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RESUMEN

Titulo: Desenlace materno-fetal de mujeres con lupus eritematoso sistémico

admitidas en la unidad de cuidados intensivos de un centro de alta especialidad

Objetivo: Evaluar el desenlace materno-fetal en periodo perinatal de pacientes con
lupus eritematoso sistémico (LES) admitidas en la unidad de cuidados intensivos
(UCl

Material y métodos: Disefio casos y controles, durante 10 afios. Se evalud
mortalidad materno-fetal durante el Ultimo trimestre y el puerperio tardio en el
HECMNR de Enero del 2009 a agosto 2018, Casos: pacientes embarazada con
LES hospitalizadas en UCI y controles pacientes no hospitalizados en UCI. SE
midio actividad lupica mediante (SLEPDAI), enfermedad hipertensiva del embarazo,
tratamiento durante el embarazo, complicaciones fetales (baja peso, prematurez,
restriccion del crecimiento intrauterino, abortos y APGAR) Analisis estadisticos:

estadistica descriptiva y paramétricas.

Resultados: 160 pacientes (40 casos y 120 controles), edad promedio: 28+ 5. 3
afios, complicaciones maternas en casos vs controles: preeclampsia 75% vs 11.7%
OR, 17.667, IC (7.355-42-436) p <0.0001. Actividad Iupica 50% vs 19.2% OR 4.217
(1.955-9.096) p <0.0001; mortalidad materna 35% vs 0% OR 5.615 (3.963- 7.956)
p< 0.000. Complicaciones fetales: aborto 20% vs 10%, prematurez 77.5% vs 30%
OR 8.037 (3.475-18.590) p <0.000, semanas de gestacion 27 vs 34 p <0.000.

Conclusiones: En las pacientes lUpicas embarazadas la preeclampsia y actividad
fueron las causas de ingresos a la UCI y tuvieron mayor mortalidad, asimismo se
observé mayor frecuencia de prematurez y abortos. En los desenlaces maternos

tenian preeclampsia y actividad, quiere decir que algunas estaban traslapadas.

Palabras clave: Lupus eritematoso sistémico, embarazo, complicaciones fetales,

complicaciones maternas.



ABSTRACT

Title: Maternal-fetal outcome of women with systemic lupus erythematosus admitted

to the intensive care unit of a high specialty center.

Objective: To evaluate the maternal-fetal outcome in the perinatal period of patients
with systemic lupus erythematosus (SLE) admitted to the intensive care unit (UCI)

Material and methods: Design cases and controls, for 10 years. Maternal-fetal
mortality was evaluated during the last trimester and late puerperium. Cases:
pregnant patients with SLE hospitalized in ICU and non-hospitalized patient controls
in ICU. Lupus activity was measured by (SLEPDAI), hypertensive disease of
pregnancy, treatment during pregnancy, fetal complications (low weight, prematurity,
intrauterine growth restriction, abortions and APGAR): Statistical analysis: descriptive

and parametric statistics.

Results: 160 patients (40 cases and 120 controls), average age: 28 = 5.3 years,
maternal complications in cases vs controls: preeclampsia 75% vs 11.7% OR,
17,667, Cl (7355-42-436) p <0.0001. Lupus activity 50% vs 19.2% OR 4.217 (1955-
9.096) p <0.0001; maternal mortality 35% vs 0% OR 5,615 (3,963- 7,956) p <0.000.
Fetal complications: abortion 20% vs 10%, prematurity 77.5% vs 30% OR 8.037
(3.475-18.590) p <0.000, gestation weeks 27 vs 34 p <0.000.

Conclusions: In pregnant lupus patients, preeclampsia and activity were the main
causes of admission to the ICU and had higher mortality, as well as a higher
frequency of prematurity and abortions. In maternal outcomes had preeclampsia and

activity, means that some were overlapped.

Key words: Systemic lupus erythematosus, pregnancy, fetal complications, maternal

complications



INTRODUCCION

El Lupus eritematoso sistémico es una enfermedad de causa desconocida que se
caracteriza por una amplia variedad de manifestaciones clinicas y produccion de
autoanticuerpos. Puede aparecer a cualquier edad, pero en la mayoria de los
pacientes comienza entre los 15 y 55 afios, con predominio en las mujeres, con una
proporcién de 9:1 respecto a los hombres (1). En la patogenia de la enfermedad
participan multitud de células y moléculas implicadas en procesos como la apoptosis
y la respuesta inmune innata y adaptativa. La respuesta inmune frente a antigenos
nucleares es caracteristica de la enfermedad. Los autoantigenos liberados por las
células apoptéticas son presentados por las células dendriticas a los linfocitos T
activandolos. Estos linfocitos T activados estimulan la produccion de anticuerpos por
parte de los linfocitos B mediante la secrecion de determinadas citoquinas y

moléculas de coestimulacion (2).

El LES es una enfermedad autoinmune que afecta en forma predominante a mujeres
durante los afios reproductivos, y su evolucion se ve alterada por eventos
hormonales como la menstruacion, la menopausia y especialmente el embarazo. De
acuerdo con los avances medicos en la atencién de las mujeres embarazadas, el
numero de pacientes con LES y el embarazo ha aumentado en todo el mundo y los
resultados del embarazo también han mejorado significativamente. Sin embargo, a
pesar de estos avances, el embarazo en pacientes con LES, se considera como un
embarazo de alto riesgo, con un enfoque multidisciplinario, con estrecha vigilancia
obstétrica y neonatal y principalmente por el médico internista, ya que es esencial

para obtener resultados 6ptimos (3).

La frecuencia de actividad de LES durante el embarazo sigue siendo alta,
aproximadamente ocurriendo en el 50% de los casos. La influencia del embarazo
sobre la actividad lupica de la enfermedad ha sido ampliamente estudiada, pero
todavia es un tema de debate: algunos estudios observaron una mayor actividad de
la enfermedad durante el embarazo y otros informaron una actividad de la

enfermedad invariable o incluso decreciente (4).



El embarazo puede empeorar las enfermedades autoinmunes. Durante el embarazo,
muchas enfermedades autoinmunes entran en remisién, solo para reaparecer en el

periodo postparto temprano (5).

El embarazo puede influir en el inicio y la progresion de las enfermedades
autoinmunitarias e inflamatorias al influir en las respuestas mediadas por citocinas
de células T durante el periodo de gestacion, el periodo posparto, pero también
décadas después del periodo de embarazo (2).

El LES, esta caracterizado por el imbalance de la tolerancia inmune que resulta en
la sobreproduccion de autoanticuerpos y la activacion de factores del complemento.
En la practica clinica, la monitorizacion de un paciente con LES incluye la medicion
de los titulos de anticuerpos anti ADN de doble cadena y proteinas séricas del
complemento. Durante el embarazo, la importancia de los niveles de complemento y
anti-DNA doble cadena se ha investigado. Los resultados mostraron que el
complemento bajo o positivo anti-DNA de doble cadena en el segundo trimestre se
asocio con una mayor tasa de pérdida de embarazo y parto prematuro, a pesar de la
actividad clinica. La hipocomplementemia y el anti-DNA de doble cadena positivo
solo son predictivos de malos resultados del embarazo en el segundo trimestre. Los

riesgos aumentan en mujeres con LES clinicamente activo durante el embarazo (2).

