a
variabilidade clinica, a ocorréncia de exacerbacbes, a adesdo terapéutica e as
desigualdades observadas nos desfechos em saude.

Os resultados da presente investigacdo indicam que a evolugdo clinica do LES

decorre da interacao continua entre mecanismos bioldgicos, exposicdes ambientais,



determinantes sociais, organizacdo do cuidado e caracteristicas territoriais. Essa
compreensao aproxima-se da perspectiva dos sistemas adaptativos complexos,
segundo a qual os fendOmenos em saude emergem da interacdo dindmica entre
multiplos componentes, cujos efeitos ndo podem ser compreendidos por relacdes
lineares de causa e efeito (Meadows, 2008). Sob essa o6tica, alteragcdes em qualquer
dimensao do sistema repercutem sobre as demais, produzindo respostas heterogéneas
e frequentemente imprevisiveis.

A incorporacio dos principios da Saide Unica (One Health) amplia
significativamente essa interpreta¢do. Conforme definido pelo One Health High-Level
Expert Panel (OHHLEP), a saide humana resulta da interagdo permanente entre
pessoas, animais, plantas, ambiente e ecossistemas, exigindo abordagens
interdisciplinares para enfrentar problemas complexos (OHHLEP, 2022). Embora o
LES ndo seja uma doenca infecciosa ou zoondtica, sua evolucdo sofre influéncia de
fatores ambientais, microbioldgicos, sociais e territoriais que extrapolam o modelo
biomédico tradicional. Assim, a adog¢do da perspectiva Satide Unica ndo modifica a
natureza etiolégica da doenga, mas amplia o referencial analitico utilizado para
compreender seus determinantes e organizar estratégias de cuidado (Zinsstag et al,
2011).

Nesse contexto, o framework desenvolvido neste estudo propde uma mudanca
paradigmatica ao substituir uma visdo centrada exclusivamente na doenga por uma
abordagem orientada para o sistema em que a doenca se manifesta. Essa mudanca
permite compreender que fatores como poluicdo atmosférica, mudancas climaticas,
inseguranca alimentar, vulnerabilidade socioeconémica, acesso desigual aos servigos
de saude, organizacdo das redes assistenciais e caracteristicas do microbioma
influenciam, de forma simultinea, a atividade clinica do LES e os resultados
terapéuticos (WHO, 2023; Marmot et al,, 2008; Levesque et al, 2013).

Outro aspecto inovador do framework consiste na integracao explicita entre os
processos fisiopatolégicos e a organizacdo do cuidado. Enquanto a maior parte dos
modelos disponiveis concentra-se na descricdo dos mecanismos imunoldgicos ou na
avaliacao da atividade clinica da doenc¢a, o presente modelo incorpora componentes
relacionados a atenc¢do primadria, equipes multiprofissionais, educacio em saude,
estratégias treat-to-target, monitoramento longitudinal e coordenacdo da rede
assistencial. Essa integra¢do aproxima o framework das recomendacgdes internacionais
para o manejo do LES, que enfatizam a necessidade de cuidado continuo, centrado na
pessoa e baseado na tomada de decisao compartilhada (Van Vollenhoven et al, 2014;

Fanouriakis et al, 2024; Mosca et al,, 2023).



A inclusdao dos determinantes sociais da saude constitui outro diferencial
relevante. Evidéncias produzidas pela Comissdo sobre Determinantes Sociais da Saude
da Organiza¢do Mundial da Saide demonstram que renda, escolaridade, condi¢des de
moradia, trabalho, territério e acesso aos servicos influenciam profundamente a
distribuicao das doencas crénicas e seus desfechos (Marmot et al, 2008). No contexto
do LES, essas condi¢des repercutem sobre o tempo para diagnéstico, adesao ao
tratamento, frequéncia das exacerba¢des e qualidade de vida. Assim, ao incorporar
explicitamente esses fatores, o framework amplia a capacidade explicativa do modelo
e aproxima a reumatologia das abordagens contemporaneas da saude coletiva.

