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Lupus eritematoso sistémico:
enfoque integral desde los sindromes
obstétricos. Revision bibliografica

Systemic lupus erythematosus: a
comprehensive approach to obstetric
syndromes. A literature review.

Saulo Molina Giraldo,*?** Tatiana Rodriguez Zufiiga,* Brigitte Dayanna Chaves
Gonzalez,® Nicolas Esteban Romero Méndez,® Maria Camila Ramirez Rodriguez,”
Daniela Chica Wehdeking,® Mortimer Arreaza Graterol**

Proporcionar una visién general, actualizada, del lupus eritematoso sis-
témico con un enfoque en los sindromes obstétricos asociados con la enfermedad.
Busqueda en las bases de datos de Scopus, PubMed y Web of
Science con los siguientes términos: lupus eritematoso sistémico; embarazo; sindromes
obstétricos; complicaciones del embarazo; seguimiento del embarazo en pacientes
con lupus; desenlaces maternos y fetales. Se incluyeron articulos originales, revisiones
sistematicas y metaanalisis que se publicaron en inglés o espanol en el transcurso de
los dltimos diez afos.
Se encontraron 24 articulos que cumplieron los criterios de inclusién.
Se extrajeron los siguientes datos de los articulos seleccionados: titulo y autores, ano
de publicacion, tipo de estudio, poblacién estudiada, resultados principales, para
proceder a la sintesis de informacién y redaccién.
Se destaca la estrecha relacion entre el lupus eritematoso sistémico
y los sindromes obstétricos, asi como su contexto general mediado por inflamacién.

Lupus eritematoso sistémico; embarazo; inflamacion; complica-
ciones del embarazo; alteraciones placentarias.

To provide an updated overview of systemic lupus erythematosus with a
focus on obstetric syndromes associated with the disease.
A search was conducted in Scopus, PubMed, and Web of
Science databases using the following terms: systemic lupus erythematosus, preg-
nancy, obstetric syndromes, pregnancy complications, pregnancy management
in patients with lupus, maternal and fetal outcomes. Original articles, systematic
reviews, and meta-analyses published in English or Spanish within the last 10
years were included.

Twenty-four articles met the inclusion criteria. Two independent review-
ers selected articles that met the inclusion and exclusion criteria. In the event of
disagreement, a third reviewer discussed the results to reach a consensus. The
following data were extracted from the selected articles: title and authors, year of
publication, type of study, population studied, and main results, for information
synthesis and writing.
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The close relationship between Systemic lupus erythematosus
and obstetric syndromes is highlighted, as well as its general context mediated by

inflammation.

Systemic lupus erythematosus; Pregnancy; Inflammation; Pregnancy

Complications; Placenta Diseases.

ANTECEDENTES

El lupus eritematoso sistémico es una enfer-
medad autoinmune crénica que puede afectar
a cualquier 6rgano o sistema del cuerpo. La
enfermedad es mas comin en mujeres en edad
reproductiva, lo que la convierte en un desafio
significativo en la atencion obstétrica.! Esta
enfermedad puede aumentar el riesgo de com-
plicaciones durante el embarazo, el parto y el
posparto, incluida la pérdida fetal, la prematurez
y la preeclampsia.?

En los Gltimos afios se ha producido un aumento
significativo en la comprension de la fisiopato-
logia del lupus y su repercusion en la salud de
la madre y el feto. Sin embargo, ain existen im-
portantes brechas en la atencién y el tratamiento
de las pacientes con lupus eritematoso sistémico
durante el embarazo. Es fundamental acercarse
a estos desafios mediante un enfoque integral
que tenga en cuenta las complejas interacciones
entre la enfermedad, el embarazo y la salud de
la madre y el feto.?

En la actualidad se ha propuesto el enfoque de
la paciente de alto riesgo desde la perspectiva de
los sindromes obstétricos, descritos por Brosens
y colaboradores en el ano 2011, como aquel
espectro de padecimientos que comparten una
via etiopatogénica comun, y que estd mediada

por una alteracién en el proceso de la placen-
tacion.> Desde la perspectiva inflamatoria, el
lupus eritematoso sistémico se correlaciona con
el inicio de sindromes obstétricos, con soporte
epidemioldgico en la bibliografia, mencionados
frecuentemente como complicaciones o eventos
obstétricos adversos asociados. 2

Esta revision tiene como objetivo proporcionar
una vision general actualizada del lupus erite-
matoso sistémico en el contexto de la obstetricia,
con un enfoque especial en los sindromes
obstétricos asociados con la enfermedad. Se
discutiran las Gltimas teorfas fisiopatoldgicas
con una visién desde el proceso inflamatorio y
los fendmenos adaptativos del embarazo en los
cambios inmunoldgicos.