Una de las modificaciones inmunolégicas mas importantes durante el embarazo es
el trastorno de las citocinas Thl / Th2. Thl incluye interferén-y, interleucina 1,
interleucina-2, interleucina-12 y factor de necrosis tumoral alfa, que estimulan la
inmunidad celular, y las Th2 incluye interleucina 4, interleucina 5, interleucina 6 e
interleucina 10, que inducen inmunidad humoral y produccion de anticuerpos. Dado
gue el LES es principalmente una enfermedad mediada por Th2, durante el
embarazo, esperamos un predominio de esta respuesta y una exacerbacion de la
enfermedad es mas posible. Sin embargo, se ha encontrado niveles mas bajos de
estrégenos, progesterona y citocinas Th2 en el tercer trimestre del embarazo en
pacientes con LES en comparacién con mujeres embarazadas sanas. Con el fin de
confirmar estos hallazgos, un estudio prospectivo evalué el papel de algunas
citocinas involucradas en el cambio Th1-Th2 durante el embarazo en pacientes con

LES y mujeres sanas. Los niveles séricos de interleucina 8 fueron mayores en el



primer y tercer trimestres del embarazo en pacientes con LES en comparacidén con
los controles, al igual que los niveles séricos de INF-y en el tercer trimestre y los
niveles séricos de interleucina 10 en el primer y tercer trimestres. Mientras que los
niveles séricos de interleucina 2, interleucina 12, interferén -y e interleucina 6 se
correlacionaron con la actividad de la enfermedad en pacientes con LES en el primer
trimestre del embarazo. El perfil de citoquinas fue similar en pacientes con y sin
nefritis lGpica, tanto en el primer trimestre como en el tercer trimestre del embarazo.
Dado que la produccion de citocina Th2 parece jugar un papel clave en el LES, y se
informa una sobreproduccion de interleucina 6 e interleucina 10, esperando una
polarizacion Th2 de la respuesta inmune en pacientes con LES en comparacion con

controles sanos, especialmente durante el embarazo (6).

Durante y después del embarazo, las mujeres con LES han mostrado aumento de
las concentraciones séricas de quimiocinas CXCL8 / IL-8, CXCL9 / MIG, CXCL10 /
IP-10 e IL-10 en comparaciéon con el embarazo normal, especialmente durante la
enfermedad activa. En el embarazo con LES, las citocinas proinflamatorios podria
aumentar el riesgo de complicaciones durante el embarazo, brotes y probablemente

en los nifilos durante el embarazo (6).

El LES tiene un amplio espectro de presentaciones clinicas, incluye manifestaciones
del sistema nervioso mucoso-cutaneo, muasculo-esquelético, hematoldgico,
cardiopulmonar, renal y central. Las formas mas graves de afectacion organica son
la nefritis lGpica y el lupus neuropsiquiatrico, y estas condiciones pueden dar lugar a
una reduccion significativa de la esperanza de vida. La nefritis IUpica es una de las

principales causas de muerte junto con las infecciones (7).

Los sintomas generales mas comunes son pérdida de peso, anemia, artralgiay / o
artritis, siendo la afectacion del sistema osteoarticular la manifestacion clinica mas
frecuente. El sindrome antifosfolipido puede aparecer en asociacion con el LES, y se
caracteriza por arterias y venas trombosis, asi como también morbilidad recurrente

en el embarazo (7).

La interaccién del lupus y el embarazo es muy compleja, dado el consenso de que el

embarazo puede empeorar el proceso de la enfermedad del lupus a través de las



hormonas. El embarazo se asocia en el 50-60% de los casos con un brote clinico
que se manifiesta como sintomas renales o hematoldgicos. Afortunadamente, las
erupciones severas son poco frecuentes hasta en un 10% y el riesgo de muerte
materna ha disminuido ahora del 2 al 3% debido a una mejor comprension de los
mecanismos patogénicos y una estrecha vigilancia de los pacientes (7).

A pesar de los avances en el cuidado del binomio madre-hijo, el embarazo en
pacientes con LES sigue siendo de alto riesgo. Varios estudios indican que los
brotes de la enfermedad son comunes durante los embarazos con lupus, con tasas
informadas que oscilan entre 13.5 y 65%. Se ha estimado que las mujeres con LES
tienen un riesgo 2-3 veces mayor de recaida durante el embarazo. La mayoria de
estas erupciones son de leves a moderadas y con frecuencia afectan a los sistemas
renal, musculoesquelético y hematoldgico, mientras que el riesgo de un brote
moderado a severo es de entre 15 y 30%. La actividad del lupus durante el
embarazo se asocia con diversas complicaciones materno-fetales, como la pérdida
fetal y el parto prematuro, lo que hace importante la identificacion de predictores de
resultados maternos y fetales deficientes. La trombocitopenia, la hipertension y el
uso de prednisona pueden ser factores predictivos de resultados adversos
particulares. Sin embargo, los factores clinicos predictivos del brote de lupus en el

embarazo no se han dilucidado completamente y se han implicado varios factores

(8).

Los érganos mas afectados en la actividad lupica durante el embarazo son la piel, el
rifidn, la sangre y las articulaciones. En comparacién con los pacientes con LES no
embarazadas, la afeccion articular es menos comunes, mientras que la afeccion

renal y hematolégica aumentan en frecuencia durante un embarazo lupico (8).

Para medir la actividad del LES existen varias escalas, entre las cuales destaca el
SLEDAI, que es un indice global que evalta la actividad de la enfermedad en los
tltimos 10 dias y se compone de 24 items gque recoge manifestaciones especificas
en 9 d6rganos o sistemas con una puntuacion maxima de 105 puntos. Se han
definido categorias de actividad en base a las puntuaciones de SLEDAI: sin
Actividad (SLEDAI = 0), actividad leve (SLEDAI = 1-5), actividad moderada (SLEDAI
= 6-10), actividad alta (SLEDAI = 11-19), y actividad muy alta (SLEDAI 20). Un brote



de LES se ha definido como SLEDAI> 3, y un puntaje SLEDAI> 5 se ha asociado

con probabilidad de iniciar o cambiar la terapia en mas de 50% de los casos (9).

Las adaptaciones de SLEDAI, LAl y SLAM para el embarazo se propusieron en 1999
y se les asignaron los acronimos SLE indice de actividad de la enfermedad del
embarazo, LAl en el embarazo (LAI-P) y SLAM modificado (MSLAM) (11).

SLEPDAI es una revision de SLEDAI, una escala de actividad lGpica compuesta por
24 descriptores, 15 de los cuales fueron modificados para optimizar la diferenciacion
de los signos y sintomas de la actividad lupica de los cambios relacionados con el
embarazo. Es importante destacar que incluyo la preeclampsia / eclampsia como un
diagnostico diferencial de manifestaciones del sistema nervioso central, incluyendo
convulsiones, cefalea e infarto cerebral. Se agregdé el sindrome HELLP como
diagnostico diferencial en trombocitopenia. SLEPDAI no ha sido validado
formalmente, aunque se ha utilizado en un estudio que evallua el efecto de la

hidroxicloroquina en las exacerbaciones del LES en mujeres embarazadas (10).

La escala SLEPDAI es un instrumento similar al indice de actividad de la
enfermedad sistémica lupus eritematoso (SLEDAI) para la evaluacion de la actividad
[Upica. Su puntaje varia de cero a 105 y estratifica la actividad de la enfermedad:
ausente (hasta 4 puntos), leve a moderado (5-12 puntos) y severo (hasta 12 puntos)
(11).