Do ponto de vista metodoldgico, a organizagdo do framework em camadas
interdependentes representa uma contribui¢do adicional. Essa estrutura permite
visualizar como fatores estruturais condicionam processos biolégicos, que por sua vez
influenciam a organizacao do cuidado e os desfechos clinicos, estabelecendo relacdes
de retroalimentacdo (feedback) coerentes com a teoria dos sistemas complexos
(Meadows, 2008). Essa representac¢do favorece a compreensao das multiplas conexdes
existentes entre diferentes dimensdes do cuidado, superando modelos
compartimentalizados frequentemente observados na literatura.

As implicacbes do framework extrapolam a dimensao conceitual. Sua
arquitetura possibilita o desenvolvimento de indicadores multidimensionais capazes
de integrar informagdes clinicas, laboratoriais, ambientais, sociais e organizacionais,
contribuindo para processos de estratificagdo de risco, planejamento terapéutico
individualizado, monitoramento longitudinal e avaliacao da efetividade das linhas de
cuidado. Além disso, a estrutura proposta oferece base metodoldgica para futuras
aplicagdes em inteligéncia em satde, geoprocessamento, analise espacial, sistemas de
apoio a decisdo clinica e modelos de inteligéncia artificial voltados ao cuidado das
pessoas com LES (Topol, 2019).

No campo da pesquisa, o framework estabelece uma agenda promissora para
estudos futuros. Entre as possibilidades destacam-se a validagdo de conteddo por
especialistas, a aplicagdo do método Delphi para obtenc¢do de consenso, a construcao
de indicadores compostos, a avaliagdo multicéntrica do modelo e o desenvolvimento
de instrumentos capazes de mensurar maturidade da atencdo, vulnerabilidade
territorial e efetividade das redes assistenciais. Essas etapas permitirdo transformar o
framework conceitual em uma ferramenta aplicada para pesquisa translacional e
gestao em saude.

Por fim, considera-se que a principal contribuicdo deste estudo nado reside

apenas na proposicao de um novo modelo grafico, mas na constru¢do de uma



arquitetura conceitual integradora, fundamentada em evidéncias cientificas e
orientada pelos principios da Satide Unica. Ao articular conhecimentos provenientes
da imunologia, epidemiologia, saude coletiva, ciéncias ambientais e organiza¢do dos
sistemas de satde, o Framework Integrado Satide Unica-LES amplia as possibilidades
de compreensdo do ldpus eritematoso sistémico e estabelece uma plataforma
metodoldgica para futuras pesquisas, inovacao em servicos de saude e formulagdo de

politicas publicas voltadas ao cuidado de doengas autoimunes complexas.

Modelo Operacional do Framework Integrado Satide Unica-LES

Embora o Framework Integrado Satide Unica-LES tenha sido desenvolvido
como uma estrutura conceitual, sua organizacao permite aplicagbes praticas em
diferentes niveis de atencao a saude, constituindo uma ferramenta potencial para
apoiar a avaliagdo multidimensional do paciente, o planejamento terapéutico, a
coordenacdo do cuidado e a formulagdo de estratégias de pesquisa e gestao.

A operacionalizacdo do framework fundamenta-se na compreensdo de que o
cuidado ao individuo com lipus eritematoso sistémico deve iniciar pela avaliacao
integrada dos determinantes que influenciam a trajetéria clinica da doencga,
substituindo abordagens fragmentadas por uma andlise sistémica dos fatores
bioldgicos, ambientais, sociais e organizacionais. Essa perspectiva estd alinhada as
recomendagdes internacionais que defendem o cuidado centrado na pessoa e a
integracdo entre diferentes niveis assistenciais (Fanouriakis et al, 2024; Van
Vollenhoven et al., 2014).

No modelo proposto Figura 4), o primeiro momento consiste na caracterizagao
do contexto em que o individuo esta inserido. Sdo considerados fatores ambientais,
condi¢des territoriais, vulnerabilidades sociais, caracteristicas demograficas,
exposicdes ocupacionais e organizacdo dos servicos disponiveis. Essa avaliacao
permite compreender como o ambiente influencia a suscetibilidade e a capacidade de
resposta ao tratamento, reconhecendo que as condigdes de vida interferem
diretamente na evolucao das doengas cronicas (Marmot et al.,, 2008; Levesque et al,,
2013).