METODOLOGIA

Se emprendié una blsqueda exhaustiva en las
bases de datos de Scopus, PubMed y Web of
Science con los términos en espafiol: lupus
eritematoso sistémico; embarazo; sindromes
obstétricos; complicaciones del embarazo;
control del embarazo en pacientes con lupus;
desenlaces maternos y fetales. En inglés: syste-
mic lupus erythematosus; pregnancy; obstetric
syndromes; pregnancy complications; pregnancy
management in patients with lupus, and maternal
and fetal outcomes.
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Criterios de inclusion: articulos originales,
revisiones sistematicas y metanalisis que se
publicaron en inglés o espafiol, durante los ul-
timos 10 anos, que tratan especificamente del
lupus eritematoso sistémico en el contexto del
embarazo y los sindromes obstétricos.

Criterios de exclusion: articulos no relacionados
con el lupus eritematoso sistémico o el embara-
70, casos clinicos o serie de casos, articulos que
no estuvieran publicados en inglés o espanol.

Dos revisores independientes seleccionaron los
articulos que cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusion. En caso de desacuerdo un
tercer revisor realizé una discusion para llegar
a consenso. Se extrajeron los siguientes datos
de los articulos seleccionados: titulo y autores,
ano de publicacion, tipo de estudio, poblacién
estudiada y resultados principales.

Se llevé a cabo un analisis narrativo de los
datos extraidos, enfocandose en los siguientes
aspectos: epidemiologia del lupus eritematoso
sistémico en el embarazo, sindromes obstétri-
cos asociados con el lupus, complicaciones del
embarazo en pacientes con lupus, control del
embarazo en pacientes con lupus, desenlaces
maternos y fetales.

RESULTADOS

Se encontraron 109 articulos de los que se des-
cartaron 85 por varios motivos y solo 24 articulos
cumplieron todos los criterios de inclusion.

Generalidades y epidemiologia del lupus
eritematoso sistémico en el embarazo

El lupus eritematoso sistémico es una enfer-
medad autoinmune crénica que se caracteriza
por un curso recurrente y remitente, de amplia
heterogeneidad genética y fenotipica; exhibe una
gran variedad de manifestaciones clinicas.* En el
ambito mundial hay una mayor prevalencia en
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mujeres que en hombres, sobre todo en las que
se encuentran en edad reproductiva. Su inciden-
cia anual es de 8.82 por cada 100,000 personas.®
Se ha encontrado, que las mujeres latinas inician
la enfermedad en edades significativamente mas
tempranas cuando se comparan con otros grupos
poblacionales, como las caucasicas (34.2 afos
en comparacion con 42.8 afos).> El embarazo
se convierte en un periodo critico, secundario
a los cambios fisioadaptativos, inmunolégicos y
hormonales que buscan la tolerancia al feto. Las
alteraciones en los mecanismos inmunitarios, el
incremento en el riesgo de eventos tromboembé-
licos, de lesion de 6rgano y el efecto secundario
en el feto del tratamiento farmacoloégico para la
inmunosupresion representan, ademas, un riesgo
para la madre y el feto.”

Fisiopatologia en el embarazo

El lupus eritematoso sistémico posee una base
molecular ampliamente descrita. Desde el pun-
to de vista genético se asocia con mas de 100
loci relacionados con la respuesta inmune, la
sefializacion de interferones y la presentacion
de antigenos. La acumulacién de autoantigenos
debido a una eliminacién deficiente de células
apoptosicas estimula la respuesta inmune innata
y adaptativa, amplificando la respuesta inflama-
toria. Los interferones tipo | son decisivos para
esta estimulacién y la produccion de autoanti-
cuerpos, como los anti-dsDNA y anti-Smith, que
son caracteristicos del lupus.®-

Los complejos inmunitarios formados por estos
autoanticuerpos provocan dafo cuando se de-
positan en los tejidos. Ademds, las alteraciones
en las células Ty B, incluida la disfuncién de las
células T reguladoras, también contribuyen al
dano tisular.” El lupus eritematoso sistémico se
inicia en tres fases interconectadas: 7) la pérdida
de tolerancia inmunolégica adaptativa, que au-
menta las células B autorreactivas; 2) las senales
de autoantigenos, ligandos de TLR, BAFF/APRIL
y citocinas derivadas de células T, que promue-
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ven la formacion de centros germinales y 3) la
produccién de autoanticuerpos y los defectos de
la inmunidad innata, que incluyen un aumento
de la NETosis, una eliminacién inadecuada de
células apoptésicas y una fagocitosis reducida.’