Se han descrito varios factores de riesgo de recaida en pacientes embarazadas con
LES, como enfermedad activa dentro de los 6 meses previos a la concepcion,
multiples exacerbaciones antes de la concepcion, interrupcion del tratamiento
durante el embarazo y la presencia de comorbilidades. En un estudio prospectivo de
103 embarazos en 60 mujeres con lupus, que se informaron como factores de riesgo
para la actividad del LES, medido por SLEDAI durante el embarazo, un alto nimero
de recaidas de la enfermedad antes del embarazo (p <O0,05), suspender la
cloroquina en la tiempo de embarazo ( p <0.05) y alto indice SLEDAI (> 5) antes del
embarazo ( p > 0.05). En otro estudio prospectivo de una cohorte de 267
embarazos en mujeres con lupus, se observld que los pacientes con una actividad

previa a la concepcion habian aumentado la actividad del lupus durante el embarazo
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en comparacién con aquellas pacientes en remision antes del embarazo (p =
0,0002). En otra evaluacion prospectiva de 254 embarazos se encontré que los
pacientes que dejaron de hidroxicloroquina en el embarazo desarrollado mas
frecuentemente actividad de la enfermedad medida por SLEDAI en este periodo en
comparacién con aquellos que continuaron tomando la medicacion (p = 0,05).
Ademas, en un estudio de 193 embarazos en 104 mujer con nefritis lUpica hasta 6
meses antes de la concepcion, tenian mayor riesgo de actividad del LES durante el
embarazo (10).

El embarazo en el contexto de LES se asocia con un mayor riesgo de
complicaciones, en comparacion con las mujeres no gestantes, aumento en el
riesgo de muerte materna, preeclampsia, parto prematuro, trombosis, infeccion y

complicaciones hematoldgicas (12).

El mayor problema es el riesgo 3-5 veces mayor de preeclampsia, que complica
hasta el 30% de los embarazos con LES. Los factores predisponentes para la
preeclampsia incluyen la edad materna avanzada, antecedentes personales o
familiares previos de preeclampsia, hipertension preexistente o diabetes mellitus y
obesidad. En el LES, los factores de riesgo especificos adicionales incluyen la
nefritis lUpica activa o la historia, la presencia de anticuerpos antifosfolipidos, la

disminucién de los niveles de complemento y la trombocitopenia (13).

La tasa de pérdida de embarazo ha disminuido del 43% al 17% en los ultimos afios.
Sin embargo, los pacientes con LES tienen menos hijos que sus contrapartes
normales y el embarazo con LES aun conlleva un alto riesgo de complicaciones (12).
Un componente esencial de la consejeria previa al embarazo es la discusién sobre
el uso de medicamentos apropiados durante el embarazo. La exposicion a
esteroides debe limitarse a un minimo durante el embarazo. Las altas dosis durante
el embarazo se asocian con un mayor riesgo de diabetes, hipertension,
preeclampsia y ruptura prematura de membranas. La hidroxicloroquina debe
continuarse en todas las mujeres embarazadas con LES. En multiples estudios han
demostrado los efectos beneficiosos de la hidroxicloroquina en el LES durante el
embarazo. Se observé una reduccion en la actividad de la enfermedad sin efectos

nocivos en el feto con el uso durante el embarazo, mientras que la interrupcion
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condujo a un aumento de la actividad de la enfermedad. La azatioprina es uno de los
pocos agentes inmunosupresores que ha documentado la seguridad durante el
embarazo. La dosis debe limitarse a un maximo de 2 mg / kg / dia, para evitar el
riesgo de citopenias fetales y supresion inmunitaria (12).

Teniendo en cuenta la predileccién del LES en mujeres en edad fértil, el embarazo
es de particular importancia, con un impacto relevante en la salud materna y
perinatal. La incidencia de LES en mujeres embarazadas oscila entre 1: 660 a 1:
2,952; por lo tanto, es esencial comprender como manejar a estos pacientes (14).

Aunque los avances en el tratamiento de las complicaciones obstétricas y las
mejoras en la atencion neonatal han permitido a las mujeres con lupus tener
embarazos con mejores resultados, el LES persiste asociado con una morbilidad
fetal y materna significativa. Las condiciones con niveles elevados de estrogenos,
como el embarazo, tienen potencial para exacerbar el LES. La incidencia de brotes

de enfermedades durante el embarazo varia entre 15y 63% (14).

Se han identificado mdultiples factores en asociacion con resultados adversos, como
la actividad lapica durante el embarazo, la nefropatia previa, la hipertension materna

y la positividad para los anticuerpos antifosfolipidos (14).

Por lo tanto, la adopcion de un protocolo especifico de atencion para las mujeres
embarazadas con lupus deberia contribuir a reducir la frecuencia de los resultados
adversos maternos y fetales, relacionados directa o indirectamente con el LES,

mejorando los estandares de atencion y asegurando embarazos exitosos (14).

Se encuentra un mayor riesgo de complicaciones entre las mujeres con deterioro
grave de la funcion organica, con o sin dafio organico preexistente. Ademas, el
diagnostico de LES durante el embarazo también se relaciona con la aparicion de
complicaciones, lo que afecta significativamente los resultados maternos y fetales
(15).

El cuidado prenatal de una mujer con LES requiere una estrecha colaboracién entre

el obstetra y los médicos especialistas; internistas, reumat6logo, nefrélogo o

12



hematdlogo y la administracion en un centro de referencia de alto riesgo. El médico
debe realizar una evaluacion cada 4-6 semanas, mientras que la visita obstétrica
debe ser cada 4 semanas hasta las 20 semanas de gestacion; luego, cada 2
semanas hasta las 28 semanas, y luego, semanalmente hasta la fecha de parto
esperada (16).

Ademas de los estudios de laboratorios que se les realiza a las pacientes
embarazadas, se debe incluir un conteo sanguineo completo, pruebas basales de
funcion renal y hepatica y proteina urinaria de referencia cuantificada por una
recoleccion de 24 horas. Ademas de los estudios de complemento; C3, C4, CH50,
anticuerpo anticardiolipina, anti-DNA doble cadena, anticoagulante lUpico y anti-SSA
y SSB (15).

Los cambios en los niveles hormonales durante el embarazo provocan un cambio de
la dominancia de los linfocitos Thl a Th2; en consecuencia, se espera que los

desordenes autoinmunes que involucran la respuesta Th2, como el LES (15).

Durante el embarazo, la produccion de suero de C3 y C4 en el higado aumenta, por
lo que sus niveles pueden persistir dentro del rango de normalidad en los casos de
LES activo. Las variaciones relativas son mas importantes, en lugar de los niveles
absolutos, con una disminucion de = 25% en los niveles séricos del complemento

gue sugieren un brote de lupus (15).

Teniendo en cuenta los efectos nocivos de la enfermedad activa en la madre y el
feto, debe tener lugar una reflexion adecuada entre los riesgos y beneficios de este

tratamiento (15).

En la practica, es frecuente que las mujeres con LES interrumpan su medicacion
antes de la concepcion, por temor a la feto toxicidad, sin un asesoramiento médico
adecuado. Sin embargo, la interrupcion del medicamento puede conducir a un LES

activo y a resultados de embarazo desfavorables (14).

