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Resumo

O lapus eritematoso sistémico (LES) € uma doenca auto-imune multissistémica que
afecta sobretudo a mulher em idade reprodutiva. A gravidez na doente com LES constitui
um factor de risco para complicacées materno-fetais, algumas das quais potencialmente
graves.

Estudos para avaliar as implicagfes da gravidez na doente com LES, consideraram
factores de risco como HTA, trombocitopenia, anticorpos antifosfolipideos e doenca activa,
como preditivos de mau prognéstico materno-fetal. O reconhecimento destes factores é
fundamental no seguimento da gravidez e na orientagéo terapéutica.

Este artigo pretende rever os factores preditivos de progndéstico materno-fetal, bem

como abordar as especificidades do tratamento do LES na gravida.

Palavras chave: lupus eritematoso sistémico, gravidez, factores preditivos.



Abstract

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a multissystemic autoimmune disease
predominantly affecting women in reproductive age. Pregnacy in a SLE patient is a risk factor
to maternal and fetal complications, some of them potentially serious.

Studies to measure the implications of pregnancy in SLE patients, recognized risk
factors as hypertension, thrombocytopenia, antiphospholipid antibodies and active disease,
and considered them predictors of poor maternal and fetal prognosis. The acknowledgment
of these factors is fundamental to pregnancy follow-up and therapeutic counseling.

This article aims to review the maternal and fetal prognosis predictors, as well to

outline best practices in the specificities SLE treatment and follow-up in pregnant.

Key-words: Systemic lupus erythematosus, pregnancy, predictors.
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Lista de Siglas

LES — LUpus eritematoso sistémico

RCIU — Restricdo de crescimento intra-uterino
SAAF - Sindrome dos anticorpos antifosfolipideos
ANA — Anticorpo anti-nuclear

CAR - Colégio Americano de Reumatologia
IAL-G - indice de actividade ltpica na gravidez
AAF — Anticorpos antifosfolipideos

HTA — Hipertensao arterial

BAYV - Blogueio auriculoventricular

AC — Anticorpo anticardiolipina

ACL - Anticorpo anticoagulante lapico

HCQ - Hidroxicloroquina

IECAs — Inibidores de enzima de converséo da angiotensina

Lista de Quadros

Quadro 1: Critérios de classificagédo do LES segundo o CAR
Quadro 2: indice de actividade lpica na gravidez (IAL-G)
Quadro 3: Contra-indicacdes para a gravidez na mulher com LES

Quadro 4: Factores preditivos de mau prognoéstico materno-fetal



Introducéo

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca auto-imune multissistémica que
afecta predominantemente mulheres jovens e em idade reprodutiva. Deste modo, a gravidez
no LES constitui um desafio ao clinico pelas graves complicacées que podem surgir:
agudizacdo da doenca, aborto, morte fetal, pré-eclampsia, restricdo de crescimento intra-
uterino (RCIU), entre outras (1,2). Factores como insuficiéncia renal, doenga activa e
afeccdo irreversivel de varios orgdos sao preditivos de maior morbilidade e mortalidade
materno-fetal (1,3). A presenca de um sindrome dos anticorpos antifosfolipideos (SAAF)
associado ao LES (SAAF secundario) aumenta o risco de complicagfes obstétricas e
mortalidade perinatal (4,5).

O prévio conhecimento dos riscos e co-morbilidades permite um melhor controlo da
doenca lGpica na gravidez. E importante que o seguimento destas pacientes se inicie no
periodo pré-natal e seja efectuado por uma equipa multidisciplinar (1,2,6,7). Todos estes
factores contribuiram, nas Ultimas décadas, para a melhoria no progndéstico e decréscimo na
mortalidade materno-fetal (2). No entanto, persistem contra-indicagdes para uma gravidez
na doente com lapus (1).

