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Resumo

A sindrome de Evans (SE) é condicdo autoimune rara caracterizada pela ocorréncia
simultdnea ou sequencial de trombocitopenia imune (PTIl) e anemia hemolitica autoimune
(AHAI), podendo estar associada a diferentes doengas autoimunes sistémicas. Obijetivo:
Analisar as manifestacdes clinicas, os achados laboratoriais e imunoldgicos, a relacdo
temporal e as implicagBes diagndsticas da SE associada a doencas autoimunes. Métodos:
Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, com buscas realizadas em 20 de setembro
de 2026, no PubMed/MEDLINE e no Portal de Periddicos CAPES, incluindo estudos
publicados entre 2016 e 2026, disponiveis na integra e sem restricdo de idioma. Apés o
processo de selecao, 29 estudos compuseram a amostra final. Resultados: Houve predominio
de relatos de caso (n=24; 82,8%), seguidos por estudos observacionais/caso-controle (n=3;
10,3%) e revisdes (n=2; 6,9%). O lupus eritematoso sistémico foi a doen¢a autoimune mais
frequentemente associada a SE, identificado em 19 estudos (65,5%). A relacdo temporal
mostrou-se heterogénea, com a sindrome podendo anteceder, ocorrer concomitantemente ou
surgir apés o diagndstico da doenca autoimune. Conclusao: Conclui-se que a SE apresenta
importante heterogeneidade clinica e temporal e pode constituir manifestacdo inicial de
autoimunidade sistémica, reforcando a necessidade de investigacdo etiolégica e
acompanhamento longitudinal. A predominéncia de relatos de caso evidencia, contudo, a
necessidade de estudos observacionais com maiores amostras e maior padronizacao
metodoldgica.

Palavras-Chave: Anemia Hemolitica Autoimune; Doencas Autoimunes; Lupus Eritematoso Sistémico.

Abstract

Evans syndrome (ES) is a rare autoimmune condition characterized by the simultaneous or sequential
occurrence of immune thrombocytopenia (ITP) and autoimmune hemolytic anemia (AIHA), and it may
be associated with various systemic autoimmune diseases. Objective: To analyze the clinical
manifestations, laboratory and immunological findings, temporal relationship, and diagnostic
implications of ES associated with autoimmune diseases. Methods: This is an integrative literature
review; searches were conducted on September 20, 2026, in PubMed/MEDLINE and the CAPES
Journal Portal, including studies published between 2016 and 2026 that were available in full text and
without language restrictions. Following the selection process, 29 studies comprised the final sample.
Results: There was a predominance of case reports (n=24; 82.8%), followed by observational/case-
control studies (n=3; 10.3%) and reviews (n=2; 6.9%). Systemic lupus erythematosus was the
autoimmune disease most frequently associated with ES, identified in 19 studies (65.5%). The temporal
relationship was heterogeneous; the syndrome could precede, occur concomitantly with, or emerge after
the diagnosis of the autoimmune disease. Conclusion: It is concluded that ES exhibits significant clinical
and temporal heterogeneity and may constitute an initial manifestation of systemic autoimmunity,
underscoring the need for etiological investigation and longitudinal follow-up. However, the
predominance of case reports highlights the need for observational studies with larger sample sizes and
greater methodological standardization.

Keywords: Autoimmune Hemolytic Anemia; Autoimmune Diseases; Systemic Lupus Erythematosus
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Resumen

El sindrome de Evans (SE) es una afeccion autoinmune poco frecuente, caracterizada por la aparicion
simultanea o secuencial de trombocitopenia inmune (PTI) y anemia hemolitica autoinmune (AHAI), y
puede estar asociada a diversas enfermedades autoinmunes sistémicas. Objetivo: Analizar las
manifestaciones clinicas, los hallazgos de laboratorio e inmunoldgicos, la relacién temporal y las
implicaciones diagndsticas del SE asociado a enfermedades autoinmunes. Métodos: Se trata de una
revision integrativa de la literatura, con busquedas realizadas el 20 de septiembre de 2026 en
PubMed/MEDLINE y en el Portal de Periédicos CAPES; se incluyeron estudios publicados entre 2016
y 2026, disponibles a texto completo y sin restricciones de idioma. Tras el proceso de seleccion, 29
estudios conformaron la muestra final. Resultados: Predominaron los informes de casos (n=24; 82,8%),
seguidos de estudios observacionales/de casos y controles (n=3; 10,3%) y revisiones (n=2; 6,9%). El
lupus eritematoso sistémico fue la enfermedad autoinmune asociada con mayor frecuencia al SE,
identificada en 19 estudios (65,5%). La relacion temporal resultd heterogénea, ya que el sindrome puede
preceder, ocurrir de forma concomitante o surgir después del diagnostico de la enfermedad autoinmune.
Conclusion: Se concluye que el SE presenta una importante heterogeneidad clinica y temporal, y puede
constituir una manifestacion inicial de autoinmunidad sistémica, lo que refuerza la necesidad de una
investigacion etiologica y un seguimiento longitudinal. No obstante, el predominio de informes de casos
pone de manifiesto la necesidad de realizar estudios observacionales con muestras mas amplias y una
mayor estandarizacion metodolégica.