Usualmente, el tratamiento inmunosupresor en mujeres embarazadas con lupus

guiescente no debe ser cambiado. Los agentes mas frecuentemente utilizados en

13



los pacientes con lupus son los glucocorticoides y la hidroxicloroquina, que deben
mantenerse (14).

La prednisona en dosis de 5-10 mg por dia generalmente se considera segura. Se
ajustan, en actividad leve se pueden tratar con dosis bajas de prednisona (menos de
20 mg / dia). Las dosis mas altas de corticosteroides, incluidos los esteroides de
dosis de pulso, son opciones para tratar la actividad del lupus de moderada a grave
(13).

La hidroxicloroquina no es un medicamento teratdgeno. Se recomienda su uso para
prevenir la actividad de la enfermedad y reducir el riesgo de lupus cardiaco-neonatal
en pacientes que son portadores de anticuerpos anti-SSA. Ademas, mejora el
pronostico de la nefritis LES y previene la muerte (14).

La azatioprina se considera segura, especialmente si se compara con otros
medicamentos inmunosupresores. Muchos estudios sostienen una transicion a esta
opcion si el paciente desea concebir. Sin embargo, algunos otros informes sefialaron
recientemente inquietudes acerca de retrasos en el desarrollo tardio en nifios que
estuvieron expuestos a la azatioprina durante el embarazo, y leucopenia y / o

trombocitopenia neonatal (14).

Se recomienda una monitorizacion rigurosa de las exacerbaciones maternas graves
en los casos de partos anticipados por un brote de LES o una preeclampsia
coexistente. El tratamiento para el LES activo posparto es similar al de las mujeres
no embarazadas. No obstante, debe tenerse en cuenta que no se recomiendan
varios medicamentos para la terapia agresiva durante la lactancia. Por lo tanto, los
riesgos y beneficios de continuar amamantando deben ser aclarados a la madre
lactante (17).

Por lo que el objetivo general de este trabajo fue evaluar el desenlace materno-fetal
en periodo perinatal de pacientes con lupus eritematoso sistémico admitidas en la
unidad de cuidados intensivos (UCI) de un centro de alta especialidad. Los objetivos
especificos fueron: 1. Analizar la evolucion materna en el periodo perinatal, durante
su hospitalizacién en la unidad de cuidados intensivos de pacientes con lupus

eritematosos sistémico. 2. Analizar las complicaciones mas frecuentes de las
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pacientes con LES en el periodo perinatal durante su estancia en la unidad de
cuidados intensivos. 3. Analizar las comorbilidades de las pacientes con lupus
eritematoso en el periodo perinatal admitidas en la unidad de cuidados intensivos de
un centro de alta especialidad. 4. Analizar la mortalidad de las pacientes con LES
durante el periodo perinatal y por lo menos un mes posterior a su egreso. 5. Analizar
las complicaciones neonatales de los recién nacidos de pacientes con LES
admitidas en la UCI de un centro de alta especialidad. 6. Determinar la frecuencia de
actividad lupica preparto utilizando la escala de SLEDAI. 7. Analizar el tratamiento
gue recibieron las pacientes con LES, previo a su ingreso a la unidad de cuidados
intensivos y para la actividad de la enfermedad durante su estancia en la unidad de

cuidados intensivos.
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MATERIAL Y METODOS

El disefio del estudio fue de casos y controles emparejados 1:3, de 01 de enero de
2009 al 31 de agosto de 2018. Se incluyeron todos los pacientes que cumplan los
criterios de inclusion, exclusion y eliminacion del periodo comprendido de enero de
2009 al 2018.

Los casos fueron las pacientes con LES en el periodo perinatal que requieron
hospitalizacion en la UCI y los controles fueron las pacientes con LES en el periodo
perinatal que no ingresaron a la UCI, en la Unidad Médica de Alta Especialidad
(UMAE), Dr. Antonio Fraga Mouret y la UMAE hospital de Gineco-obstetricia (HGyO)
No. 3 del Centro Médico Nacional (CMN) la Raza del Instituto Mexicano del Seguro
Social (IMSS). Con seguimiento en el servicio de Medicina Interna o Reumatologia
de la UMAE HE “Dr. Antonio Fraga Mouret”’, Centro Médico Nacional la Raza del

Instituto Mexicano del Seguro Social. Se incluyeron 40 casos y 120 controles.

Los criterios de inclusion de los casos fueron los siguientes: expedientes de
pacientes embarazadas con LES diagnosticadas con los criterios de la American
College of Reumatology (ACR). Expedientes de pacientes en periodo perinatal
(desde las 22 semanas de gestacion hasta el término de las primeras 4 semanas de
vida neonatal), de enero de 2009 a agosto de 2018. Expedientes de pacientes con
LES, hospitalizadas al servicio de la unidad de UCI cuidados intensivos de la UMAE
CMN la Raza y del HGYO 3 CMN la Raza que tengan expedientes en Medicina
Interna 0 Reumatologia de la UMAE del CMN la Raza. Expedientes de pacientes
con seguimiento posterior al egreso de la unidad de cuidados intensivos. Los
criterios de no inclusibn fueron expedientes de pacientes que presenten
enfermedades de sobreposicion. Los criterios de eliminacién fueron expedientes

incompletos.

Criterios de seleccion de control fueron los expedientes de pacientes embarazadas
con LES diagnosticadas con los criterios de la ACR. Expedientes de pacientes con
LES, que acudieron a consulta en el servicio de reumatologia o medicina interna en
el periodo perinatal (desde las 22 semanas de gestacién hasta el término de las

primeras 4 semanas de vida neonatal), de enero de 2009 a agosto de 2018.
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Expedientes de pacientes con LES embarazadas, no hospitalizadas en la UCI de la
UMAE CMN la Raza y/o HGYO 3 CMN la Raza. Los criterios de no inclusién fueron
expedientes de pacientes que presenten enfermedades de sobreposicién. Los

criterios de eliminacion fueron expedientes incompletos.

Casos: Se revisaron los expedientes clinicos; recabando la edad materna, paridad,
edad gestacional, diagnostico obstétrico principal, el motivo de ingreso a UCI, la
evolucion del embarazo y las complicaciones observadas, el tratamiento médico
administrado, el tiempo de estancia en la UCI y la sobrevida materna. Respecto a
LES se estudio6 tiempo de evolucidn, terapéutica pre y gestacional, la actividad lapica
gestacional anexo, sus complicaciones, su manejo y desenlace. Los resultados
perinatales incluyeron la calificacion de Apgar al primero y cinco minutos del
nacimiento, las complicaciones neonatales y la necesidad de su admision a la UCI
neonatal, los estigmas del LES en el recién nacido, el tiempo de estancia en el
hospital, el tiempo de estancia en la UCI neonatal, en su caso, y la sobrevida al

nacimiento.

Controles: se evalué una vez seleccionados los casos, la busqueda de tres
controles por cada caso, los cuales cumplian los criterios de seleccion y se
emparejaron. Las pacientes del grupo control se seleccionaron de la poblacién de
pacientes con LES en el periodo perinatal con seguimiento por el servicio de

medicina interna o reumatologia del HE CMN la Raza.