En el embarazo hay una intolerancia local per-
sistente del sistema inmunitario. La madre posee
antigenos leucocitarios humanos (HLA) del padre
en el feto. No se observa la asociacion con la
disminucion de la respuesta inmune a exégenos
o la deficiencia de la madre en producir anti-
cuerpos contra esos antigenos leucocitarios. Las
variaciones locales que suceden en la gestacion
permiten la tolerancia fetal, como el cambio en
la respuesta inmunitaria celular tipo Th1 hacia
una respuesta humoral tipo Th2, con predominio
de citocinas como: interleucina 10 (IL-10), IL-4,
IL-5, IL-6 e IL-13. La placenta puede proveer un
microambiente inmunolégico que permite la
resistencia de los tejidos antigénicamente dife-
rentes y se encuentra la interfase materno-fetal,
donde por parte de la madre se encuentra la
deciduaYy, por parte del feto, el trofoblasto donde
este complejo es de suma importancia porque
hay diversos mecanismos para que la madre
no rechace al feto, como: la expresién de una
combinacién de HLA de clase | (HLA-C, HLA-E
y HLA-G) que, normalmente, ofrecen receptores
inhibitorios de células NK, macréfagos y células
dendriticas maternas. Asimismo, se encuentra
una prominente manifestacion de Fas ligando
por el sincitiotrofoblasto materno que genera
la apoptosis de los linfocitos activados que ex-
presan Fas al interactuar con FasL. Ademas de
ello, las proteinas reguladoras del complemento
protegen a la unidad fetoplacentaria de la lisis
mediada por este sistema.’

Asimismo, durante el embarazo hay un desafio
inmunoldgico. El sistema inmunitario materno,
ademds de tolerar al feto semialogénico en
el contexto del lupus eritematoso sistémico,
experimenta una adaptacion que puede ser in-
suficiente o disfuncional. Un reto importante es

el equilibrio entre las células T reguladoras (Treg)
y las células Th17. En embarazos saludables,
las células Treg disminuyen en la circulacion
periférica para promover la tolerancia en la
decidua materna, pero en el lupus eritematoso
sistémico, esta migracion puede ser inadecuada
y contribuir a un estado proinflamatorio desde
el inicio del embarazo. Ademas, la alteracién
en las Th1/Th2, que en un embarazo con ade-
cuadas condiciones se provoca una respuesta
de las Th2 mds tolerantes, en madres con lupus
eritematoso puede verse alterada mediante una
funcién Th1 aumentada y una polarizacion Th2
insuficiente, que ocasiona efectos adversos du-
rante la gestacion.'”

Cambios fisiolégicos del lupus que afectan el
embarazo

Cuando una paciente con lupus eritematoso
sistémico queda en estado de embarazo, en el
ambito fisiolégico se desencadenan una serie de
cambios que pueden influir en la evoluciéon de
la enfermedad y en el desarrollo del embarazo.

Uno de los principales cambios es inmunolégico
y se inicia luego de la fecundacién del 6vulo
por el espermatozoide. El embridn, al contener
material genético parcialmente ajeno al de la
madre, requiere la activaciéon de mecanismos
que generen tolerancia inmunoldgica para evitar
que éste sea rechazado. Para esto, el sistema
inmunoloégico materno experimenta una modu-
lacion: disminuye la respuesta Th1 asociada con
citocinas proinflamatorias y con ello favorece el
predominio de la respuesta Th2 y la expresién
de citocinas antiinflamatorias, como la IL4-1L10.

Este cambio inmunolégico, aunque necesario
para la viabilidad del embarazo, representa
un desafio en pacientes con lupus eritematoso
sistémico porque la patogenia del lupus esta re-
lacionada precisamente con una hiperactividad
de la respuesta Th2. Por lo tanto, el ambiente
inmunolégico gestacional puede exacerbar
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la actividad lGpica, aumentando el riesgo de
brotes durante el embarazo y complicaciones
obstétricas."!