Palabras clave: Lupus eritematoso sistémico; enfermedades autoinmunitarias; anemia hemolitica
autoinmunitaria.

Introducéo

A sindrome de Evans (SE), descrita em 1951, é uma condi¢do autoimune rara
caracterizada pela ocorréncia simultdnea ou sequencial de anemia hemolitica autoimune
(AHAI) e trombocitopenia imune (PTI), podendo também envolver neutropenia autoimune.
Sua fisiopatologia esté relacionada a desregulacdo imunoldgica, com destruicdo de diferentes
linhagens hematologicas. A sindrome apresenta manifestacdes clinicas heterogéneas e evolugéo
frequentemente crénica e recidivante, constituindo um desafio para 0 acompanhamento dos
pacientes (Fattizzo et al., 2021; Rao, 2022).

As manifestagdes clinicas variam conforme a gravidade das citopenias, incluindo
fadiga, palidez e ictericia nos quadros hemoliticos, além de petéquias, equimoses e
sangramentos associados a trombocitopenia. O diagndstico fundamenta-se na identificacdo das

citopenias autoimunes e na exclusao de outras etiologias. Na investigacdo da AHAI, destacam-
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se reticulocitose, elevacdo da desidrogenase latica e da bilirrubina indireta, reducdo da
haptoglobina e teste direto da antiglobulina (TAD) frequentemente positivo. A PTI constitui
diagndstico de exclusdo, exigindo investigacao de outras condigdes hematologicas (Dhakal et
al., 2022; Fattizzo et al., 2021).

A sindrome de Evans pode ser classificada em primaria, quando nao se identifica uma
condicdo subjacente, ou secundaria, quando associada a doengas autoimunes,
imunodeficiéncias e neoplasias hematoldgicas. Em estudo multicéntrico envolvendo 116
adultos, foram identificadas condigOes associadas em 24 pacientes (21%), incluindo oito com
doengas autoimunes. Esses achados reforcam a importancia da investigacdo etioldgica,
especialmente diante de manifesta¢des sistémicas sugestivas de autoimunidade (Fattizzo et al.,
2021).

Entre as doencas autoimunes associadas, destacam-se o IUpus eritematoso sistémico
(LES), a sindrome antifosfolipide (SAF), as doencas autoimunes da tireoide, a hepatite
autoimune e outras doencas do tecido conjuntivo. A diversidade dessas associagfes demonstra
a importancia de considerar manifestacdes sistémicas e alteracdes imunoldgicas durante a
avaliacdo dos pacientes, especialmente quando ndo ha uma causa evidente para as citopenias
(Fattizzo et al., 2021; Singh et al., 2025).

Ainvestigacao etioldgica deve considerar a historia clinica, as manifestacdes sistémicas
e 0s achados laboratoriais, incluindo, conforme a suspeita, FAN, anti-dsDNA, anti-SSA/SSB,
anticorpos antifosfolipides e complemento. A associacdo com SAF exige aten¢do ao risco
trombdtico, mesmo na presenca de trombocitopenia, sendo fundamental interpretar os
resultados imunologicos no contexto clinico e excluir outras causas de citopenias (Fattizzo et
al., 2021; Singh et al., 2025).

A raridade da sindrome de Evans, sua heterogeneidade clinica e a diversidade de
doencas associadas dificultam o reconhecimento das formas secundérias, tornando relevante a
sistematizacdo das evidéncias disponiveis. Assim, este estudo objetiva analisar as
manifestagcdes clinicas, os achados laboratoriais e imunolégicos, a relacdo temporal e as
principais implicagBes diagndsticas da sindrome de Evans associada a doencas autoimunes,

contribuindo para a compreensdo e o reconhecimento clinico dessa associacao.
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Método

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, desenvolvida conforme as etapas
propostas por Dantas et al. (2022), incluindo delimitacdo do tema, formulacdo da questdo
norteadora, busca na literatura, selecdo dos estudos, extracdo dos dados e sintese dos achados.
Esse método permite reunir e sintetizar evidéncias cientificas sobre determinado fenémeno,
proporcionando uma compreensdo abrangente do objeto investigado.

A questdao norteadora definida foi: “Quais sdo as manifestagdes clinicas, os achados
laboratoriais e imunolégicos, a relacdo temporal e as implicacdes diagndsticas da sindrome de
Evans associada a doengas autoimunes?”. Para sua estruturacdo, utilizou-se uma adaptagédo da
estratégia PICO (Population, Intervention/Interest, Comparison and Outcome), considerando
como populacdo os pacientes com sindrome de Evans, como fendmeno de interesse a doenca
autoimune associada e, como desfechos, as manifestagdes clinicas, laboratoriais e
imunoldgicas, a relacdo temporal e as implicagdes diagndsticas.