Para la obtencion de resultados se determind de acuerdo con la informacién
recolectada. Se utilizardn medidas de estadistica descriptiva, media, mediana,
desviacidon estandar, rango o frecuencia (porcentaje) de acuerdo con la distribucion
de la muestra. Pruebas paramétricas chi-cuadrada, t student, test exacto de Fisher.
Los resultados se presentan en tablas y graficas utilizando el programa estadistico
SSPS version 23.
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RESULTADOS

Se analizaron 40 casos y 120 controles con un total de 160 pacientes, de las cuales
tienen una edad promedio fue de 28+ 5.31 afios, con diagndstico inicial de a los
21+ 5.6 afios, asi como una evolucion de la enfermedad de 6.5+ 4.9 afios del
diagnéstico hasta el periodo perinatal. De los 40 casos, permanecieron
hospitalizadas en la UCI con un promedio de 3.5 dias, ademas la edad entre casos y
controles es similar ya que fueron pacientes que se emparejaron por edad, asi
mismo como edad al diagndstico, entre ambos grupos el promedio fue a los 21 afios,
de las cuales en los casos y los controles tuvieron lupus juvenil 0.3% y 0.29%,
respectivamente y los dias de estancia en la UCI fue significativa del grupo de casos
con respecto al grupo control. De las 40 pacientes de los casos 29 tuvo resolucion
por cesarea, 4 por parto y 7 fueron legrados intrauterinos. Sin embargo, no se conto
con la informacién de la resolucion del embarazo de los casos.

En la tabla 1 se muestran los datos demograficos y clinicos de los pacientes vs

controles.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas clinicas en pacientes lUpicas embarazadas
VS controles

CASOS CONTROLES VALOR DE P

N= 40 N=120 *%
Edad +DE * 28.075 5.317 28.075 +5.310 1
Edad de diagnéstico afios +DE 21.925 £5.680 21.369 * 6.800 0.643
LES afos = DE 6.125 + 4.981 6.724 £5.579 0.547
LES juvenil 0.3 +0.461 0.294 * 0.457 1.268
Gesta actual 2.125 £ 1.444 1.85 £ 1.081 0.138
Dias en UCI X+DE 3.55 £2.623 o} 0.000

* MEDIA +/- DESVIACION ESTANDAR
**Prueba t de student para muestras independientes

Se encontré que un porcentaje de pacientes con lupus juvenil (47) 29% del total de
pacientes, siendo primigestas en el (77) 48%, con preeclampsia (42) 26.3%, con
aborto previo en (28) 17.5%, SAF (21) 13%, con actividad del LES (43) 26.9%, con
tratamiento antes del embarazo (110) 68.8%, y tratamiento durante el embarazo

(150) 93.8%, preeclampsia (42) 26.3%, presentandose complicaciones fetales como
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aborto (20) 12.5%, 6bito (8) 5%, muerte neonatal (3) 1.9%, prematurez (66) 41.3%,

bajo peso al nacer y restriccion del crecimiento intrauterino (14)17%.

Tabla 2. Desenlaces materno-fetales y, tratamiento de pacientes lapicas

embarazadas
Variables n Porcentaje
Lupus Juvenil 47 29.4%
Primigesta 77 48.1%
Desenlace materno
Preeclampsia 42 26.3%
Aborto previo 28 17.5%
SAFA 21 13.1%
Actividad de Lupus eritematoso sistémico 52 32.5%
(SLEPDAI > 2)
Tipo de Lupus (Hematoldgico- Renal- 91 56.8%
Mucocutdneo)
Lupus renal 59 64.8%
Lupus hematoldgico 28 30.7%
Lupus MC 54 59.3%
Anti dsDNA + 74 46.3%
Hipocomplementemia 53 33.1%
Tratamiento
Tratamiento antes embarazo 110 68.8%
e Prednisona antes embarazo 94 58.8%
e Azatioprina antes embarazo 66 41.3%
e (loroquina antes embarazo 106 61.3%
Suspensidn tratamiento 29 18.1%
Tratamiento durante embarazo 150 93.8%
e  Prednisona durante embarazo 121 75.6%
e Azatioprina durante embarazo 70 43.8%
e (Cloroquina durante embarazo 116 72.5%
Complicaciones (hemorragia obstétrica) * 6 75%
Desenlaces fetales
Bajo peso al nacer’ 14 17.0%
Muerte neonatal 3 1.9%
Obito 8 5%
Aborto 20 12.5%
Prematurez 66 41.3%

*n=8, ‘n=_8 ~ SAF= Sindrome antifosfolipidos
N= Total de pacientes 160.

Comparando entre los grupos de estudio con respecto a las complicaciones
maternas y fetales durante el periodo perinatal, asi como el tratamiento se muestran

en la Tabla 3. Encontrando que de las complicaciones que presentaron las pacientes
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con lupus eritematoso sistémico que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos
fue la preeclampsia que se present6 en el 70% en los casos, con respecto al 16.8%
de los controles, con resultados estadisticamente significativos (p= 0.000), las
pacientes con LES y preeclampsia ingresan con méas frecuencia a la UCI que las
pacientes que no presentaron preeclampsia, asi mismo, 50% de las pacientes de los
casos con LES activo principalmente actividad hematoldgica, mucocutanea y renal
ingresaron a la UCI, OR= 2.750 ( p=0.006) estimando que las pacientes que no
tienes actividad del LES, ingresan en menor frecuencia a la UCI La
hipocomplementemia fue un factor protector para no presentar preeclampsia.

De acuerdo con el tratamiento que recibieron las pacientes antes del embarazo;
casos 39 (97.5%) y controles 71 (59.2%), recibieron prednisona de los casos 31
(77.5%) y 63 (52.5%) los controles, OR= 1.476 (p= 0.005) como factor de riesgo
para actividad de LES durante el embarazo, sin embargo, el valor de Chi cuadrada
7.737 y el valor p contrastandolas con las tablas de significancia para Chi cuadrada
se tiene un error estadistico de tipo . La azatioprina en 10 pacientes casos y en 56
pacientes de los controles, 25% y 46.7% respectivamente, con un OR 0.536 (p=
0.016), lo cual representa un factor protector para las paciente con lupus eritematoso
sistémico, cloroquina 106 paciente de las cuales 21(52.5%) casos y 85 (70.8%)
controles, con un OR 0.741 (p=0.034), continuando con tratamiento durante el
embarazo; el uso de cloroquina y azatioprina se encontraron como factores
protectores OR 0.291, IC 95% 0.136-0.623 (p= 0.001) y OR 0.333, IC 95% 0.150-
0.742 ( p=0.006) respectivamente, disminuyendo el riesgo de ingreso a la unidad de

cuidados intensivos (Tabla 3).