Ao longo dos ultimos anos varios tém sido os estudos desenvolvidos para averiguar a
dualidade das interaccdes entre o LES e a gravidez, bem como a sua melhor abordagem.
Este estudo pretende proceder a revisdo da literatura sobre esta temética, identificar as
medidas preditivas de mau progndstico materno-fetal, bem como os farmacos mais seguros

e eficazes no controlo do LES e comorbilidades.



Material e Métodos

A revisao foi efectuada utilizando artigos cientificos, escritos em inglés ou portugués,
de revistas indexadas nacionais e internacionais e publicadas entre o dia 1 de Janeiro de
2005 e o dia 30 de Setembro de 2009, obtidos na PubMed. As palavras-chave utilizadas
foram “systemic lupus erythematosus”, “antiphospholipid syndrome”, “antiphospholipid
antibody” e “pregnancy”. Para fundamentagéo tedrica inicial foram utilizados artigos de
revisao sobre o tema. Os artigos foram seleccionados segundo o impacto na pratica clinica.

Foram privilegiados os artigos referentes aos avancgos diagnésticos e prognésticos da

gravidez no LES, bem como os meios terapéuticos mais especificos nesta area.



1. Lupus Eritematoso Sistémico e Gravidez

O LES é uma doenca auto-imune multissistémica que afecta predominantemente o
sexo feminino em idade pés-pubertéria ou inicio da 42 década de vida (8,9). As
manifestacdes mais frequentes sdo as musculo-esqueléticas, muco-cutaneas e o0s sintomas
constitucionais (febre, perda de peso e fadiga). A presenca de anticorpos anti-nucleares
(ANASs) e alteragBes hematoldgicas sdo aspectos analiticos comuns (9).

O diagndstico de LES baseia-se na existéncia de 4 ou mais critérios dos apresentados
pelo Colégio Americano de Reumatologia (CAR) (Quadro 1) (10).

O LES, como doenga multissistémica, pode afectar qualquer 6rgéo sendo a sua
evolucdo inconstante e imprevisivel, com periodos de maior actividade, intercalados com
periodos de remissao (9). A gravidez parece constituir um factor de risco para 0 aumento da
actividade no LES, pelo que a monitorizagédo cuidada durante todo o periodo gestacional é
imprescindivel. Neste contexto, varios indices foram estudados, sendo o indice de
actividade lapica na gravidez (IAL-G), um dos instrumentos mais sensiveis e especificos
na avaliagdo das agudiza¢fes (Quadro 2). Quando comparado com a avaliagdo médica
global mostrou ter igual sensibilidade (11). No IAL-G o peso relativo de cada item foi
considerado, dependendo do tipo e gravidade das manifestacées clinicas, do tratamento
efectuado e dos dados laboratoriais. Sendo assim, as manifesta¢des neuroldgicas, s6 por si
sao consideradas muito graves (grau 3) e o aumento exclusivo dos anticorpos anti-DNA e
alteracGes do complemento sado de menor valorizacdo. O resultado final varia entre 0 e 2,26
e é obtido pela média aritmética de (a) a (d) dos varios grupos. A IAL-G considera como
agudizacao valores superiores a 0,25 (12).

A avaliagdo da actividade da doenca é um parametro fundamental no aconselhamento
pré-concepcional. E no periodo pré-concepcional que se deve iniciar a pesquisa dos
factores de risco de mau prognaéstico e o planeamento do seguimento. Na presenca de
algumas comorbilidades, o0 médico deve mesmo contra-indicar a gravidez (Quadro 3) (1). As

comorbilidades severas como a diabetes pré-gestacional, insuficiéncia renal e hipertenséo



pulmonar, parecem estar presentes em gravidas mais velhas e de descendéncia Afro-
Americana (13). Nestes casos a informacéo sobre os métodos contraceptivos mais eficazes
e aplicaveis a doente, tem importancia acrescida (14). Os anti-concepcionais orais estao
contra-indicados em doentes com anticorpos antifosfolipideos (AAF) positivos, por
aumentarem o risco de fendmenos tromboembdlicos vasculares, implicando o recurso a

outros métodos anti-concepcionais (15).