As buscas foram realizadas em 20 de setembro de 2026, nas plataformas PubMed,
mantida pela National Library of Medicine, e Portal de Periédicos da Coordenacdo de
Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES). Foram empregados termos livres
referentes a sindrome de Evans e as doencas autoimunes associadas, combinados por meio dos
operadores booleanos AND e OR, com utilizagdo de truncamentos e delimitadores de campo
conforme as funcionalidades de cada plataforma.

No PubMed, utilizou-se a seguinte estratégia de busca: ("Evans Syndrome"[ti] OR
"Evans' Syndrome"[ti] OR "Fisher-Evans Syndrome"[ti]) AND (lupus[tiab] OR
"antiphospholipid[tiab] OR Sjogren*[tiab] OR "rheumatoid arthritis"[tiab] OR "autoimmune
hepatitis"[tiab] OR "autoimmune thyroid*"[tiab] OR Hashimoto[tiab] OR "Graves"[tiab] OR
"systemic sclerosis”[tiab] OR “inflammatory bowel"[tiab] OR *connective tissue
disease*"[tiab] OR "rheumatic disease*"[tiab] OR secondary[ti]). Os termos relativos a

sindrome foram pesquisados no titulo [ti], enquanto aqueles referentes as doencas associadas
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foram pesquisados predominantemente no titulo e resumo [tiab], com o termo secondary
restrito ao titulo [ti].

No Portal de Periddicos CAPES, empregou-se a estratégia: ("Evans syndrome™ OR
"Evans' syndrome™ OR "sindrome de Evans") AND (lupus OR antiphospholipid OR Sjogren
OR "rheumatoid arthritis" OR "autoimmune hepatitis" OR "autoimmune thyroid™ OR "systemic
sclerosis" OR "connective tissue disease™" OR lupus OR antifosfolipide OR "artrite reumatoide"
OR "hepatite autoimune™). Nessa plataforma, utilizaram-se termos em inglés e portugués para
contemplar diferentes variacdes terminoldgicas relacionadas ao tema.

Foram incluidos estudos publicados entre 2016 e 2026, disponiveis na integra,
envolvendo pacientes com sindrome de Evans, caracterizada pela ocorréncia simultanea ou
sequencial de anemia hemolitica autoimune (AHAI) e trombocitopenia imune (PTI), associada
a doencas autoimunes. Também foram considerados estudos gque apresentassem informacoes
sobre manifestagdes clinicas, achados laboratoriais ou imunoldgicos, relacdo temporal ou
implicagGes diagnosticas. Foram incluidos estudos de coorte, caso-controle, séries de casos,
relatos de caso e revisdes, sem restricdo quanto ao idioma.

Foram excluidos estudos com AHAI ou PTI isoladas, sem caracterizacdo da sindrome
de Evans; publicacBes em que a sindrome fosse apenas mencionada, sem dados clinicos,
laboratoriais ou diagndsticos relevantes; estudos associados exclusivamente a condi¢fes ndo

autoimunes; além de editoriais, cartas ao editor, resumos de congresso e estudos em animais.

Figura 1. Fluxograma de selecéo dos estudos
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Identificagdo )

Estudos identificados nas bases de dados (n=393)
PUBMED: 100
CAPES: 293
Artigos Excluidos (n=264)

e Temporalidade (Ultimos 10 anos): 168
l Disponivel na Integra: 96

Artigos avaliados - leitura de titulos (n=129)

TrlageD

PUBMED: 43
CAPES: 86 )
i Excluidos (n = 88)
Duplicados: 29
—
Nao responderam a pergunta: 57
l Texto Completo Indisponivel: 2
@ —
k]
= Artigos para avaliagao de Elegibilidade (n =
§ 41)
w

Excluidos (n=12)

R Resumos de Congresso: 5
l Auséncia de Doenca Autoimune associada elegivel: 3

Condicao Linfoproliferativa: 1
AHAI Isolada / Auséncia de Sindrome de Evans: 1
Estudos Incluidos na Reviso (n = 29) Carta ao Editor: 1
Protocolo sem resultados: 1
SR

PubMed: U.S National Library of Medicine; CAPES: Portal de Periddicos da Coordenag@o de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior; AHAI: Anemia Hemolitica Autoimune.

Inchw@

Fonte: Dados de pesquisa (2026).

Resultados

Na tabela 1, verifica-se que a maior quantidade de publicagdes ocorreu em 2026 (n=8;
27,6%), seguida de 2025 (n=5; 17,2%). Quanto ao pais de publicacdo, os Estados Unidos
apresentaram a maior quantidade de estudos (n=8; 27,6%). Em relacdo ao delineamento,
observou-se ampla predominancia dos relatos de caso (n=24; 82,8%), enquanto trés estudos
(10,3%) apresentaram delineamento observacional ou caso-controle e dois (6,9%)
corresponderam a revisdes. O l0pus eritematoso sistémico destacou-se como a doenga

autoimune mais frequentemente associada a sindrome de Evans.