La muerte celular mal controlada genera la
formacion de antigenos nucleares que, junto
con la hiperactividad de la respuesta Th2, esti-
mulan a los linfocitos B que, a su vez, lleva a
la activacion de células B reactivas, creando un
ambiente inmunoldgico altamente activo. Como
consecuencia, la invasion trofoblastica se da
de manera incompleta y limitada, impidiendo
asi la adecuada remodelacién de las arterias
espiraladas. Este proceso da como resultado
una placentacién defectuosa, con perfusién
insuficiente e isquemia placentaria, lo que des-
encadena estrés oxidativo. Esta placentacion
hipéxica produce factores antiangiogénicos,
como el sFlt-1 que inhibe los factores proangio-
génicos necesarios para el desarrollo vascular
adecuado. Esa interrupcién brusca induce un
dafo endotelial sistémico que se manifiesta,
clinicamente, con aumento de la tension arterial,
proteinuria, alteracion neurolégica, disfuncién
hepdtica y coagulopatias.'? Las mujeres con lu-
pus eritematoso sistémico tienen un mayor riesgo
de complicaciones : preeclampsia y desenlaces
fetales adversos. La preeclampsia, en el contexto
del lupus eritematoso sistémico, puede estar
relacionada con una disfunciéon inmunoldgica
y vascular, similar a la observada en embarazos
normotensos, pero exacerbada por la enferme-
dad autoinmune.’

Es comdn que el lupus eritematoso sistémico
se acompafe de anticuerpos antifosfolipidicos,
implicados en el inicio del sindrome antifosfo-
lipidico.

Los anticuerpos caracteristicos, como la an-
ticardiolipina, antibeta 2 glicoproteina | y
anticoagulante lUpico caracteristicos de este
sindrome, promueven un estado de hipercoagu-
labilidad. Este estado favorece la activacion de
células endoteliales y plaquetas, con inhibicién

2025; 93 (6)

de la proteina C altamente anticoagulante y dis-
minuye la fibrinolisis. Esto implica la generacién
de trombosis en la vasculatura placentaria que
afecta la perfusién en el feto y, como consecuen-
cia un aborto temprano en el primer trimestre,
muerte fetal intrauterina en el segundo o tercer
trimestre y desprendimiento de la placenta.’

Los anticuerpos antinucleares, anticuerpos
antifosfolipidicos y la formacién de otras inmu-
noglobulinas infiltran la decidua, lo que activa
a las células inmunitarias locales y genera un
ambiente inflamatorio. Se liberan, asi, citocinas
toxicas perjudiciales para el embrién o el feto
en desarrollo. A su vez, facilita el depésito de
inmunocomplejos y la activacion de la via del
complemento, lo que produce dano directo al
tejido placentario. Ademas, las células trofoblas-
ticas se convierten en blanco de autoanticuerpos
antitrofoblasto, lo que desencadena un ataque
inmunolégico mediado por la activacién del
complemento. Este proceso induce apoptosis
temprana de las células placentarias, lo que difi-
culta la implantacion o la supervivencia del feto.

Todo el ambiente inflamatorio descrito da como
consecuencia la restriccion del crecimiento in-
trauterino. Ademas, estos cambios se convierten
en inflamacién crénica que altera la expresion
de factores de crecimiento, como IGF-1, nece-
sario para el desarrollo del feto. ;Su resultado?
Un feto con crecimiento subdptimo, con bajo
peso para la edad gestacional y mayor riesgo de
complicaciones neonatales.®

Las concentraciones de complemento, especifi-
camente C3 y C4, tienden a aumentar durante
el embarazo. Sin embargo, en pacientes con
lupus eritematoso sistémico las bajas concen-
traciones de complemento, sobre todo en el
primer trimestre, se asocian con un mayor riesgo
de brotes de la enfermedad y complicaciones
gestacionales.’ Esto es particularmente rele-
vante en pacientes con antecedentes de nefritis
lipica.
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Las pacientes con lupus eritematoso sistémico
tienen concentraciones elevadas de marcadores
inflamatorios durante el embarazo en com-
paracion con mujeres sanas. Esos marcadores
incluyen a las citocinas proinflamatorias y qui-
miocinas, que pueden estar elevadas debido a
la actividad de la enfermedad. La activacion de
granulocitos y granulocitos de baja densidad
también se ha relacionado con una menor
duracion del embarazo en pacientes con lupus
eritematoso sistémico.'®

Lo que en un embarazo sano permite la tole-
rancia materno-fetal, en pacientes con lupus
eritematoso sistémico puede convertirse en
un factor desencadenante de brotes y com-
plicaciones graves. La hiperreactividad del
sistema inmunitario, sumada a la produccién
de autoanticuerpos y al estado proinflamatorio,
afecta directamente la formacion y funcién de la
placenta, que da lugar a: preeclampsia, abortos
espontaneos y restriccion del crecimiento fetal.
Ademas, los anticuerpos antifosfolipidicos y la
disfuncion del complemento agravan atin mas
el riesgo obstétrico."”