2. Factores preditivos de progndéstico materno-fetal

2.1 Factores clinico-laboratoriais

As implicacdes do LES na gravidez e vice-versa tém sido alvo de vérios estudos. A
actividade do LES parece aumentar os riscos para o embrido, feto e recém-nascido. Por
outro lado a gravidez parece aumentar a actividade da doenga (7). Este ultimo facto esta
relacionado, em parte, com a exposicdo aumentada a estrogénios no periodo gestacional,
hormonas reconhecidas como deletérias no LES (16).

A gravida com LES esta mais susceptivel & agudizacdo da doenga no ultimo trimestre
da gravidez (17) e no periodo pés-parto (7). Uma agudizacdo, nos 6 meses anteriores a
concepcao, parece ter valor preditivo para nova agudizacdo durante a gravidez (18), preé-
eclampsia (5,7,16,18), parto pré-termo (7) e aborto (5,7,16). Por outro lado, uma completa
remissao da doenca esta associada a um baixo risco de complicacdes materno-fetais (6,18).
Um estudo recente mostrou que apenas 10% das doentes com doencga quiescente a
concepcao desenvolveu agudizagao, durante a gravidez ou no periodo pos-parto (19).

O atingimento renal, frequente no LES, é também preditivo de mau prognéstico
materno-fetal. A nefropatia lUpica de longa duracao incorre em maior risco de aborto
espontaneo e morte perinatal, risco este aumentado na presenca de nefrite activa (19,20),
hipertenséo arterial HTA (20,21) e AAF positivos (18). A nefrite lUpica estavel nos 6 meses
anteriores a concepgao confere melhor progndstico (18-20).

Nas doentes com nefrite lUpica diagnosticada antes da concepcao, a presenca de
proteinGria superior a 1g/dia ou a taxa de filtracdo glomerular inferior a 60 ml/min/1,73m?
constituem factores preditivos de agudizacdo da doenca renal (6). Perante uma doente com
LES, sem atingimento renal anterior, a detec¢éo de proteinuria superior a 500 mg/dia é
indicativa de nefrite lUpica, de novo, quando presente no 1° trimestre de gravidez. A
proteinuria neste periodo esta correlacionada com um risco cerca de 2,6 vezes superior de
aborto (4).
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O maior desafio do diagnostico de nefrite lUpica consiste no diagndéstico diferencial
com a pré-eclampsia (18), distincao dificil e muitas vezes impossivel (13). A hipertenséo e a
proteindria sdo comuns a ambas as patologias. Sao a favor de nefrite lUpica a existéncia de:
manifestacdes extrarenais (por exemplo envolvimento articular); serologias anormais
(aumento do anticorpo anti-DNA); diminui¢cdo dos niveis de complemento; sedimento
urinario activo, bem como resposta favoravel a corticoterapia (19,22). Por outro lado, sinais
como hiperuricemia, proteinuria, sem células ou cilindros na urina, e anormalidades das
enzimas hepaticas aumentam o indice de suspeicao de pré-eclampsia na doente com LES
(23), sobretudo quando associada a nefrite lUpica activa (20), HTA crénica (22,24),
trombocitopenia (18) ou AAF positivos (25-27). A distingdo destas duas entidades é
importante na medida em que o tratamento da pré-eclampsia (indu¢céo do parto) e nefrite
lGpica (imunossupressao) sao diferentes (13).

A restricdo de crescimento intra-uterino (RCIU) é outra complicacdo obstétrica
frequente nas doentes com LES, sobretudo quando estao presentes: doenca activa, baixo
nivel de complemento, HTA (24) e/ ou AAF (24,26). A actividade da doenca na altura da
concepcéao, nomeadamente a presenca de nefrite lUpica activa, esta associada a maior
incidéncia de RCIU (20).