Las complicaciones neonatales de los productos de las pacientes con lupus
eritematoso sistémico admitidas en la unidad de cuidados intensivos y las que no
requirieron terapia intensiva fueron similares con bajo peso al nacer, aborto, muerte
neonatal, ébitos, solo significativo la prematurez en recién nacidos de pacientes que
requirieron hospitalizacién en la unidad de cuidados intensivos OR= 8.037 (p=0.000),
siendo esta una de las principales complicaciones neonatales que se encuentran en
la Tabla 3.
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Tabla 3. Caracteristicas clinicas, bioquimicas y tratamiento de casos VS controles

en estudio.
Casos (40) Controles
(120)
Primigestas 16 (40%) 61(50%)
Aborto previo 9 (22.5%) 19(15.8%)
SAAF 6 (15%) 15 (12.6%)
Preeclampsia 30 (75%) 14 (11.7%)
Actividad del LES 20 (50%) 32(26.7%)
Anti-dsDNA + 20 (50%) 54 (45%)
Hipocomplementemia 20 (50%) 33 (27.5%)
Tratamiento antes del 39(97.5%) 71(59.2%)
embarazo
e Prednisona antes 31(77.5%) 63 (52.5%)
e Cloroquina antes 21(52.5%) 85 (70.8%)
e  Azatioprina antes 10 (25%) 56 (46.7%)
Suspension tratamiento 6 (15%) 23 (20.7%)
Tratamiento durante 35 (87.5%) 116 (96.7%)
embarazo
e Prednisona 31(79%) 90 (75%)
embarazo
e Cloroquina embarazo 21(52.5%) 95 (79.2%)
e Azatioprina 10 (25%) 60 (50%)
embarazo
Aborto 8 (20%) 12 (10%)
ébito 3(7.5%) 5 (4.2%)
Muerte Neonatal o0 (0%) 3(2.5%)
Prematurez 31(77.5%) 36(30%)
Mortalidad Materna 14 (35%) 0(0%)

OR= 0Odds Ratio.
IC= Intervalo de confianza al 95%

*p= <0.05% es significativa.

Para la interpretacién de Chi Cuadrada se utilizaron 6 grados de libertad, p - valor de 0.95 y un valor critico

ORIC95%

0.645 (0.312-1.334)
1.543 (0.64- 3.756)
1.224 (0.440 - 3.403)
17.667 (7.355 -
42.436)

2.750 (1.312 - 5.765)
0.818 (0.400 - 1.675)
0.379 (0.181-0.793)
0..037 (0.005-.280)

1.476 (1.367-1.874)
0.741(0.540-1.017)
536 (:303-.947)
0.724 (0.318-1.648)
0.241(0.61-0.948)

1.060(0.876-1.282)

0.291(0.136-0.623)
0.333 (150 -.742)

2.250 (.846-5.981)

1.865 (0.425-8.108)
1.026 (0.997-1.055)
8.037 (3.475-18.590)
5.615(3.963-7.956)

de 1.63 de acuerdo con la tabla de distribucién de dos colas chi-cuadrada.

** Se realizé prueba de contraste de hipdtesis con correccién de Yates.

Valor p

0.235
0.337
0.699

0.0001

0.0006
0.583
0.009

0.0001

0.005
0.034
0.016

0.431

0.029

0.568

0.001

0.006

0.098
0.402
0.313
0.000

0.000
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Presentandose en los recién nacidos de las pacientes de los casos bajo peso al
nacer con una media de 1380g + 767.1 comparado con los recién nacidos de las
pacientes de los controles una media de 2555.64 +653.90, talla del recién nacido de
las pacientes de los casos de 37.19 + 7. 21 cm comparado con los recién nacidos de
las pacientes controles de 46.99 + 4.18 cm, observando también un apgar al
nacimiento como a los 5 minutos menor en los recién nacidos de las pacientes

ingresadas en la terapia intensiva (Tabla 4).

Tabla 4. Complicaciones fetales en hijos de pacientes IUpicas ingresados a UCI vs

controles
CASOS CONTROLES VALOR DE P
Peso al nacer Kg x =+ DE** 1380.63 + 767.158 2555.64 * 653.910 .000
Talla cm x £ DE** 37.19 £7.218 46.99 * 4.183 .000
APGAR al 1 minuto x +DE 4.33 +3.331 6.19 £ 3.177 .002
APGAR a los 5 minutos x +DE 5.23 +3.840 7.10 £ 3.465 .005
Semanas de gestacion nacidos x 27.19 + 8.065 34.35 +7.518 .000

+DE
* MEDIA +/- DESVIACION ESTANDAR

**Prueba t de student para muestras independientes

Determinando la actividad del lupus eritematoso en las pacientes con SLEPDAI, del
grupo control 32 pacientes y del grupo de casos 20 pacientes presentaron actividad,
con una p (0.0006), con un riesgo estimado de 2.75 veces mas en las pacientes que
ingresaron en la UCI. Figura 1 y 2. Se observo que las pacientes que ingresaron a la
unidad de cuidados intensivos presentaron enfermedad hipertensiva del embarazo
(figura 3) y las que fallecieron durante la hospitalizacion fueron las que se

encontraban con actividad de la enfermedad figura 4.
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Figura 1. Actividad de LES con escala SLEPDAI en el grupo de casos vs controles
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Figura 2. Grupo de casos y controles con actividad del lupus eritematoso sistémico
durante el periodo perinatal
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De los 40 casos de pacientes con LES que ingresaron a la UCI, 20 presentaron
actividad lapica vs de los 120 pacientes con LES que no ingresaron a la UCI 32
presentaron actividad del lupus.
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Figura 3. Grupo de casos y controles con preeclampsia durante el periodo perinatal
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Figura 4. Mortalidad de casos con Lupus eritematoso sistémico activo vs inactivo
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De las 40 pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos murieron 14 de las
cuales 8 tenian LES activo mientras los 6 restantes fallecieron por complicaciones del
embarazo como la enfermedad hipertensiva, una paciente por trauma crdneo encefalico con
crisis convulsivas y edema cerebral y dos por hemorragia obstétrica.
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Figura 5. Mortalidad de pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico activo vs inactivo

y preeclampsia
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En este estudio las pacientes que fallecieron fueron 14 del grupo de los casos, las

cuales tenian una puntuacion mas alta de actividad de LES; 8 pacientes ademas de

LES activo tenian preeclampsia, una presentd actividad hematologica, renal y

tromboembolia pulmonar sin asociase a preeclampsia, dos de las pacientes con LES

inactivo y preeclampsia, 3 de las pacientes que fallecieron sin LES activo ni

preeclampsia, dos tenian SAAF y una ademas tenia una cardiopatia valvular y la

otra paciente presento un trauma craneoencefalico presento edema cerebral,

hidrocefalia.
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DISCUSION

Las pacientes que fueron ingresadas a la UCI unidad de cuidados intensivos
presentaron mayor actividad lupica y complicaciones del embarazo, ademas las
principales complicaciones fetales....... en este contexto, a pesar de que no se
cuenta con un estudio previo de similar metodologia en el cual se haya comparado
pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados intensivo, en una revision
sistematica, se refiere que las pacientes con lupus tuvieron mas riesgo de presentar
preeclampsia, ademas aquellas con nefritis lipica aumentaron significativamente su

riesgo de hipertensién y preeclampsia (18).

La preeclampsia en nuestro estudio se presentd en el 75% de los casos, es similar
a la presentada en el metaanalisis realizado por P.K. Bundhun et al (19) la cual
afecta significativamente a las embarazadas con LES, Lateef et al (12), refiere que la
preeclampsia afecta del 16% al 30% de los embarazos con LES, en comparacion
con el 5% al 7% en mujeres sanas. Ademas de los factores predisponentes de la
poblacién general los factores predictivos de LES especificos para la preeclampsia
incluyen antecedentes activos o de nefritis por lupus, presencia de aPL,
trombocitopenia, deterioro niveles del complemento, y mutaciones en proteinas
reguladoras del complemento, siendo algunos de estos factores los que

encontramos en nuestras pacientes.