Sindromes obstétricos asociados con el lupus
Como seres vivos, provistos de vascularizacion,
enfrentamos en todo momento una respuesta
biolégica con un sistema complejo que bus-
ca nuestra adaptacion y supervivencia. Este
sistema estd compuesto por vasos sanguineos,
células de la respuesta inmunitaria y mediado-
res inflamatorios que intervienen en todos los
procesos de desarrollo humano, partiendo desde
la embriogénesis con su importante papel en la
placentacion y la evolucién del embarazo.

Asi mismo, aunque esta respuesta innata cons-
tituye per se un mecanismo protector, puede
estar implicada en la génesis de diferentes pa-
decimientos.

Los sindromes obstétricos se han reconocido,
clasicamente, como padecimientos distintos.

Sin embargo, luego de los analisis moleculares
e histopatolégicos de la unidad fetoplacentaria,
a partir del 2011 se vienen documentado las
afecciones de la placenta como via comun, lo
que marca un importante hallazgo que permite
comprender la etiopatogenia de mds que una
enfermedad, un espectro de escenarios clinicos.?

El proceso de placentacién humana se lleva a
cabo mediante un proceso de inflamacién y remo-
delacién vascular. La placenta, que en principio es
hemocorial, con una primera etapa denominada
histotréfica en la que el feto adherido a la decidua
permanece en un estado hipoxémico mitigando
la formacién de radicales libres. En otro momento
viene la placentacion profunda iniciada por célu-
las NK'y mediada por macréfagos M2, en la que
hay una invasion trofobldstica extravellosa para
la remodelacién y epitelizacion de las arterias
espiraladas, asi como la creacién de lagos pla-
centarios que permiten el ingreso del trofoblasto
extravelloso a la decidua. La inflamacion y la
trombosis son episodios que pueden interferir
en la placentacion profunda, especialmente las
citocinas como TNF-a, TGF-$, IL-1B, IL-6, IL-8
e IL-10, la polarizacién de los monocitos M1
proinflamatorios frente a M2 remodelacién, con
predominio de los M1. Ademas, durante este
proceso la activacion plaquetaria mediada por
factores genéticos se relaciona con alteraciones
moleculares y vasculares.

Un fracaso en este Gltimo momento de la placen-
tacion tendrd como consecuencia la aparicion de
padecimientos de causa subyacente compartida,
como parte de un espectro de gravedad varia-
ble, en funcién del grado de alteracién durante
el proceso. Este grupo de padecimientos hace
referencia a los ahora denominados sindromes
obstétricos, entre los que se encuentran el parto
pretérmino, ruptura prematura de membranas
ovulares (restriccion de crecimiento fetal, pree-
clampsia, desprendimiento prematuro de la
placentay la muerte fetal intrauterina, que como
bien se ha mencionado comparten el factor de
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riesgo “madre vascularizada” que se manifiesta
de manera aislada o interpuesta entre si."

De acuerdo con el grado de afectacion hay tres
fenotipos. En el escenario donde la remodelacién
de las arterias espiraladas ocurre parcialmente
se tendrd como resultado clinico: el parto pre-
término, la ruptura prematura de membranas
pretérmino y la restriccién del crecimiento fetal,
sin preeclampsia. Cuando la remodelacién esta
ausente se manifestard como preeclampsia, y
cuando se le asocia con estas lesiones obstructi-
vas, el espectro serd de afecciones agudas, como
la preeclampsia con restriccion del crecimiento
fetal, el desprendimiento placentario y la muerte
fetal intrauterina, secundaria a infartos placenta-
rios. Para el grupo especifico de pacientes con
lupus eritematoso sistémico se han descrito al-
teraciones en la expresion de genes que regulan
la angiogénesis, la respuesta celular al estimulo
del factor de crecimiento, la unién a la heparina,
el HIF-1 y la via de sefalizacién de IL-17, que
resultan en alteraciones durante el proceso de
placentacion."

En el amplio estudio de las vias moleculares y
la fisiopatologia de los trastornos de la placenta,
en la actualidad se reconoce su génesis multi-
factorial, no solo con inflamacion sistémica y
disfuncion endotelial sino también con estrés
oxidativo. Cronolégicamente, el episodio se
inicia con una placentacién deficiente, segui-
do de un estado de hipoxia placentaria que
desencadena la liberacion de factores anti-
angiogénicos e inflamacién sistémica, que se
encuentra potenciada por el estrés oxidativo
resultante de anomalias mitocondriales y pérdida
en la regulacién inmunitaria.?