Tabela 1. Caracterizagdo dos estudos selecionados para compor a RIL.

Autor/ano Pais Tipo de N° de Idade/sexo Doenca Relacédo
estudo Pacientes autoimune temporal
associada
Jarasvarapar | EUA Relato  de |1 Crianca/F Hepatite Anterior
netal., 2017 caso autoimune
tipo 1

|
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sistémica
estabelecida

Stolyar etal., | EUA Relato de 33/M LES Concomitant
2019 caso e
Patel e | EUA Relato de 67/M SAF Posterior
Jakob, 2020 caso priméria
Audia et al., | Franca Revisdo — LES, Variavel
2020 narrativa Sjogren, SAF

e outras
Abu Kar e | EUA Relato de 71/M LES Anterior
Kaur, 2022 caso incompleto
Ghebranious | EUA Relato de 48/F Sindrome de | Posterior
et al., 2023 caso Sjogren

primaria
Hashim et | Iraque Relato de 25/F AR + LES Posterior/con
al., 2024 caso comitante
Zarza et al., | Paraguai Relato de 30/F LES; aPL | Concomitant
2020 caso positivos e
Calapkulu et | Turquia Relato de 36/F Doenca de | Concomitant
al., 2020 caso Graves e
Matsuoka et | Japdo Relato de 65/F Esclerose Posterior
al., 2021 caso sistémica +

LES
McCarthy e | Reino Unido Relato de Adulto Colangite Posterior
Fareeth, caso jovem/M esclerosante
2022 primaria  +

doenca  de

Crohn
Abdelhalim | EUA Relato de 41/M Perfil Anterior/inde
et al., 2024 caso aPL/LA; terminada

SAF ndo

formalmente

estabelecida
Mansour et | Palestina Relato de 47/F LES; Anterior
al., 2024 caso posteriormen

te Hashimoto

+ anemia

perniciosa
Cao et al., | China Relato de 37/F SAF; Scl-70 | Concomitant
2026 caso positivo sem | e

esclerose
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Mengistie et | Etiopia Relato de | 1 30/F* LES Anterior
al., 2026 caso
El-Jammal et | Franca Coorte 30F Média 38,4; | LES Variavel
al., 2026 retrospectiva 22F/8M
multicéntrica
Erolmez et | Turquia Relato de |1 53/M LA Anterior/inde
al., 2026 caso persistente; terminada
SAF ndo
formalmente
estabelecida
Markl et al., | EUA Relato de |1 46/F Esclerose Né&o relatada
2026 caso maltipla
Drallmeier et | EUA Relato de |1 18/M LES com | Concomitant
al., 2025 caso nefrite lpica | e
Fattizzo et | Multicéntrico | Estudo 8% Adultos Doencas Variavel
al., 2021 europeu observaciona autoimunes
I diversas
multicéntrico
Sah et al., | NR Relato de |1 NR LES + nefrite | Concomitant
2024 caso lpica e
Carvalho et | Brasil Revisdo — — LES Variavel
al., 2025 integrativa
Bittner et al., | NR Relato de |1 21/F LES Anterior/con
2026 caso comitante
Singh et al., | EUA Relato  de |1 31/F LES + SAF | Posterior
2025 caso
Matsushita et | Japdo Relato de | 1 67/F LES + nefrite | Concomitant
al., 2025 caso lipica e
Li et al, | China Relato de | 1 15/F LES Posterior
2026 caso
Lang et al., | China Relato de | 1 36/F LES Anterior
2026 caso
Zhang et al., | China Estudo 27 Média 34,2; | LES Variavel
2016 retrospectivo 22F/5M
caso-controle
Gomez Argentina Relato  de |1 63/M LES Anterior
Pastrana, caso
2025

Fonte: Dados de pesquisa (2026).
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A tabela 2 sintetiza os achados clinicos, laboratoriais e as implicaces diagndsticas dos
29 estudos. Destacaram-se a positividade do TAD, a presenca de autoanticorpos e alteractes
do complemento, especialmente nos casos associados ao LES. Também foram descritas
manifestacdes renais, neurologicas e trombdticas, alem de apresentagdes em contextos de

gestacdo, infeccOes e sindrome de ativacdo macrofagica.