Figura 4: Modelo operacvional do Fremwork Integrado a Satide Unica-LES: aplicagio pratica
para avaliacdo integrada, tomada de decisdo e monitoramento continuo do cuidado a pessoa
com lupos eritematoso sistémico.
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Na etapa seguinte, procede-se a avaliagdo dos processos bioldgicos envolvidos
na doenca. Além dos parametros clinicos tradicionalmente utilizados na pratica

reumatoldgica, o framework

incorpora informacgdes relacionadas ao perfil

imunolégico, atividade inflamatoéria, microbioma, presenca de infecgdes oportunistas e

demais fatores capazes de modificar a resposta terapéutica. Essa integracao amplia a



capacidade analitica do modelo, permitindo compreender a doenga como resultado da
interacdo entre mecanismos bioldgicos e exposicdes ambientais (Tsokos, 2011; Mu et
al, 2017; Manfredo Vieira et al, 2018).

Posteriormente, o framework orienta a andlise da organiza¢do do cuidado,
considerando acesso aos servigos especializados, integracao entre atengdo primaria e
reumatologia, disponibilidade de equipes multiprofissionais, estratégias de educacdo
em saude, adesdo terapéutica e coordenacdo da rede assistencial. Essa dimensao
reforca que os resultados clinicos dependem nao apenas da eficacia dos tratamentos,
mas também da capacidade do sistema de saude em oferecer cuidado continuo,
coordenado e centrado na pessoa (Fanouriakis et al, 2024; Mosca et al,, 2023).

A integracdo dessas informagdes permite produzir uma avaliagdo
multidimensional do paciente, subsidiando a definicao de prioridades terapéuticas, a
identificacdo de vulnerabilidades e a elaboracdo de planos de cuidado personalizados.
Nessa perspectiva, o framework deixa de ser apenas um modelo explicativo e passa a
constituir um instrumento de apoio a tomada de decisao clinica e organizacional.

Além da aplicacao assistencial, o modelo apresenta potencial para utilizacdo em
atividades de vigilancia em saude e gestdo. A organizacdo das informagdes em camadas
interdependentes favorece a construcdo de indicadores compostos capazes de
monitorar simultaneamente aspectos clinicos, ambientais, sociais e organizacionais.
Essa caracteristica amplia as possibilidades de avaliacao da efetividade das linhas de
cuidado, da equidade no acesso aos servigcos e da capacidade de resposta dos sistemas
de saude as necessidades das pessoas com LES.

Do ponto de vista cientifico, a estrutura proposta também pode apoiar o
desenvolvimento de modelos preditivos, sistemas de apoio a decisdo clinica, analises
espaciais, estudos multicéntricos e aplicacdes baseadas em inteligéncia artificial. A
integracdo entre diferentes fontes de informacdo possibilita explorar relacdes
complexas entre ambiente, territério, organizacdo do cuidado e evolugdo clinica,
favorecendo abordagens analiticas compativeis com a medicina de precisdao e com os

principios da Satde Unica (Topol, 2019; OHHLEP, 2022).

Implicagdes Cientificas, Assistenciais e para Politicas Publicas do

Framework Integrado Saude Unica-LES

A proposicio do Framework Integrado Satide Unica-LES amplia as
possibilidades de compreensdo e manejo do lipus eritematoso sistémico ao integrar,
em uma Unica arquitetura conceitual, dimensdes tradicionalmente analisadas de forma

independente. Essa integracao possui implicacdes relevantes para a pesquisa cientifica,



para a organizacao da assisténcia e para a formulacdo de politicas publicas, reforcando

o potencial do modelo como instrumento de inova¢cdo metodolégica.

