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RESUMEN

Se presenta una revisidon del tema: "Lupus Eritematoso Sistémico y Embarazo”.
Su relacién con la fertiidad, actividad, prondstico materno y fetal, nefropatia,
preseclampsla, sindrome lupus neonatal, sindrome antifosfolipido y tratamiento.
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SUMMARY

This Is a review on "Systemic lupus erythematosus and pregnancy”. The relation
with: fertility, activity, matemnal and fetal outcome, nephropathy, pre-eclamp-
sla, neonatal lupus syndrome, antiphospholipid antibody syndrome and mana-
gement.
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DEFINICION

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es
una enfermedad Inflamatoria crénk
ca que puede afectar plel, articula-
ciones, rifiones, pulmones, sistema
nervioso, serosas y otros érganos. Su
curso clinlco se caracteriza por perio-
dos de exacerbacion y remisién (1),

La incldencia anual ha sido determi-
nada en 25 por 100.000 habltantes y
la prevalencia entre 4-250 casos por
100.000 y de 1:1660 en pacientes em-
barazadas con diferencias que refle-
Jan la influencia de factores raciaies
y/o geogréficos (1,2).

Afecta predominantemente alas mu-
jeres con una relaciéon mujerhombre
de 10:1, con un plco de iniclo que
ocurre en la segunda a cuarta déca-
da (1.

ETIOPATOGENIA: La causa es desco-
nocida pero probablemente inter-
vengan diferentes factores gené-
ticos, endocrinos, ambientales y me-
tabdlicos junto a un defecto en los
mecanilsmos de regulacién del siste-
ma Inmunocldgice (1). Debldo ala ak
ta prevalencila de la enfermedad en
mujeres en edad reproductiva el LES
plantea problemas Unicos los cuales
analizaremos:

FERTILIDAD: El efecto del LES sobre la
fertlidad y esterllidad ha sido medido
en varlos reportes llegando a la con-
clusién que no hay efecto aparente
sobre la frecuencia de fecundidad
cuando s& comparan con grupos
control; sin embargo existen Impor-
tantes excepciones que incluyen pa-
clentes con enfermedad severa,
especialmente con compromiso re-
naly el efecto de la terapia con attas

dosis de esteroides y clclofosfamida
(2.3.9).

ACTIVIDAD: Los diversos ajustes flsiolo-
gicos en el embarazo normal, inclu-
yen alteraciones en e! sistema
inmune. Los Mmecanismos responsa-
bles de la tolerancia materna al feto
no hansido completamente dilucida-
dos; se han implicado la ausencia de
expresién de antigenos del complejo
mayor de histocompdgatibliidad por el
sincitlo - trofoblasto placentarlo, la
produccién materna de anticuerpos
gue bloquean la inmunidad medida
por células y la acclén de las células
fetales linfoldes en la supresién de la
reactividad de los linfocitos maternos
(4). Tales alteraclones nos harian es-
perar una disminuclon en ia actividad
de ias enfermedades autcinmunes en
la paclente gravida. Por otro lado el
alto medlo estrogénico en el cual se
desenvuelve la gestacion ha sido im-
plicada por estudios experimentales
en la expresion de fendmenos autoin-
munes (4).

Et efecto del embarazo sobre la actl-
vidad de la enfermedad ha sido am-
pllamente estudiada en los Uitimos 30
anos, perola evidencia existente, con
pocas excepciones, es retrospectiva,

Los diversos estudios reportan una fre-
cuencia de recaidas (durante el em-
barazo) entre 30-60% con una
notable correlacién entre ka activi-
dad de la enfermedad en los 6 meses
previos al embarazo y el subsecuente
resgo de exacerbacién (5,6,7.8). Sin
embargo, no existe diferencia alguna
en la frecuencla de exacerbaciones
entre paclentes liplcas embaraza-
das y no embarazadas (7.8).

Cuando sllniclo del LES ocurre duran-
te el embarazo o post-parto, las ma-
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nifestacilones chlinlcas tienden a ser
mdas severas (9),

PRONQOSTICO: El efecto deletereo del
LES materno scbre el feto ha sido clo-
ramente definido enla mayoriade las
serles publicadas con una mejoria en
el resultado del embarazo en las Gli-
mas dos décadas. probablemente
como reflejo delavance en el manejo
de la enfermedad en todo su contex-
to por equipos muttidisciplinaros.