Una reciente revision sistemdtica y metandlisis
que buscé identificar los desenlaces maternos y
fetales en mujeres latinoamericanas con lupus
eritematoso sistémico, encontrd una asociacion
estrecha entre esta enfermedad y los sindromes
obstétricos (parto pretérmino, ruptura prematura

2025; 93 (6)

de membranas, preeclampsia, desprendimiento
de placenta, restriccion del crecimiento fetal,
pérdida gestacional y muerte fetal), destaca el
aumento en la asociacion causal cuando a la
enfermedad se le agrega la nefritis IGpica como
escenario especial de alto riesgo.? Entre los
factores de riesgo que involucran enfermedad
|Gpica y la manifestacién de estos sindromes
obstétricos se encuentran: la actividad de la
enfermedad antes de la concepcién, actividad
seroldgica durante el primer trimestre, duracion
corta de la enfermedad, nefritis lGpica, bajo re-
cuento plaquetario, positividad de anticuerpos
antifosfolipidicos, anti Ro/SSA y anti LA/SS-B.

DISCUSION

La revision del lupus eritematoso sistémico
en el contexto del embarazo y los sindromes
obstétricos puso de manifiesto varios hallazgos
importantes que pueden guiar la practica clinica
y la investigacién futura. La bibliografia revisada
sugiere que el lupus eritematoso sistémico, como
enfermedad autoinmune crénica, se caracteriza
por la coexistencia de una amplia gama de
manifestaciones clinicas. Afecta, sobre todo, a
mujeres en edad reproductiva y representa un
gran reto clinico porque tienen mayor riesgo de
complicaciones y aparicién de sindromes obsté-
tricos. Estos Gltimos corresponden a un espectro
de escenarios clinicos que comparten una via
etiopatolégica comdn mediada por inflamacion,
con consecuente alteracion placentaria y mani-
festaciones clinicas heterogéneas. Al compartir
diferentes vias inflamatorias mediadas por la
respuesta inmunitaria se encuentran en estrecha
relacién con el lupus eritematoso sistémico, que
favorece su inicio. Los sindromes obstétricos mas
comunes asociados con el lupus eritematoso
sistémico incluyen: preeclampsia, Iprematurez
y pérdida fetal.?

Durante el embarazo, el brote de la enfermedad

se manifiesta con una incidencia del 25.6% vy las
manifestaciones encontradas con mas frecuencia
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Cuadro 1. Resumen de los trabajos relevantes (continda en la siguiente pagina)

Tipo de estudio Poblacion estudiada Resultados principales

Cajamarca-Baron J,
Sanmiguel-Reyes C,
Bedoya-Loaiza JE,
Castaneda-Gonzalez
JP, et al.?

Torres-Torres J,
Espino-y-Sosa S,
Martinez-Portilla R,
Borboa-Olivares H,
etal.?

Zucchi D, Fischer-
Betz R, Tani C."

Silver R, Craigo S,
Porter F, Osmundson
SS, Kuller JA, Norton
ME. %

Hu Z, Gao R, Huang
W, Wang H, Qin L*

Hoffman MK. The
great obstetrical
syndromes and the
placenta.®

Li HH, Sai LT, Tian S,
LiuY, Freel Cl, Wang
K, et al. ™

Zamora-Medina M
del C, Orozco-Gui-
Ilén O A, Domin-
guez-Quintana M,
Romero-Diaz J.®

Kiriakidou M, Ching
CL.#

Parikh SV., Almaani
S, Brodsky S, Rovin
BH. Update on Lu-
pus Nephritis: Core
Curriculum 2020. 2

2025

2024

2023

2023

2023

2023

2022

2021

2020

2020

Revision sistemdtica
y metaanalisis

Revision narrativa de

la literatura

Revision narrativa de
la literatura

Guia de practica

clinica

Revision sistemdtica
y metaanalisis

Revision de la lite-
ratura

Estudio observacio-
nal de tipo trans-
versal

Articulo de revision

Articulo de revision

Articulo de revision

Mujeres embarazadas con
lupus eritematoso sistémico

Poblacién gestante

Mujeres embarazadas con
lupus eritematoso sistémico

Mujeres embarazadas con
lupus eritematoso sistémico

Mujeres embarazadas con

lupus eritematoso sistémico

manejadas con hidroxiclo-
roquina

Poblacién obstétrica

Poblacién obstétrica

Mujeres embarazadas con
lupus eritematoso sistémico

Pacientes con lupus erite-
matoso sistémico

Pacientes con nefritis lGpica

Las mujeres latinas con lupus erite-
matoso sistémico tienen un mayor
riesgo de tener desenlaces adversos
en el embarazo: preeclampsia y parto
pretérmino. Factores de riesgo: nefritis
ldpica y actividad de la enfermedad.