Implicagoes para a Pesquisa Cientifica

No campo cientifico, o framework oferece uma estrutura analitica capaz de
orientar investigacdes sobre a interacdo entre fatores bioldgicos, ambientais, sociais e
organizacionais. Enquanto grande parte dos estudos sobre LES concentra-se em
mecanismos imunoldgicos especificos ou em intervengdes terapéuticas isoladas, o
modelo proposto favorece abordagens interdisciplinares capazes de explorar relagdes
complexas entre diferentes niveis de determinacdo da doenga (Kaul et al., 2016;
Tsokos, 2011).

Além disso, a organizacao em camadas interdependentes cria condi¢es para o
desenvolvimento de indicadores multidimensionais, modelos preditivos, sistemas de
estratificacdo de risco e instrumentos voltados a avaliagdo da efetividade das redes
assistenciais. Essa perspectiva também favorece a incorporagdo de métodos de ciéncia
de dados, inteligéncia artificial e analise espacial, permitindo explorar padroes clinicos
e territoriais de forma integrada (Topol, 2019).

Outro aspecto relevante refere-se ao potencial do framework como base para
pesquisas translacionais. Ao conectar conhecimentos provenientes da imunologia,
epidemiologia, saide coletiva e Satude Unica, o modelo facilita a transferéncia de
evidéncias para contextos clinicos e organizacionais, reduzindo a distancia entre

producao cientifica e pratica assistencial.

Implicagdes para a Pratica Assistencial

No ambito da assisténcia, o framework propde uma mudanca de enfoque,
deslocando o cuidado de uma abordagem predominantemente centrada na doenca
para uma perspectiva centrada na pessoa e em seu contexto de vida. Essa orientacdo
esta alinhada as recomendagdes internacionais para o manejo do LES, que enfatizam a
necessidade de cuidado continuo, compartilhado e multiprofissional (Fanouriakis et
al, 2024; Van Vollenhoven et al, 2014).

A integracdo entre determinantes estruturais, processos bioldgicos,
organizacdo do cuidado e desfechos permite identificar vulnerabilidades que
frequentemente permanecem invisiveis em modelos convencionais de
acompanhamento. Dessa forma, fatores como condi¢des socioecondmicas, barreiras
geograficas, acesso aos servigos, suporte familiar e exposicdes ambientais passam a

compor a avaliacdo clinica de maneira sistematica.



Essa abordagem favorece a elaboracao de planos terapéuticos individualizados,
fortalece a coordenacdo entre os diferentes niveis de atencdo e amplia o papel da
equipe multiprofissional na conduc¢do do cuidado. Enfermeiros, farmacéuticos,
psicélogos, nutricionistas, assistentes sociais e demais profissionais passam a atuar de
forma articulada, contribuindo para melhorar a adesdo ao tratamento, reduzir

exacerbacgdes e promover qualidade de vida (Mosca et al, 2023).

Implicacdes para a Gestao dos Sistemas de Saude

Sob a perspectiva da gestao, o framework apresenta potencial para apoiar o
planejamento de linhas de cuidado, a definicdo de prioridades assistenciais e o
monitoramento da qualidade da aten¢do as pessoas com LES. A organiza¢do das
informacdes em diferentes niveis favorece a construcdo de painéis de indicadores
capazes de integrar dados clinicos, epidemioldgicos, ambientais e organizacionais,
permitindo uma avaliacdo mais abrangente do desempenho dos servicos. Essa
caracteristica estd em consondancia com modelos contempordneos de gestao
orientados por evidéncias e pela melhoria continua da qualidade.

Além disso, a incorporacdo explicita dos determinantes sociais da saude
possibilita identificar popula¢cdes mais vulneraveis, orientar a alocagdo de recursos e
subsidiar estratégias de reducdo das desigualdades no acesso aos servigos, em
consonancia com as recomendac¢des da Comissdo sobre Determinantes Sociais da

Saude da Organizacao Mundial da Saude (Marmot et al., 2008).

Implicagdes para Politicas Publicas

No campo das politicas publicas, o framework oferece uma estrutura conceitual
capaz de apoiar o desenvolvimento de estratégias intersetoriais voltadas ao
enfrentamento das doencas autoimunes complexas.