Tabela 2. Sintese dos Achados Clinicos, Laboratoriais e Diagnosticos dos Estudos

Autor/ano Achados Manifestactes Implicagdes
laboratoriais/imunolé clinicas diagnosticas
gicos
Abdelhalim et al. | AHAI + PTI; | Trombose venosa | Investigar trombose
(2024) anticoagulante lipico, | profunda e embolia | mesmo com
anticardiolipina e anti- | pulmonar trombocitopenia
B2GPI positivos

Abu Kar e Kaur | DAT positivo, FAN | Trombocitopenia e | Sorologias positivas

(2022) 1:80, anticoagulante | anemia cronica; | ndo estabelecem
lipico e | LES incompleto necessariamente
anticardiolipina LES ou SAF
positivos

Audia et al. (2020) | Revisdo de DAT, | Apresentagdes Diferenciagdo entre
hemélise, PTI e | hematoldgicas SE  primaria e
autoimunidade variaveis secundaria

Bittner et al. (2026) | Anemia hemolitica e | Gestante com | Diferenciar SE de
trombocitopenia; manifestacéo HELLP e
investigacdo de LES | hematoldgica inicial | microangiopatias na

gestacdo
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Calapkulu et al.

(2020)

AHAI +
trombocitopenia;
perfil de Graves

Hipertireoidismo
autoimune e
citopenias

Associacao rara
entre SE e doenca de
Graves

Cao et al. (2026)

Perfil de SAF; anti-
Scl-70 positivo

SE com SAF e
possivel
autoimunidade
adicional

Anti-Scl-70 isolado
nao confirma
esclerose sistémica

Carvalho et al.

Revisdo de AHAI, PTI

Manifestactes

Citopenias  podem

(2025) e SE no LES hematolégicas  do | integrar o espectro
LES de manifestacGes do
LES
Drallmeier et al. | AHAI + PTI | Nefrite lipica, | SE pode apresentar
(2025) associadas ao LES tromboses, curso  grave e
infeccOes e | recorrente no LES

hemorragias

El-Jammal et al.

(2026)

SE em 30 pacientes
com LES; comparagéao

Maior frequéncia de
comprometimento

SE identifica
fendtipo de LES

com citopenias | renal, neuroldgico e | com maior risco de
isoladas infeccOes graves atividade grave
Erolmez et al. | Citopenias Eventos tromboticos | Risco  trombdtico
(2026) autoimunes e | e risco multifatorial | exige avaliacdo
anticoagulante lupico multifatorial
persistente
Fattizzo et al. | AHAI, PTI e possivel | Coorte de 116 | Relevancia de
(2021) neutropenia; oito | adultos; eventos | investigar doencas
pacientes com | hemorragicos, associadas e
autoimunidade infecciosos e | complicagdes
associada trombaticos
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Ghebranious et al.
(2023)

AHAI + PTI
associadas a sindrome
de Sjogren

Citopenias em
paciente com
Sjogren

Sjogren deve
integrar a
investigacao
etioldgica

Gomez Pastrana

(2025)

Coombs 1gG/C3d
positivo, FAN 1:640,
anti-DNA, anti-Sm e
aPL;  complemento
reduzido

Ictericia, petéquias,
embolia pulmonar e
hemorragia alveolar

Investigagdo da SE
revelou LES, com
complicacBes
hemorragicas e
tromboticas

Hashim et al. (2024)

AHAI + PTI; Coombs
positivo; sorologia de
LES

Fraqueza, palidez,
fotossensibilidade e
infarto cerebral

Associacdo de SE
com sobreposi¢cdo
AR/LES

Jarasvaraparn et al.
(2017)

AHAI + PTI;
alteragbes  hepaéticas
compativeis com

hepatite autoimune

Citopenias seguidas
de ictericia e
hepatite

SE pode preceder
hepatite autoimune

Lang et al. (2026)

AHAI +
refratarias no LES

PTI

Citopenias graves e
recorrentes

Complexidade
diagnostica e
terapéutica da SE
refrataria

Li et al. (2026) Coombs C3 positivo, | LES, infeccdo por | Diferenciar SE,
FAN, anti-dsDNA, | EBV e sindrome de | sindrome de
complemento baixo e | ativacdo ativacao
ferritina elevada macrofagica macrofagica e

processos
infecciosos

Mansour et al. | AHAI +PTI; Coombs, | LES, Hashimoto e | SE pode revelar

(2024)

FAN e anti-dsDNA
positivos

anemia perniciosa

poli-autoimunidade
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Markl et al. (2026) | DAT positivo, | Esclerose multipla | SE  diagnosticada
reticulocitos  5,1%, | coexistente; apés anos  de
haptoglobina baixa e | hematuria e sepse tratamento  como
trombocitopenia grave PTI;  causalidade

com esclerose
multipla ndo
comprovada

Matsuoka et al. | AHAI + PTI; | LES, esclerose | Considerar causas

(2021) marcadores de doenga | sistémica e lesdo | de lesdo renal além
do tecido conjuntivo renal aguda da nefrite lapica

Matsushita et al. | AHAI + PTI; LES e | Mulher, 67 anos, | Reconhecimento da

(2025)

nefrite ldpica classe
V-G

com SE e nefrite

associacdo renal e
hematologica

McCarthy e Fareeth
(2022)

Citopenias
autoimunes
sequenciais

SE em transplantado

hepético com
doenga de Crohn e
colangite

esclerosante

Ampliar diferenciais
em transplantados
com citopenias

Mengistie et al.