O seguimento clinico frequente diminui a morbilidade associada a RCIU e a pré-
eclampsia, complicagBes que estdo associadas a reducao do fluxo da artéria umbilical. Esta
anomalia pode ser detectada eficazmente por eco-Doppler, a partir do 2° trimestre de
gravidez. Nestas situacdes, a profilaxia com heparina de baixo peso molecular e aspirina
provoca aumento do fluxo Doppler da artéria umbilical e favorece o crescimento fetal (28).

A HTA funciona também como preditivo de aborto (4) e prematuridade (7,18), na
auséncia de um controlo tensional eficaz (4).

O LES pode aumentar o risco de trombocitopenia na gravidez lapica. A coexisténcia
de um SAAF parece aumentar ainda mais a propensado para esta complicacdo hematolégica

(4). Perante uma gravida com LES e SAAF, o risco de trombocitopenia duplica relativamente
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as doentes que ndo apresentam este sindrome (4). Este distirbio hematologico esta

associado a aborto (4), perda fetal (4) e pré-eclampsia (18).

2.2 Auto-anticorpos

Os auto-anticorpos sdo mandatdérios para o diagndstico e seguimento dos doentes
com LES. Anti-ANAs, anti-DNA, anti-Sm, anti-RNP, anti-SSA/Ro e anti-SSB/La podem ser
detectados no estudo serologico destes doentes (29). Estes auto-anticorpos tém sido
associados a complicacbes materno-fetais.

Os anticorpos anti-DNA s&o importantes na avalia¢cdo da actividade da doenca, estdo
aumentados nas agudizacoes (7,19,22,23) e parecem estar associados a eventos
tromboembdlicos (30). Na doente gravida com LES s&o fundamentais para monitorizar a
actividade da doenca (7,19,22,23). O anticorpo anti-Sm é um marcador muito especifico do
LES, estando a sua presenca associada a baixo peso ao nascimento (7).

Os auto-anticorpos que mais se correlacionam com complicagfes fetais sdo os anti-
SSA/Ro e anti-SSB/La. A exposicao in utero a estes auto-anticorpos, sobretudo os
anticorpos anti-SSA/Ro (23), esta associada ao aparecimento de blogueio
auriculoventricular (BAV) (31,32). Esta complicagéo cardiaca desenvolve-se entre a 162 e a
262 semanas de gestacdo e esta associada a maior mortalidade e morbilidade fetal. Assim,
0 seu despiste deve iniciar-se antes da 162 semana de gestacéo, de forma a detectar BAV
de 1° grau (31). Varios foram os métodos estudados para a deteccao precoce de BAV (32),
sendo o cinetocardiograma fetal aquele que mostrou maior sensibilidade (31,32). O
diagnéstico atempado de BAV tem interesse, ja que o tratamento com corticoesteroides
fluorados nestas condicdes pode evitar a progresséo para BAV completo (31). De referir
também a associacdo entre o anticorpo anti-SSB/ La, aborto espontaneo e morte fetal (7)
assim como a associacao entre o anticorpo anti-SSA/Ro e o aborto recorrente (30).

O lapus neonatal € um distarbio raro e multissistémico (32). As manifestagdes clinicas
mais caracteristicas sdo rash cutaneo eritematoso, colestase e insuficiéncia hepéatica

12



fulminante, trombocitopenia, pancitopenia e cardiomiopatia (23). O curso do lUpus neonatal
€ geralmente transitério, pois estd dependente da persisténcia de auto-anticorpos maternos

na circulacdo neonatal, os quais desaparecem até ao 8° més de vida (32).

2.3 Anticorpos antifosfolipideos

A existéncia de um sindrome dos anticorpos antifosfolipideos (SAAF) ou a presenca
de anticorpos antifosfolipideos (AAF) na gravida, comportam desfechos obstétricos
desfavoraveis, entre eles: aborto (23,30,33), RCIU (24,26,28), parto pré-termo (7), pré-
eclampsia (25-27) e morte fetal (4,7,23). O risco de fenbmeno tromboembdlico ou
complicacao obstétrica é inferior nos doentes sem episédio anterior ou doenca auto-imune
concomitante (34). A presenca de LES e SAAF secundario est4 associada a um risco de
morte materna perinatal 3 vezes superior ao das gravidas que apresentam apenas LES (5).
Este € um indicador importante na medida em que 20 a 40% das doentes com LES tém
doseamento positivo para AAF (35).