La mayoria de los autores concluyen
que existe una mayor frecuencia de
aborto esponténeo, parto prematu-
ro, muerte fetal intrauterina y retardo
del crecimiento Intrauterino en este
grupo de paclentes, asociado a la
actividad de la enfermedad materna
(2.5.9,10). Se ha propuesto el depbsito
de complejos Inmunes y la reaccién
de anticuerpos linfociotdxicos con el
trofoblasto, con el posterior desarrollo
de una vasculopatia decidual e inter-
feaenclc de la perfusidn como causa
10.11).

NEFROPATIA: La presencia de nefro-
patia Iapica tlene un efecto adverso
sobre |a supervivencla fetal si se aso-
cla a hipertenslén arterlal y atteracion
en la funclén renal. La mayoria de los
paclentes con nefropatia lapica pue-
den tener un embarazo sin complica-
clones si la enfermedad renal es
satisfactorlamente controlada
(12,13).

La funcldén renacise deterioraen el 27%
de las embarazadas pero usualmente
se recupera después del parto. Solo el
7% tlenen un deterioro permanente
(5.10). No existe ninguna relacién con
el tipo de glomerulopatia liplca (5).

PREECLAMPSIA: Ocurre en el 25% de
las pacientes con LES y dado que sus

MEDICINAU.P.B.MEDELLIN(COLOMBIA}, 13(1):41-46,ABR. 1894

manifestaciones clinicas pueden si-
mular una reactivacién, plantea un
problema dlagnéstico dificll de resol
ver. La presencla de hipocomple-
mentemia, productos de activacion
del compliemento especialmente
C3A, anticuerpos ant-FDNA y un sedi-
mento urinaro activo estén a favor
del LES como un problema primario
14).

Sindrome Lupus Neonctal: Es un raro
sindrome descrito Iniclaimente en
1954 por McCuiston y Schoch (15). Se
divide en dos categorias clinlcas ma-
yores: &) Compromiso de plel con o
sin manifestaciones no cardiacasy b)
Defectos de conduccién cardiaca
con o sin mantfestaciones cutdneas u
otras (15).

Las lesiones cutneas son anulares,
erfternatosas y edematosas. Se obser-
van en el 38-50% de los casos (15,16).
Tiene predllecclén par los sitios ex-
puestos y aparece enlos dos primeros
meses de vida; a menudo se resuelve
sin secuelas a los 6 meses.

El bloqueo cardiaco congénito ocu-
rre en el 50% de los casos; en ol 9%
asoclado a manlifestaciones cutd-
neas y en el 25% a enfermedad car-
diaca estructural congénita,
generaimente ductus arterloso per-
sistente,

Probablemente es secundario a inju-
ra Inmunolégica durante el pericdo
critico de la embrogénesis cardiaca
Yy a un proceso Inflamatorio con pos-
terior destruccion y fibrosis (17).

Otras manifestaciones Incluyen: He-
patoesplenomegalia (20%). tfrombo-
cltopenia, linfadenopatias,
neumonitis y compromiso neuroldgi-
c0(15,16,18).



El sindrome se asocla a la presencla
de auto-anticuerpos maternos tipo
antk-Ro y en menorproporclon antk-La
y U1 RNP.

El 80% de las madres son asintfomé&tt-
Cas y su probabilidad de desarrollar
enfermedad del tejido conectivo es
probablements alta (19). El 25% de
nifos subsecuentes tlene la prob-
abilidad de desarroliar el sindrome
(19). Existe una fuerte asociaclén en-
tre lo presencia de HLA DR3 materno
y el desarrollo de lupus neonatal.

Las manifestaclones se resuslven es-
pontdneamente, excepto el bloqueo
cardiaco, y ya gque no hay ningin
tratarmlento que prevenga el desarro-
flo delsindrome, la terapia profilactica
durante el embarazo no estd justifica-
da (17,20).

SINDROME ANTIFOSFOLIPIDO: Es la
asoclacidn de anticuerpos contrafos-
folipidos cargados negativamente,
medidos como anticoagulante 1apl-
co, "test” falso posltivo para sifllls y an-
Hcuerpos anticardioliplna con una
vanedad de manifestaciones clinlcas
en paclentes con o sin enfermedad
del tejldo conectivo blen definida
20,

La lista de asoclaclones clinicas ha
crecido enlos attimos anos, particular-
mente con fendmenos trombbticos
tanto arteriales como venosos, from-
bocitopenia, manifestaclones car-
diacas, neuroldgicas y en mujeres
embarazadas con pérdidas fetales
recurrentes, retardo del crecimiento
intrauterino, prematurldad y muerte
fetal intrauterina posiblemente por in-
hiblcién de la liberacién de prostack
clina, simllar a lo que ocurre en g
preeclampsia (21,22,23).