DAT positivo, Hb 5,8

Mulher de 30 anos;

SE como

(2026) g/dL, LDH elevada, | fadiga, ictericia e | manifestacdo inicial
anti-dsDNA positivo e | sangramento do LES
complemento
reduzido

Patel e Jakob (2020) | PTI + AHAI; perfil | Citopenias e | Considerar SAF
imunolégico de SAF | manifestacBes mesmo com

trombéticas

trombocitopenia

Sah et al. (2024)

AHAI +
alteraces renais

PTI;

LES, nefrite lGpica,
ascite e sindrome de
Budd-Chiari

Importancia do
diagndstico
diferencial das

complicacbes
vasculares e renais
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associados ao LES

Singh et al. (2025) | SE, LES e perfil de | Tempestade Coexisténcia de
SAF trombética e | risco hemorragico e
citopenias trombdtico
recorrentes
Stolyar et al. (2019) | Citopenias SE como | Investigar LES
autoimunes e | apresentacéo do | diante de SE
autoanticorpos LES inaugural

Zarza et al. (2020)

AHAI +
anticorpos
antifosfolipides

PTI,

Citopenias no
contexto de SARS-
CoV-2

Positividade isolada
de aPL ndo confirma
SAF

Zhang et al. (2016)

AHAI + PTI em 27
pacientes com LES

ManifestacBes
sistémicas e
hematologicas

SE pode anteceder,
coincidir com ou
surgir apés LES

heterogéneas

Fonte: Dados de Pesquisa (2026).

No Quadro 3, verifica-se que o LES e seu espectro de sobreposi¢cdo constituiram a
principal associacdo autoimune (n=19; 65,5%), seguidos pela SAF diagnosticada ou perfil
antifosfolipide/anticoagulante lGpico (n=7; 24,1%). Quanto a relacdo temporal, a sindrome de
Evans antecedeu a doenca autoimune em nove estudos (31,0%), ocorreu concomitantemente
em nove (31,0%) e posteriormente em sete (24,1%), enquanto cinco (17,2%) apresentaram
padrdo variavel. Ressalta-se que as categorias ndo sdo mutuamente exclusivas, podendo um

estudo integrar mais de uma categoria.

Tabela 3. Categorizacéo dos estudos selecionados na pesquisa
Subcategorias Autores (Ano) n %

Categorias

Delineamento dos | Relato de Caso

Estudos

Jarasvaraparn et al. (2017); | 24
Stolyar et al. (2019);
Patel e Jakob (2020);

82,8%
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Abu Kar e Kaur (2022);
Ghebranious et al. (2023);
Hashim et al. (2024);
Zarza et al
Calapkulu et al. (2020);
Matsuoka et al. (2021);
McCarthy e Fareeth (2022);
Abdelhalim et al. (2024);
Mansour et al. (2024);

Cao et al. (2026); Mengistie
et al. (2026); Erolmez et al.
(2026); Markl et al. (2026);
Drallmeier et al. (2025); Sah

(2020);

et al. (2024);
Bittner et al. (2026);
Singh et al. (2025);

Matsushita et al. (2025);
Li et al. (2026);

Lang et al. (2026);
GOmez Pastrana (2025)

Estudos
observacionais / caso-
controle

Fattizzo et al. (2021); El-
Jammal et al. (2026); Zhang
et al. (2016)

10,3%

Revisdes

Audia et al. (2020);
Carvalho et al. (2025)

6,9%

Doengcas  autoimunes
associadas a Sindrome
de Evans

LES/SLE,
lipico
sobreposicdes
LES/SLE

espectro
elou
com

Stolyar et al. (2019);

Audia et al. (2020);

Abu Kar e Kaur (2022);
Hashim et al. (2024);
Zarza et al
Matsuoka et al. (2021);
Mansour et al. (2024);
Mengistie et al. (2026); EI-
Jammal et al. (2026);
Drallmeier et al. (2025); Sah
et al. (2024);
Carvalho et al.
Bittner et al. (2026);
Singh et al. (2025);
Matsushita et al. (2025);

Li et al. (2026);

Lang et al. (2026);

Zhang et al. (2016);

Gdmez Pastrana (2025)

(2020);

(2025);

19

65,5%

SAF  diagnosticada
e/ou perfil
aPL/anticoagulante
lpico

Patel e Jakob (2020); Audia
et al. (2020);

Zarza et al.
Abdelhalim et al.
Cao et al. (2026);

(2020);
(2024);

24,1%

Revista Coopex, (ISSN: 2177-5052)- Patos/PB, v. 17, n. 2, p. 8.946- 8.945, Jul-Dez.