A abordagem Satde Unica amplia o foco tradicional das politicas de satide ao
reconhecer que fatores ambientais, condi¢cdes de vida, mudancas climaticas,
organizacdo territorial e sustentabilidade influenciam diretamente os desfechos em
saude (Zinsstag et al.,, 2011; OHHLEP, 2022). Assim, politicas voltadas exclusivamente
a assisténcia clinica tendem a ser insuficientes para responder a complexidade do LES.

Nesse contexto, o framework pode subsidiar a elaboracdo de programas
integrados envolvendo saude, meio ambiente, assisténcia social, educagdo e
planejamento territorial, favorecendo ag¢des preventivas, promoc¢ao da saude e

fortalecimento das redes de cuidado.



Em conjunto, essas implicacdes demonstram que o Framework Integrado Saude
Unica-LES (Figura 5) ultrapassa a condi¢io de modelo conceitual explicativo. Sua
principal contribuicdo reside na capacidade de integrar diferentes niveis de
conhecimento em uma plataforma metodoldgica aplicavel a pesquisa, a pratica clinica,
a gestdo e as politicas publicas. Ao reconhecer a natureza complexa do ldpus
eritematoso sistémico, o framework propde uma nova forma de compreender e
organizar o cuidado, fortalecendo a interdisciplinaridade, a producdo de evidéncias e a

tomada de decisdo baseada em sistemas integrados de informacao.

Figura 5: Potenciais aplicagdes do Framework Integrado a Satide Unica-LES: integracio de
conhecimento para transformar pesquisa, cuidado, gestdo e politicas publicas.
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O estudo desenvolveu um Framework Integrado Satde Unica-LES
fundamentado na integracao critica das evidéncias disponiveis na literatura cientifica.
Embora essa abordagem permita organizar o conhecimento existente em uma
estrutura analitica coerente, algumas limitacoes devem ser consideradas na
interpretacdo e na aplicacdo do modelo proposto. A seguir apresentamos uma agenda
de desenvolvimento cientifico do Framework Integrado Satide Unica-LES: do modelo

conceitual a aplicagdo integrada e a expansao internacional.



Figura 6: Agenda de desenvolvimento cientifico do Framework Integrado Satide Unica-LES:
do modelo conceitual a aplicacdo integrada e a expansdo internacional.
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TN =4

:

VALIDAGAO DE CONTEUDO
Avaliacdo da relevancia, clareza, coeréncia e
abrangéncia dos componentes e relacées do
framework por especialistas de mdltiplas areas.

Validade de contetdo inicial
Ajustes nos componentes e relagoes ﬁ

Refino da estrutura conceitual

* J
=\ ~
CONSENSO DELPHI « Consenso sobre dominios e relagGes
Aplicagao do método Delphi para obter consenso « Definigao de indicadores prioritrios ‘_\
entre especiali sobre os dominios, indicadores % s
3 N « Estabilidade conceitual do modelo
PROCESSO e inter-relagdes do framework.
CONTINUO o)
DE
APRENDIZADO 2 * -
E MELHORIA =
APLICACAO PILOTO : S o
’ i » 4 A « Avaliagdo de viabilidade e usabilidade
p cédo do k em servigos 3 % Z g
selecionados para avaliar sua aplicabilidade « Identificagdo de barreiras e facilitadores 4'_\
clinica e organizacional e identificar ajustes « Adequacdes para impler ¢a

necessarios.

4

VALIDAGAO MULTICENTRICA

Testagem do framework em diferentes centros
e regioes, incluindo distintos perfis populacionais
e contextos assistenciais.

v

CONSTRUGAO DE INDICADORES
Desenvolvimento e validagao de indicadores
multidimensionais (clinicos, ambientais, sociais
e organizacionais) derivados do framework.

2 2 ——

FERRAMENTA COMPUTACIONAL
Desenvolvimento de plataforma digital para
integracdo de dados, célculo automatico de
indicadores e apoio a tomada de decisao.

¥ =
INTELIGENCIA ARTIFICIAL ‘
Aplicacdo de técnicas de IA e ciéncia de dados

para analise preditiva, estratificagao de risco
e personalizagdo do cuidado.