Na prética clinica os auto-anticorpos anticardiolipina (AC), anticoagulante lupico (ACL)
e anti-B2-glicoprotéina | sdo os mais utilizados no diagndstico do SAAF (35). O ACL é mais
especifico de SAAF e o AC, o mais sensivel (30). Classicamente os anticorpos IgG e IgM
ACL e AC séo associados as complicagdes clinicas do SAAF anteriormente referidas (36).
No entanto, outros AAF, como os anti-B2-glicoprotéina |, também aumentam a probabilidade
destas complicac¢des. Os niveis persistentemente elevados de IgG e IgM anti-32-
glicoprotéina I, foram associados a trombose venosa e arterial, respectivamente (36). O IgM
anti-p2-glicoprotéina | foi também associado a morte fetal (7).

Para além dos AAF referidos, uma variedade de proteinas plasmaticas, denominadas
proteinas de ligacdo a fosfolipideos, foram reconhecidas como alvos deste auto-anticorpos.
Um estudo mostrou a existéncia de um AAF anti — FXII em muitos pacientes com LES. A
sua presenca foi associada a fendmenos tromboembolicos vasculares, aborto espontaneo e
morte fetal (33).

13



O risco de eventos tromboembdlicos durante a gravidez ndo esta apenas associado
aos AAF. Clowse et al reforcaram a importancia do aconselhamento sobre o tabagismo,
imobilizacdo e HTA como factores de risco para fenbmenos tromboembdélicos nas gravidas
com LES (13).

A presenca de auto-anticorpos caracteristicos do LES e AAF na circulacao materno-
fetal provoca dano placentario e afecta o desenvolvimento do feto. Assim, para além da
monitoriza¢do dos auto-anticorpos do LES e dos AAF, a redugéo de Gonodotrofina
Coriénica Humana B, segregada pela placenta, parece constituir um bom marcador do dano

placentario e da tendéncia para aborto recorrente e trombose vascular (30).
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3. Farmacoterapia durante a gravidez

As implicacdes das medidas de intervencéo terapéutica durante a gravidez na doente
lipica séo inumeras. Muitos dos efeitos adversos estdo relacionados com a teratogenicidade
da farmacoterapia. A utilizacdo de corticoterapia, azatioprina e mais recentemente de
ciclosporina, é consensualmente aceite no tratamento do LES com elevada actividade
durante a gravidez (37). A corticoterapia em altas doses no periodo pré-concepcional e
durante a gravidez estd associada a maior risco de HTA, diabetes (13) e prematuridade
(18,21), sem afectar a longo prazo a imunocompeténcia dos recém-nascidos. (38).

A hidroxicloroquina (HCQ) é tradicionalmente utilizada no tratamento do LES
favorecendo a prevencao da trombose (39), nefrite lUpica, atingimento do sistema nervoso
central, bem como de outros 6rgéos (39-41). A sua utilizagdo durante a gravidez também
provou eficacia na reducao da actividade da doenca (5), sem haver comprometimento fetal.
As gravidas que mantém o tratamento com HCQ mostram melhor controlo da doenca do
que aguelas gue o interrompem imediatamente antes da gravidez ou durante a mesma (42).
A HCQ parece ter interesse acrescido nas doentes que apresentam concomitantemente
SAAF, pela sua eficacia na prevencéo de fendmenos tromboembolicos (40).

Quando esta medicacao se mostra ineficaz, € necessario recorrer a terapias mais
agressivas. A ciclofosfamida é um farmaco manifestamente eficaz no tratamento das
complicacdes major do LES. No entanto, a utilizacdo durante a gravidez é restrita, ou
mesmo contra-indicada, devido a sua teratogenicidade e elevado risco de morte fetal (43).