ISSN 2177-5052

Erolmez et al. (2026); Singh
et al. (2025)

Sindrome de Sjogren

Audia et al. (2020);
Ghebranious et al. (2023)

6,9%

Doencas tireoidiana

autoimunes

Calapkulu et al. (2020);
Mansour et al. (2024);
Fattizzo et al. (2021)

10,3%

Hepatite autoimune

Jarasvaraparn et al. (2017);
Fattizzo et al. (2021)

6,9%

Outras doencas
autoimunes/imunome
diadas

Hashim et al. (2024);
Matsuoka et al. (2021);
McCarthy e Fareeth (2022);
Markl et al. (2026); Fattizzo
et al. (2021)

17,2%

Relacdo temporal entre
SE e doenga autoimune

Anterior

Jarasvaraparn et al. (2017);
Abu Kar e Kaur (2022);
Abdelhalim et al. (2024);
Mansour et al. (2024);
Mengistie et al. (2026);
Erolmez et al. (2026);
Bittner et al. (2026);

Lang et al. (2026);

Gbmez Pastrana (2025)

31,0%

Concomitante

Stolyar et al. (2019); Hashim
et al. (2024);

Zarza et al. (2020);
Calapkulu et al. (2020); Cao
et al. (2026);

Drallmeier et al. (2025); Sah
et al. (2024);

Bittner et al. (2026);
Matsushita et al. (2025)

31,0%

Posterior

Patel e Jakob (2020);
Ghebranious et al. (2023);
Hashim et al. (2024);
Matsuoka et al. (2021);
McCarthy e Fareeth (2022);
Singh et al. (2025);

Li et al. (2026)

24,1%
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Padrdo variavel em | Audia et al. (2020); EI- |5 17,2%
um mesmo estudo Jammal et al. (2026);
Fattizzo et al. (2021);
Carvalho et al. (2025);
Zhang et al. (2016)
N&o relatada de forma | Markl et al. (2026) 1 3,4%
inequivoca
Principais implicacfes | SE como | Jarasvaraparn et al. (2017); | 10 34,5%
diagndsticas manifestacdo inicial | Stolyar et al. (2019); Abu
ou indicio precedente | Kar e Kaur (2022); Mansour
de autoimunidade | et al. (2024); Mengistie et al.
sistémica (2026); Bittner et al. (2026);
Matsushita et al. (2025);
Lang et al. (2026);
Zhang et al. (2016);
Gbmez Pastrana (2025)
Fenbmenos Patel e Jakob (2020); Zarza | 7 24,1%
trombéticos e/ou aPL | et al. (2020); Abdelhalim et
como elemento de | al. (2024); Cao et al. (2026);
complexidade Erolmez et al. (2026); Singh
diagndstica et al. (2025);
GOmez Pastrana (2025)
Contextos que | Zarza et al. (2020); | 4 13,8%
ampliam 0 | McCarthy e Fareeth (2022);
diagnéstico Bittner et al. (2026);
diferencial Li et al. (2026)

Fonte: Dados de Pesquisa (2026).

Quanto as implicacBGes diagndsticas, a sindrome de Evans constituiu manifestacéo
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trombaticos ou alteracGes relacionadas aos anticorpos antifosfolipides foram destacados em
sete (24,1%).

Discussao

Os achados deste estudo evidenciam que a sindrome de Evans associada a doengas
autoimunes apresenta importante heterogeneidade clinica, laboratorial e temporal. A
predominancia de relatos de caso (n=24; 82,8%) demonstra que a literatura ainda é constituida
majoritariamente por evidéncias de pequeno tamanho amostral, limitando a generalizacdo dos
resultados e a determinacao da frequéncia das associa¢cfes autoimunes. Contudo, identificaram-
se padr@es recorrentes, especialmente a associagdo com o lUpus eritematoso sistémico (LES), a
variabilidade temporal entre as citopenias e o diagnéstico da doenga de base e a importancia do
acompanhamento imunoldgico longitudinal.

O LES/SLE (n=19; 65,5%) foi a doenca autoimune mais frequentemente associada a
sindrome de Evans nesta revisao, isoladamente ou em contextos de sobreposicao, evidenciando
apresentacoes clinicas heterogéneas. Nos estudos analisados, a sindrome foi descrita tanto como
manifestacdo inicial do LES quanto como complicacdo posterior. Stolyar et al. (2019) e
Mengistie et al. (2026) relataram a sindrome como apresentacdo inicial do LES, enquanto
Matsuoka et al. (2021) descreveu sua ocorréncia em sobreposicdo com esclerose sistémica.
Mansour et al. (2024) também evidenciou que a sindrome pode preceder o diagnéstico do LES
e coexistir com outras manifestacdes de poli-autoimunidade.