En nuestro estudio se encontré que presentaron mortalidad en el 35% de los casos
los cuales actividad mas de la mitad de las pacientes que fallecieron, ademas cuatro
de las 14 pacientes tenia sindrome antifosfolipido y fallecieron por hemorragia
obstétrica. Comparando con la literatura muestran la mortalidad fetal, sin embargo,
no la materna considerando que las pacientes no estaban en una unidad de
cuidados intensivos, en un estudio realizado en China por Ku M et al (20), reportaron
una muerte materna en su estudio asociado a sindrome antifosfolipidos y

hemorragia y la muerte fetal pérdida fetal en su estudio fue del 38,5%.
En el analisis de nuestro estudio respecto a las complicaciones fetales; la

prematurez, el bajo peso al nacer, la restriccion del crecimiento intrauterino y un

menor puntaje de APGAR se presentaron en los hijos de las pacientes con lupus
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eritematoso sistémico que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos.
Comparado con una revision se encontro que las complicaciones fetales de mujeres
con lupus eritematoso sistémico fue el aborto involuntario, mortinatos, muerte
neonatal, parto prematuro (nacimiento entre las 23 y 37) y retraso del crecimiento
intrauterino (peso menor que el tercer percentil para el periodo gestacional son los

eventos fetales adversos mas frecuentes, comparada con la poblacion general (18).

En este analisis, se ha observado que el LES activo se asocia con recién nacidos
prematuros, edad menor a la gestacional, restriccion del crecimiento intrauterino,
bajo peso al nacer, principalmente comparado el desenlace y complicaciones en
pacientes que requirieron tratamiento en una unidad de cuidados intensivos a las
gue no requirieron, Ku et al (20) descubrieron que los pacientes con LES de inicio
reciente durante el embarazo tenian una tasa significativamente mayor de pérdida
fetal (73.7% frente a 15.6%, p <0.01).

Moroni G et al (18) refiere que los niveles séricos bajos de complemento o
anticuerpos anti-dsDNA positivos en el segundo trimestre se asocian con una tasa
mas alta de pérdida de embarazo y parto prematuro. Sin embargo, en nuestro
trabajo, las pacientes control son las Unicas que se tiene con seguimiento durante el
embarazo comparado con nuestros casos los cuales solo se le realizaron las
determinaciones a su ingreso en la unidad de cuidados intensivos, lo que fue una

limitante porque no se tenia el control previo de estas Ultimas pacientes.

En este estudio se demostrd, que las pacientes que ingresaron a la unidad de
cuidados intensivos presentaron mayor actividad de la enfermedad, con titulos
elevados de anti-dsDNA y disminucién del complemento y mayor nuamero de
complicaciones maternas y fetales. En comparacién con estudios previos de
pacientes con LES, la actividad es comun durante el embarazo, particularmente en
pacientes con nefritis lUpica, que tienen historial de actividad de LES con
hipocomplementemia y / o positividad anti-dsDNA en el momento de la concepcion
se asocié significativamente con el riesgo de brotes. Los ensayos controlados
aleatorios que compararon la incidencia de brotes en mujeres con LES con o sin
embarazo informaron resultados contradictorios. Dos estudios no encontraron

diferencias significativas, mientras que otros dos ensayos mostraron una mayor tasa
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de brotes en mujeres embarazadas, (21) como en nuestro estudio las pacientes
control con LES tuvieron menos actividad de la enfermedad por el uso de
tratamiento con cloroquina y azatioprina principalmente. Los pocos estudios que
incluyeron clases histolégicas como una variable para interpretar el curso del
embarazo enfatizaron la presencia de clases Ill y IV de nefritis lUpica como factores
de riesgo para resultados adversos, incluido un mayor riesgo de complicaciones
maternas y un mayor riesgo de reactivacion sistémica y renal (22). Se encontr6 que
la actividad en la concepcidén confiere un riesgo 50 veces mayor de aparicion de
brotes durante la gestacion (23) y se describe que los pacientes con nefritis lUpica
tienen una mayor frecuencia de actividad en la concepcién que aquellos sin nefritis
[Upica (22).

La actividad de LES durante el embarazo es un factor de riesgo conocido para el
feto. Zhan et al (20) reportd que las pacientes con LES activo tenian un riesgo 12.4
veces mayor de perdida fetal en un estudio retrospectivo de 263 pacientes
embarazadas con LES. Lateef et al (12) sugirieron que se deberia garantizar un
control optimo de la enfermedad durante al menos 6 meses antes de la concepcion
para reducir el riesgo de pérdida fetal. En nuestro estudio, dividimos a los pacientes
en dos grupos de embarazadas con seguimiento en la consulta externa y otro grupo
gue se conformd por las pacientes que ingresaron a la unidad de cuidados

intensivos. Siendo consistentes nuestros resultados con los de estudios previos.

En el presente estudio se observo la importancia del tratamiento antes y durante el
embarazo. Seo MR et al (24) en su estudio el tratamiento con hidroxicloroquina
disminuy6 significativamente el parto prematuro antes de las 34 semanas de
gestacion y la preeclampsia. Y el estudio de Lateef et al (12) la exposicion a
esteroides debe limitarse a un minimo durante el embarazo. Las dosis altas durante
el embarazo se asocian con un mayor riesgo de diabetes, hipertension,
preeclampsia y rotura prematura de membranas. Sin embargo, los pacientes que
reciben tratamiento con esteroides a largo plazo también deben recibir dosis de

estrés en el momento del parto.

Aoki S et al (25) refiere que LES a menudo precedieron a la preeclampsia severa y

empeoraron después del parto. Cuando es dificil diferenciar la actividad grave de la
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preeclampsia grave durante el embarazo, se debe considerar que las mujeres tienen
brote de LES en lugar de preeclampsia y deben recibir un tratamiento agresivo. El
parto prematuro se presenta mas como una complicacion mas comun en embarazos
de mujeres con LES y a su vez, una proporcion considerable de riesgo estd mediada
a través de la preeclampsia (26).

En nuestro analisis se evalué el tratamiento antes del embarazo pacientes con
cloroquina 68.8%, prednisona 58.8%, azatioprina 41.3% y durante el mismo; con
cloroquina 72.5% prednisona 75.6% y azatioprina 43.8% pacientes encontrandose
como protector asi mismo disminuye el riesgo de actividad del LES contrastado con
la literatura. MR Seo et al (24) mostraron que el tratamiento con hidroxicloroquina se
asocio con un riesgo significativamente menor de preeclampsia en pacientes con
LES. De manera interesante, el analisis de regresion logistica multiple revel6 que el
tratamiento con hidroxicloroquina es un factor independiente que reducia el riesgo

de preeclampsia en pacientes con LES (24).

Un unico estudio aleatorizado, controlado con placebo, que incluyé 20 embarazos de
lupus, demostro que la interrupcion de la hidrocloroquina resulté en el desarrollo de
brotes (24).

Ademas, en este estudio tuvo significancia estadistica el uso de azatioprina 43.8%
de nuestras pacientes y 72.5% tenian cloroquina para reducir el riesgo de actividad
del LES, comparando con Nicole Bitencourt, quien refiere que el uso de azatioprina
durante el embarazo se ha asociado con un mayor riesgo de parto prematuro, pero
no se han informado resultados adversos del embarazo como abortos espontaneos,
bajo peso al nacer, parto prematuro o resultados neonatales adversos (27) con lo
gue se considera uno de los farmacos que se pueden utilizar en el embarazo, al

igual que la cloroquina.