Interaccién de factores genéticos,
inmunolégicos y vasculares que contri-
buyen a padecer preeclampsia,

Factores de riesgo asociados con de-
senlaces adversos del embarazo

Recomendaciones basadas en la evi-
dencia para el tratamiento de pacientes
con lupus eritematoso sistémico (LES)
durante el embarazo

El uso de HCQ puede disminuir el ries-
go de actividad del lupus eritematoso
sistémico durante el embarazo y la
incidencia de preeclampsia

Reconoce el papel de la inflamacion
materna y la trombosis en la patogé-
nesis de sindromes obstétricos

Podria haber genes relacionados con la
respuesta inmunoldgica o con el estrés
placentario que se expresen de manera
diferente entre los fetos masculinos y
femeninos

Relacién entre la actividad del lupus
eritematoso sistémico (LES) y el em-
barazo, asi como el efecto del lupus
eritematoso sistémico en los desenlaces
obstétricos.

El lupus eritematoso sistémico es mas
prevalente en mujeres afroamericanas
y en otras minorias étnicas, y que su
diagnéstico y tratamiento presentan
desafios debido a su heterogeneidad
genética y fenotipica.

Actualizacion: epidemiologia, fisiopa-
tologia, diagndstico y tratamiento de
la nefritis lGpica, una complicacion
renal comin en el lupus eritematoso
sistémico
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Cuadro 1. Resumen de los trabajos relevantes (continuacién)

Tipo de estudio Poblacion estudiada Resultados principales

Sammaritano LR. ™

Andreoli L, Bertsias
GK, Agmon-Levin
N, Brown S, Cervera
R, Costedoat-Chalu-
meau N, et al.

Revaux A, Mekinian
A, Nicaise P, Bucourt
M, Cornelis F, La-
chassinne E, et al. "

Brosens I, Pijnenborg
R, Vercruysse L,
Romero R.?

Tsokos GC.7

astensen M, Forger
7,1

Redman CWG,
Sargent IL. "2

Rahman A, Isenberg
DA. 10

D’Cruz DP, Khamas-
hta MA,Hughes GR.®
Doria A, laccarino L,
Sarzi-Puttini P, Ghi-
rardello A, Zampieri
S, Arienti S, et al.®

Buyon JP, Clancy
RM. 11

Urowitz MB, Glad-
man DD. "7

2017

2017

2015

2011

2011

2009

2009

2008

2007

2006

2003

1999

Revision narrativa de
la literatura

Guia de practica
clinica

Observacional de
cohorte retrospectivo

Articulo de revision

Articulo de revisién

Revision narrativa de
la literatura

Articulo de revision

Articulo de revision

Articulo de revision

Articulo de revision

Revision narrativa de
la literatura

Estudio de cohorte
prospectivo

Mujeres embarazadas con
lupus eritematoso sistémico

Pacientes con lupus

eritematoso sistémico y/o
sindrome antifosfolipido

Mujeres embarazadas

con resultados obstétricos

adversos

Pacientes obstétricas

Pacientes con lupus erite-

matoso sistémico

Pacientes obstétricas

Pacientes con preeclampsia

Pacientes con lupus erite-

matoso sistémico

Pacientes con lupus erite-

matoso sistémico

Mujeres con lupus eritema-

toso sistémico

Mujeres con lupus eritema-

toso sistémico

Pacientes con lupus erite-

matoso sistémico

2025; 93 (6)

Importancia de la evaluacién precon-
cepcional para identificar pacientes
con dano severo relacionado con la
enfermedad, la necesidad de concebir
cuando la enfermedad estd estable e
inactiva, y la evaluacién de factores
de riesgo relevantes como enfermedad
renal, anticuerpos antifosfolipidos y
anticuerpos anti-Ro/SS-A 'y anti-La/SS-B

Recomendaciones para la salud de la
mujer y la gestion de la planificacion
familiar, reproduccién asistida, emba-
razo y menopausia

Seguimiento obstétrico de pacientes
con al menos un evento caracterizado
por intervilositis crénica de etiologia
desconocida; se identificaron enfer-
medades autoinmunes o anticuerpos
autoinmunes; sindrome antifosfolipido
primario; sindrome de Sjogren, anemia
perniciosa y enfermedad celiaca.

Trastornos en la transformacion de las
arterias espirales uterinas pueden con-
tribuir a complicaciones obstétricas.