Las recomendacliones actuales para
tratar a las paclentes en embarazo
ast@n basadas en estudios no coniro-
lados, por lo cual son motivo de con-
troversla. Tales recomendaciones
InCluyen: esteroides, aspirina y en al-
gunas ocasiones anticoagulacion
con heparina (21).

TRATAMIENTO

Hay dos topicos Importantes:

1. Efectos adversos de las drogas
sobre el feto (4).

2. Manejo del LES y embarazo (24).

EFECTOS ADVERSOS

ANTIINFLAMATORIOS: La aspirlna es
probabiemente la més usada duran-
te el embarazo. No hay evidencia de
aumento de malformaclones fetales
aungue puede produclh problemas
clinlcos menores como embarazo y
expulsivo prolongado y aumento de
la pérdida sanguinea durante el par-
to.

ESTEROQIDES: Su efecto sobre el feto es
minimo ya que es protegido por la
accldén de la 11-Beta deshldrogenasa
placentarla (11-Beta hidroxliasa), la
cual oxida los esteroides a la forma
11-Ceto inactiva y menos del 10% de
la droga alcanza la clrculacién fetal
(excepto con dexametasonay beta-
metasona).

AZATHIOPRINA: Atraviesa la barrera
placentariay aunque su potencloite-
ratogenicidad es baja, no se reco-
milenda su uso durante ei embarazo.
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CICLOFOSFAMIDA: Es un reconocido
teratdégeno; aunque muchos fefos
han sido expuestos a estadrogay han
nacldo libres de anormalidades.

ANTIMALARICOS: Hay reportes de
malformaciones congénitas y acu-
mulacion en el tracto uveal fetal por
lo cual tampoco se recomienda su
uso (4)..

MANEJO

Estas paclentes serdn tratadas como
embarazos de alto rlesgo por un gru-
po muttidisciplinarlo. E! embarazo de-
be ser culdadosamente planeado en
una etapa en la cual la enfermedad
esté Inactiva por un periodo de é me-
sos antes de la concepcion.

Sl es necesaria ia anticoncepcléon, la
utilizacién de pildoras que contengan
sblo progestdgenos han demostrado
ser seguros, al iguat que los métodos
de barrera,

La paciente seré seguida cada dos
semanas y ademds de los exdmenes
habituales en toda paciente embara-
zadaq, se obtendrén anticuerpos antl-
fosfolipidos, perfil completo de
auto-anticuerpos y cada mes: estu-
dio renal compieto, titulos de antl-
DNA, complemento y &cldo arico.
Ecografia en la primera visita prena-
tal, en lka semana 20 y posteriormente
cada mes.

En la semana 28 se iniclar& el monlito-
reo fetal con NST semanal y en caso
de ser no reactivo se realizaré CSTy/o
perfil blofisico.

El Hempo v a via del parto es Impor-
tante y serd individuailzada, basada

sblo en indlcaciones matermnas y feta-
los (24).

La administraciéon de drogas no serd
atterada durante el embarazo con
excepcion de los agentes cltotdxicos.
La dosis de esteroldes depende de la
severldady el érgano comprometido,
Aigunos autores abogan por la utiliza-
clon profiidctica de dosls bajas de
prednisona, aunque ia enfermedad
osté inactiva (8). Sl ia paciente estd
tomando esteroldes durante el parto
y las primeras horas post-parto, se uti-
lzan esteroldes por via parenteral y
posteriormente oraies (24).

LACTANCIA: No tlene relaclén con la
actividad de Ia enfermedad, sélo de-
be tener precaucion con los efectos
de las drogas que se excretan por la
leche materna. La mayoria de los an-
tinflamatorios son aceptables, ex-
cepto la indometacina.

Es prudente no utilizar antimaléricos.
No se recomienda la lactancla cuan-
do la madre requiere terapla inmuno-
supresora o dosis de prednisona
mayores a 30 mg/dia.
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