A associacdo entre LES e sindrome de Evans apresentou importante variabilidade
clinica. Drallmeier et al. (2025), Matsushita et al. (2025) e Sah et al. (2024) relataram
manifestaces como nefrite lGpica, AHAI, PTI e sindrome de Budd-Chiari. Bittner et al. (2026)
destacou sua ocorréncia na gestagéo, enquanto Li et al. (2026) evidenciou a complexidade
diagnéstica diante de infec¢do por Epstein-Barr e sindrome de ativacdo macrofagica. Esses
achados reforcam a importancia da investigacédo sistémica e do acompanhamento longitudinal.

Os estudos com maior numero de pacientes reforcam a relevancia clinica dessa
associacao. El-Jammal et al. (2026) identificou 30 pacientes com sindrome de Evans entre 95

individuos com LES e citopenias autoimunes, observando maior frequéncia de manifestacdes
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renais e neuroldgicas e de episodios graves de atividade da doenga no grupo com sindrome de
Evans. J& Zhang et al. (2016), em 27 pacientes com LES associado a sindrome de Evans,
demonstrou grande heterogeneidade temporal, com manifestagfes hematologicas podendo
preceder, coincidir ou surgir apos o diagndéstico do LES. Tais achados fomentam a interpretacédo
de que a ES pode representar um fendtipo hematoldgico associado a formas clinicamente
complexas de LES, reforcando a necessidade de avaliacdo sistémica nesses pacientes.

Observou-se variabilidade temporal entre a sindrome de Evans e a doenga autoimune
associada. A SE antecedeu o diagnostico da doenca de base em nove estudos (31,0%), ocorreu
concomitantemente em nove (31,0%) e posteriormente em sete (24,1%). Zhang et al. (2016)
demonstraram que manifestacGes hematoldgicas podem preceder o diagnostico de LES em até
varios anos, com mediana de 36 meses. Esses achados reforcam a importancia do
acompanhamento longitudinal, uma vez que a SE pode representar uma manifestacéo inicial ou
tardia da autoimunidade sistémica.

Do ponto de vista diagnostico, os estudos reforcam a importancia da investigacéo de
doencas autoimunes subjacentes a sindrome de Evans. Entre os achados laboratoriais,
destacaram-se 0s marcadores de hemolise, o TAD positivo, 0 FAN, o anti-dsDNA, a
hipocomplementemia e os anticorpos antifosfolipides. Stolyar et al. (2019), Abu Kar e Kaur
(2022), Mengistie et al. (2026), Mansour et al. (2024) e Lang et al. (2026) descreveram casos
em que a sindrome constituiu a manifestacdo inicial de autoimunidade sistémica, reforcando a
necessidade de avaliacdo imunoldgica e acompanhamento longitudinal.

Ademais, destacaram-se o0s fendmenos trombdéticos associados & sindrome
antifosfolipide (SAF) ou a positividade de anticorpos antifosfolipides. Patel e Jakob (2020),
Cao et al. (2026) e Singh et al. (2025) relataram casos de SAF estabelecida, enquanto Zarza et
al. (2020), Abdelhalim et al. (2024) e Erolmez et al. (2026) identificaram marcadores positivos
sem confirmacdo diagnostica da sindrome. A coexisténcia de trombocitopenia e risco
trombotico dificulta o manejo clinico, exigindo equilibrio entre os riscos hemorragico e
trombotico. Ressalta-se que a positividade isolada desses anticorpos nao confirma o diagnostico
de SAF.
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Em conjunto, os estudos indicam que a sindrome de Evans pode preceder ou
acompanhar o diagnostico de doencas autoimunes sistémicas, reforcando a importancia da
investigacdo etiologica e do acompanhamento clinico e imunoldgico longitudinal. Entretanto,
a predominancia de relatos de caso e a heterogeneidade quanto as doencas associadas, aos
critérios diagnosticos e a investigacao laboratorial limitam a comparabilidade e a generalizacao
dos achados, ressaltando a necessidade de estudos observacionais com amostras maiores e

métodos padronizados.

Considerac0es Finais

Conclui-se que a SE associada a doengas autoimunes apresenta heterogeneidade clinica,
laboratorial e temporal, podendo anteceder, coincidir ou surgir apds o diagnéstico da doenca de
base. O LES destacou-se como a associacdo mais frequente, embora também tenham sido
identificadas outras condic¢des autoimunes e alteracdes relacionadas a sindrome antifosfolipide.
Esses achados reforcam a importancia da investigacdo etiolégica e do acompanhamento
longitudinal, especialmente nos casos inicialmente classificados como idiopaticos.

Entretanto, a predominancia de relatos de caso e a heterogeneidade metodoldgica
limitam a generalizacdo dos resultados e a obtencdo de estimativas precisas de frequéncia e
progndstico, evidenciando a necessidade de estudos com maiores amostras, critérios

diagndsticos padronizados e melhor caracteriza¢do das doengas autoimunes associadas.
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