Descripcioén fisiopatologia, manifes-
taciones clinicas, diagndstico y trata-
miento del lupus eritematoso sistémico

Recomendacién tratamiento enferme-
dad autoinmune en el embarazo

La evidencia sugiere, que el principal
problema placentario que genera el
sindrome de preeclampsia es el estrés
oxidativo, mas que la hipoxia

Vision integral sobre lupus eritematoso
sistémico: fisiopatologia, manifestacio-
nes clinicas, diagnéstico y estrategias
terapéutica

Generalidades lupus eritematoso
sistémico

El aumento de estrégenos durante el
embarazo puede inducir un cambio en
la respuesta inmune de tipo Th1 a Th2,

Funcién de los autoanticuerpos ma-
ternos, en la patogénesis del bloqueo
cardiaco congénito (BCC)

La mortalidad general ha disminuido,
sin embargo, han emergido nuevas
causas de morbilidad, como enferme-
dades cardiovasculares y dano acumu-
lativo relacionado con el tratamiento
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Molina-Giraldo S, et al. Lupus eritematoso sistémico

corresponden a artritis, hematoldgicas y cuta-
neas.' El grupo de pacientes embarazadas tiene
mayor riesgo de complicaciones que pudieran
superar el 50%, en especial relacionado con la
positividad de anticuerpos antifosfolipidicos,
actividad persistente de la enfermedad y requeri-
miento de medicacion. El tratamiento durante el
embarazo representa un gran reto clinico porque
gran parte de los inmunosupresores e inmuno-
moduladores representan un riesgo potencial
para el embrién y feto en desarrollo.?' El objetivo
principal es lograr un adecuado control de la
enfermedad sin alteraciones que deriven en des-
enlaces perinatales adversos, con medicamentos
cuya utilidad sea compatible con el embarazo.
El plan de tratamiento en este grupo poblacional
se fundamenta en tres pilares importantes: pre-
vencion de la actividad, tratamiento del brote y
prevencion de complicaciones obstétricas. #2223

La revision también destaca la importancia de un
tratamiento integral del embarazo en pacientes
con lupus eritematoso sistémico. Los resultados
sugieren que un tratamiento adecuado, en parti-
cular la planeacién del embarazo ajustando una
pauta “amigable” y sin actividad de la enferme-
dad puede reducir el riesgo de complicaciones
y mejorar los desenlaces maternos y fetales.” La
revision también destaca la necesidad de mas
investigacion a propésito del tratamiento éptimo
del embarazo en pacientes con lupus eritematoso
sistémico. La bibliografia revisada sugiere que los
desenlaces maternos y fetales en pacientes con
lupus eritematoso sistémico pueden ser mejores
cuando se proporciona un tratamiento integral
y adecuado, para mantener la estabilidad de la
enfermedad, factor predictivo importante para el
buen resultado del embarazo.! Los factores que
influyen en los desenlaces maternos y fetales en
pacientes con lupus eritematoso sistémico son,
principalmente, a actividad de la enfermedad
antes del momento de la concepcion, actividad
serolégica sobre todo durante el primer trimestre,
trombocitopenia, la positividad de anticuerpos
antifosfolipidos, anti RO y anti LA.!

Debe tenerse en consideracion que estos resulta-
dos pueden estar potenciados por un escenario
importante de alto riesgo constituido por la
nefritis lGpica activa, con una asociacién con el
aumento hacia la insuficiencia renal que requie-
re terapia de reemplazo renal hasta en 30% y
mortalidad entre 5y 25% en los primeros cinco
anos en el caso ser de histologia proliferativa.?
Asi mismo, su relacion con diferentes sindromes
obstétricos, principalmente la preeclampsia,
muerte perinatal, y parto pretérmino.'* Destaca
la necesidad de mas investigacion referente a los
factores que influyen en los desenlaces maternos
y fetales en pacientes con lupus eritematoso
sistémico.

La revision también destacé varias limitaciones
en la bibliografia actual acerca del lupus erite-
matoso sistémico en el contexto del embarazo
y los sindromes obstétricos. Estas limitaciones
incluyen: la falta de estudios prospectivos y la
necesidad de mas investigacion del tratamiento
optimo del embarazo en pacientes con lupus.
Futuras direcciones para la investigacion podrian
incluir el desarrollo de protocolos de tratamiento
estandar para pacientes la enfermedad, asi como
la evaluacién de la efectividad de diferentes
intervenciones para mejorar los desenlaces ma-
ternos v fetales.

CONCLUSIONES

Esta revision destaca la estrecha relacion entre
el lupus eritematoso sistémico y los sindromes
obstétricos, asi como su contexto general
mediado por inflamacién. Comprender estos
mecanismos permite no solo anticiparse a las
posibles complicaciones, sino también disefar
estrategias de seguimiento y tratamiento que
protejan, a lo largo del embarazo, a la madre
y al feto.

Declaracion de conflictos de interés
Los autores informan que no existen conflictos
de interés en relacion con este articulo.
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