+
APLICAGAO INTERNACIONAL

Expansdo do uso do framework para diferentes
paises e sistemas de saude, promovendo
cooperagao internacional e produgao de
evidéncias globais.

Validagédo externa do modelo

Avaliacao da robustez e generalizagao ‘*

Adaptagoes contextuais

)

Conjunto de indicadores validados

Instrumentos de coleta padronizados H

Bases para monitoramento e avaliagdo

N T —_—

Sistema informatizado funcional

Integracao de bases de dados ‘*

Painéis e visualizagoes interativas

Modelos preditivos e algoritmos validados ‘
Estratificagao de risco individual e populacional ‘*
Suporte inteligente a decisdo clinica e de gestio

Comparabilidade internacional
Diretrizes e recomendagdes globais i —
Fortalecimento da abordagem Saude Unica

OBJETIVO FINAL

Transformar o Framework Integrado Satde Unica-LES em uma plataforma cientifica e tecnolégica
capaz de orientar a pesquisa, qualificar o cuidado, apoiar a gestao e informar politicas publicas,
promovendo melhor satde para pessoas, animais e ambiente.

Nota: As etapas sao i ( e dinami Novas e tecnologias poderao ser incorporadas continuamente ao framework.

Conforme a figura 6, a primeira limitacao refere-se a natureza conceitual do
framework. Como o modelo foi desenvolvido a partir da sintese interpretativa da
literatura, sua estrutura representa uma proposta tedrica que ainda necessita de
validagdo empirica em diferentes contextos clinicos e organizacionais. Assim, as

relacdes estabelecidas entre os componentes refletem padrdes recorrentes



identificados nas evidéncias analisadas, ndo devendo ser interpretadas como relacées
causais definitivas (Jabareen, 2009).

Outra limitacdo decorre da heterogeneidade metodologica dos estudos
incluidos na revisao. As publicacdes analisadas apresentam diferentes delineamentos,
populacdes, contextos geograficos e estratégias analiticas, o que limita comparagdes
diretas e impede a realizacdo de inferéncias quantitativas sobre a magnitude das
associacoes observadas. Entretanto, essa diversidade também constitui uma das
principais fortalezas do framework, ao permitir integrar conhecimentos provenientes
de diferentes disciplinas e niveis de analise.

Adicionalmente, a literatura disponivel sobre a aplicacdo da abordagem Satde
Unica as doencas autoimunes ainda é incipiente. Embora existam evidéncias robustas
acerca da influéncia de fatores ambientais, microbioma, determinantes sociais e
organizac¢do do cuidado sobre o LES, poucos estudos propdem modelos integradores
capazes de articular essas dimensdes em uma arquitetura conceitual Unica. Dessa
forma, o presente trabalho assume carater inovador, mas também pioneiro, exigindo
investigacdes futuras que aprofundem essa interface entre reumatologia, satde
coletiva e Saude Unica (Zinsstag et al., 2011; OHHLEP, 2022).

Apesar dessas limitagoes, considera-se que o framework constitui uma base
metodoldgica consistente para o desenvolvimento de novas pesquisas. Sua estrutura
foi concebida para evoluir continuamente a medida que novas evidéncias cientificas
sejam produzidas, caracteristica compativel com modelos conceituais aplicados a
sistemas complexos (Meadows, 2008).

Nesse contexto, propde-se uma agenda estruturada de pesquisa composta por
diferentes etapas de desenvolvimento e validacgao.

Em um primeiro momento, recomenda-se a realizacao de estudos de validacao
de conteddo, utilizando técnicas de consenso, como o método Delphi, envolvendo
especialistas das areas de reumatologia, imunologia, sadde coletiva, epidemiologia,
ciéncias ambientais e gestdo em saude. Essa etapa permitira avaliar a consisténcia
conceitual, a clareza dos componentes e a adequacao das relagdes representadas no
modelo. Posteriormente, sugere-se a aplicacdo piloto do framework em servigos de
saude especializados no acompanhamento de pessoas com LES, buscando avaliar sua
aplicabilidade clinica, sua capacidade de apoiar a tomada de decisdo e sua contribui¢ao
para a organizacao do cuidado.