La mortalidad en nuestro estudio de las pacientes que ingresaron a la UCI con lupus
fue de 14 (35%), de las cuales 8 pacientes tenian lupus activo, comparando con el
estudio que realizo Yang H, et al (28) en el cual las pacientes con lupus activo
durante el embarazo y puerperio a pesar de recibir tratamiento con glucocorticoides

mAas vigoroso, tuvieron peor prondstico, 5 (6.1%) de sus pacientes murieron y 13
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(15,9%) desarrollaron insuficiencia organica irreversible grave, mientras que ninguno
de estos eventos se observd en el grupo de pacientes con lupus sin actividad. Las
causas de muerte para cada uno de sus pacientes fueron lupus cerebritis,
hemorragia alveolar complicada con TTP, choque séptico, embolia pulmonar aguda
y muerte subita cardiaca asociada con hipertensién de la arteria pulmonar,
respectivamente. Lo que nos indica que el lupus activo es de mal prondstico

materno.

Las pacientes con LES que ingresaron en una terapia intensiva, con una estimacién
mas rapida del riesgo de muerte materna, pérdida fetal entre los embarazos, bajo
peso al nacer y prematurez. La identificacion del grupo mas vulnerable que presento
complicaciones por lo que son las pacientes que no tienen un seguimiento o
monitoreo, ademas de una intervencion temprana para evitar el desenlace materno
fatal y las complicaciones fetales. Las pacientes con LES que presentaron actividad
eran mas propensas a la afectacion renal, hematologica y mucocutanea, con un peor

pronastico.

Fortalezas y Limitaciones

Nuestro estudio tuvo limitaciones, de las cuales; es una investigacion retrospectiva
tiene un sesgo inherente, con algunas de las pacientes no se tiene registro de toda
la informacion desde inicio del embarazo, considerando que es un hospital de tercer
nivel de atencion y nuestras pacientes de los casos fueron referidas de sus hospital
de zona sin el seguimiento previo, careciendo de algunos antecedentes

sociodemograficos.

El presente estudio incluyo una muestra relativamente grande de pacientes con LES
gue requirieron hospitalizacion en una unidad de cuidados intensivos, comparandose
con las que solo requirieron seguimiento por reumatologia o medicina interna,
observandose que tienen un mal prondstico, con un alta morbilidad y mortalidad las

ingresadas a la terapia intensiva.

Se necesitan futuros estudios prospectivos multicéntricos para llevar un seguimiento
de las pacientes posteriormente al desenlace del embarazo y confirmar nuestros

hallazgos y agregar mas variables sociodemogréficas.
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CONCLUSIONES

En las pacientes con lupus embarazadas y en el puerperio; la preeclampsia y
actividad fueron las principales causas de ingresos a la UCI y mayor mortalidad, asi

mismo se observd mayor frecuencia de prematurez y abortos.

Las mujeres con LES que requieren ingreso a una UCI en el periodo perinatal tienen
un alto impacto en los resultados maternos y fetales. Por lo cual se debe dar un
seguimiento y mantener con tratamiento médico, asi como cuidados especiales
prenatales, durante y después del embarazo por el impacto en los resultados del

binomio materno-fetal.
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Hoja de recoleccién de datos

Foulo/ | | |
Para el llenado de esta forma utilice tinta negra y letra de molde siguiendo las instrucciones especificadas.
FICHA DE IDENTIFICACION

NSS:

ENFERMEDADES DE FORMA CRONICA Y QUE COMPLICACIONES SE HAN SUSCITADO.

Enfermedad Edad de Tiempo de Complicaciones ¢(Cudles? Tratamiento
inicio Evolucién
Materno
Paridad: Edad Gestacional: Diagndstico
obstétrico
principal:
Motivo de ingreso Numero de Evolucién del
alaudl embarazo embarazo
Compicaciones Enfermedad Preeclampsia () Sobrevida
observadas en la hipertensiva del Eclampsia () materna
udl embarazo HELLP ()
Tiempo de estancia Tratamiento
enlaudl administrado
Fetales:
Complicaciones Si() No () Aborto espontaneo Si() No( )

neonatales

Apgar al nacer

Apgar a los 5
minutos

Estigmas de LES
enel RN

Admisién en UCI Tiempo de | Dias Horas
neonatal estancia
hospitalaria
Talla Prematurez Bajo peso al nacer

Sobrevida al nacimiento:

Perdidas fetales

Diagnéstico de Afio de diagndstico: Tiempo de evolucidn: Tratamiento Tratamiento gestacional:
LES pregestacional:

Actividad Lupica Complicaciones: Tratamiento de la actividad Desenlace

Gestacional ldpica

Si No

Actividad SN Actividad renal Actividad hematoldgica Actividad Articular: Actividad dermat:
_si __no _si __no _si __no i _ no _si __no
ANA AntiDNA Complemento

Patrdn:

Tratamiento: Prednisona Azatioprina:

Cloroquina

BH CMH Creatinina ALT DHL

GR CCMH Depuracién de creatinina: BT AST

Hb VM Acido drico BD

Hto Plaquetas BI




Anexo 2. SLEPDAI
Puntuacién Descripcion Modificado Consideraciones
parael
embarazo

8 Convulsiones Si Descartar eclampsia

8 Psicosis No

8 Sindrome orgénico cerebral No

8 Alteracion visual No Hipertensidn se considera de exclusién en
SLEDAI

8 Alteracién de los nervios craneales No Descartar pardlisis de Bell

8 Cefalea ltpica Si Descartar pardlisis de Bell

8 Accidente cerebral vascular Si Excluir eclampsia

8 Vasculitis Si Considerar eritema palmar

4 Artritis Si

4 Miositis No

4 Cilindros urinarios No

4 Hematuria Si Descartar cistitis y sangrado vaginal

4 Proteinuria Si Descartar eclampsia

4 Piuria Si Descartar infeccion

2 Rash Si Descartar cloasma

2 Alopecia Si Considerar la alopecia postparto normal

2 Ulceras orales No

2 Pleuresia Si La hiperventilacién puede ser secundaria a la
porgesterona, disnea secundaria al Gtero.

2 Pericarditis No

2 Hipocomplementemia Si

2 Aumento de unién DNA No

1 Trombocitopenia Si Preeclampsia, sindrome de HELLP,
trombocitopenia incidental del embarazo

1 Leucopenia Si Considerar el aumento normal del recuento
de leucocitos durante el embarazo

1 Fiebre No

indice de actividad de lupus eritematosos sistémico del embarazo.

DIAGNOSTICO DE PREECLAMPSIA

CONDICION

DEFINICION

Hipertension arterial

Presién sistélica 2140 y/o 290 mm Hg de
presion diastélica.

Asoci

ada a

Proteinuria

Mayor o igual a 300 mg.de proteinas en orina
de 24 horas, o presencia de 1+ en tira reactiva
en una muestra tomada al azar o relacion
proteina: creatinina > 0.3

En ausencia de proteinuria: Presencia de condiciones adversas

Trombocitopenia

100 mil plaguetas/microlitro

Creatinina

>1.1mg/dl en ausencia de enfermedad renal

Alteraciones hepaticas

Al doble de la concentracion normal

Edema agudo pulmonar

Tomado de: MAGEE L, L, Clinical Practice Guideline Diagnosis,Evaluation and Management of the

Hypertensive Disorders of Pregnancy 2014
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