Novas terapias tém sido propostas para o tratamento da gravida com LES. Nas
doentes lUpicas com abortos espontaneos de repeticao, a terapia intravenosa com
imunoglobulinas parece ser segura e efectiva a diminuir o indice de actividade da doenca
durante a gravidez. Os niveis de complemento e de anticorpos também tendem a normalizar
(37,44).

Micheloud et al propuseram uma combinagéo de Etanercept (anti-TNF-a),
plasmaferese e altas doses de imunoglobulinas intravenosas no tratamento das doentes
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com nefrite lGpica severa, refractéria e potencialmente fatal (45). No entanto, como o
Etanercept pode atravessar a barreira placentaria ndo deve ser utilizado de forma
indiscriminada (37). Nos doentes com nefrite lUpica de longa duracdo a administracéo de
baixa dose de aspirina melhora o prognostico (6).

Altos niveis de prolactina e aumento do anticorpo anticoagulante Iipico em doentes
gravidas com LES e SAAF foi associado a aumento da actividade da doencga, parto pré-
termo e baixo peso ao nascimento (46). Um estudo prop8e a bromocriptina, inibidor da
secrecdo de prolactina, como farmaco eficaz na prevencdo das complicacdes materno-fetais
neste contexto (47).

Para além da farmacoterapia que permite controlar a actividade do LES, é necessario
tratar as co-morbilidades. A HTA diagnosticada antes ou durante a gravidez implica sempre
iniciar terapéutica. Quando o seu diagnostico é efectuado anteriormente & concepgéo é
fundamental continuar o tratamento. No entanto, a utilizac&o de inibidores da enzima de
conversao da angiotensina (IECAs) deve ser descontinuada e substituida por outro anti-
hipertensor, dado o seu efeito teratogénico (4).

A informacao referente ao perfil serolégico da doente gravida com lapus fornece dados
importantes para orientar o tratamento. Recomendagfes especificas para os doentes com
LES e SAAF foram estabelecidas (3). O tratamento do SAAF/AAF subjacente permite
diminuir o risco de pré-clampsia (25,27), aborto (23,30), RCIU (24,26,28), parto pré-termo (7)
e morte fetal (4,7,23). O padréo no tratamento e profilaxia das gravidas com LES baseia-se
na heparina de baixo peso molecular e na aspirina em baixa dose (3,27,34). O uso de
varfarina est4 desaconselhado durante a gravidez pela sua teratogenicidade, sendo seguro
no aleitamento (34).

Um estudo recente efectuado em Portugal, mostrou que as gravidas com LES, que
apresentam simultaneamente AAF (quer tenham SAAF ou néo), quando tratadas com baixa
dose de aspirina (100 mg/dia) e heparina de baixo peso molecular em dose profilactica, tem
um progndstico sobreponivel ao das gravidas que ndo apresentam estes auto-anticorpos
(25).

16



O Quadro 4 resume os factores preditivos de prognéstico materno-fetal mais

estudados.
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Conclusao

O prognostico da gravidez em doentes com LES tem melhorado significativamente nos
ultimos anos, especialmente devido aos avangos na monitorizagdo e tratamento. A
avaliacdo pré-gestacional dos factores de risco e o seguimento frequente destas doentes
melhora significativamente o prognostico materno-fetal.

Os factores preditivos de prognostico devem ser avaliados na pré-concepgéo e
monitorizados durante a gravidez. Na presenca de doenca activa a decisdo de uma eventual
gravidez deve ser desencorajada. Quando ha atingimento renal € fundamental avaliar o seu
estadio. A proteinuria e a HTA sao factores preditivos de nefrite lUpica activa e pré-
eclampsia, sendo essencial diferenciar as duas situa¢des, ou detectar a sua co-existéncia.
Quando estao presentes AAF, o tratamento com baixa dose de aspirina e heparina de baixo
peso molecular deve ser iniciado, de modo a prevenir complicacdes tromboembdlicas e
obstétricas. E importante referir que estas gestacées comportam riscos ndo terminam com o
fim da gravidez, sendo necessario o seguimento pos-parto.