Em uma terceira etapa, recomenda-se o desenvolvimento de indicadores
multidimensionais derivados das diferentes camadas do framework, permitindo

mensurar vulnerabilidades ambientais, sociais, organizacionais e clinicas de maneira



integrada. Esses indicadores poderao subsidiar processos de monitoramento,
planejamento e avaliacdo de politicas publicas. Em seguida, o framework podera ser
utilizado como base para estudos multicéntricos nacionais e internacionais,
permitindo testar sua robustez em diferentes contextos epidemioldgicos, sociais e
organizacionais. A comparacao entre cendrios distintos contribuira para o refinamento
do modelo e para sua adaptacao a diferentes sistemas de satde.

Finalmente, perspectivas relacionadas a ciéncia de dados, geoprocessamento,
inteligéncia artificial e medicina de precisao representam importantes oportunidades
para ampliar o potencial analitico do framework. A integracao entre bases clinicas,
ambientais e territoriais podera favorecer o desenvolvimento de sistemas inteligentes
de apoio a decisdo, fortalecendo a abordagem Satide Unica no cuidado as doencas
autoimunes complexas (Topol, 2019). Assim, mais do que concluir um processo
investigativo, o Framework Integrado Satide Unica-LES estabelece uma plataforma
metodoldégica destinada a orientar futuras pesquisas, estimular a inovacao
interdisciplinar e fortalecer abordagens integradas para compreensdo e manejo do

lipus eritematoso sistémico.

CONSIDERACOES FINAIS

O lupus eritematoso sistémico constitui uma doenga complexa, heterogénea e
multissistémica, cujo enfrentamento requer diagndstico oportuno, controle da
atividade, prevencdo de danos, monitoramento de toxicidades e continuidade
assistencial.

A revisdo critica demonstrou que a doenca resulta da interacdo entre
suscetibilidade genética, desregulagdo imunoldgica, fatores hormonais, infeccdes,
exposicdes ambientais, microbioma, condi¢des sociais e organizacdo dos servicos.
Nenhum desses componentes, isoladamente, explica a totalidade dos casos ou
desfechos.

O Framework Integrado Satde Unica-LES propée articular sete dimensées:
clinico-imunoldgica; infeccioso-sanitdria; ambiental-ocupacional; microbioma;
humano-animal-ambiente; psicossocial-territorial; e assistencial.

A proposta organiza a atencao em avaliacdo multidimensional, estratificacdo
integrada de riscos, Plano Terapéutico Singular ampliado, interven¢des ambientais
proporcionais, integracao da rede, autocuidado apoiado, participacdo social, vigilancia
e avaliacao por indicadores.

A aplicacio da Satide Unica ao LES nio implica classificar a doenca como

zoonose nem atribuir aos animais ou ao ambiente uma causalidade ndo demonstrada.



Seu propdsito é reconhecer que pessoas vivem em ecossistemas, territorios e relacdes
sociais que podem modificar exposi¢cdes, acesso e capacidade de cuidado.

O microbioma e determinadas exposi¢cdes ambientais constituem campos
promissores, mas ainda demandam estudos longitudinais e experimentais.
Intervenc¢des clinicas ndo devem ser adotadas apenas com base em associacdes
observacionais.

Para aplicagdo pratica, recomenda-se validar o contetido do framework por
especialistas e pessoas com LES, executar estudos piloto e avaliar aceitabilidade,
viabilidade, efetividade, equidade, custos e impacto sobre a qualidade de vida.

Conclui-se que a Saude Unica pode ampliar o enfrentamento do LES ao
promover uma compreensao sistémica, preventiva, interdisciplinar e territorialmente
situada. O éxito do modelo dependera da articulacao entre evidéncia cientifica, cuidado
centrado na pessoa, protecdo social, participacdo dos pacientes e capacidade de

integracdo do sistema de saude.
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