O feto deve ser regularmente monitorizado, especialmente nas gravidezes de alto
risco. O eco-Doppler parece ser relevante na deteccdo de RCIU. As doentes com anti-
SSA/Ro e/ou anti-SSB/La devem efectuar rastreio de BAV com cinetocardiograma fetal.

A farmacoterapia da doente gravida tem algumas particularidades. Na maioria dos
casos a agudizacdo da doenca durante a gravidez pode ser tratada de forma segura.
Farmacos como a azatioprina, ciclosporina e corticéides séo utilizados com seguranga no
tratamento de manutencao e de agudizacdo. A HCQ é utilizada na prevencéo de
agudizacOes na gravida, com efectividade e seguranca. A ciclofosfamida deve ser
prontamente contra-indicada pelo seu potencial teratogénico. Para além da prevencao e
tratamento das situag@es agudas é fundamental o tratamento das comorbilidades.

Apesar da crescente investigacdo e dos avancos verificados nesta area, muitos dos
novos factores preditivos e medidas terapéuticas referidos nesta revisdo carecem de maior
esclarecimento e fundamentacdo. Assim, novos estudos multidisciplinares sdo necessarios

18



para actualizar as recomendacdes e linhas de orientacéo terapéutica na abordagem da

doente gravida com LES.
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Anexos

Quadro 1: Critérios de classificagdo do LES segundo o CAR

1. Rash Malar

2. Rash discoide

3. Fotossensibilidade

4. Ulceras orais/ nasofaringeas

5. Artrite ndo erosiva envolvendo duas ou mais articulagdes periféricas

6. Serosite: pleurite e/ ou pericardite

7. Envolvimento renal: proteindria persistente> 0,5 g/ 24h ou cilindros celulares

8. Envolvimento neurolégico: convulsdes ou psicose

9. Envolvimento hematolégico: anemia hemolitica, leucopenia < 4000/mm? em
duas ou mais ocasides, linfopenia < 1500/ mm® em duas ou mais ocasides, ou
trombocitopenia < 100,000/mm?

10. Envolvimento imunolégico: anticorpo anti-DNA, anticorpo anti-Sm ou anticorpos
antifosfolipideos

11. Anticorpos antinucleares

Adaptado de Hochberg (10).
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Quadro 2: indice de actividade lGpica na gravidez (IAL-G)

Febre 0 1
Grupo 1
Rash 0
Manifestacoes
Artrite 0
clinicas pouco
Serosite 0 1
severas
(a) Média:
Neurologico 0
Renal 0
Grupo 2
Pulméo 0
Manifestacoes
Hematoldgico 0 1
clinicas severas
Vasculite 0
do LES
Miosite 0
(b) Maximo:
Prednisona
Grupo 3 (>0,25mg/kg), NSAIDs, 0 1
Alteracfes na HCQ
medicacgdo Imunossupressor 0
(c) Média:
Proteindria 0 1
Grupo 4
Anti-DNA 0 1
Dados
C3,C4 0 1
laboratoriais
(d) Média:

Resultado IAL-G = (a+b+c+d)/4

Adaptado de Buyon et al (12).
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Quadro 3: Contra-indicacdes para a gravidez ha mulher com LES

e Hipertenséo pulmonar severa.

Doenca restritiva pulmonar severa.

¢ Insuficiéncia renal cronica.

e Pré-eclampsia ou HELLP (hemdlise, enzimas hepaticas elevadas e plaquetas
baixas) prévios mesmo quando tratada com aspirina ou heparina.

e AVC nos 6 meses anteriores.

e Agudizacdo do LES nos 6 meses anteriores.

e Insuficiéncia cardiaca.

Adaptado de Ruiz-Irastorza et al (1).
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Quadro 4: Factores preditivos de mau prognéstico materno-fetal

Factores de risco Complicacdes
- Prematuridade

Doenca activa’ - Pré-eclampsia
- Aborto
- Aborto

Nefrite lGpica activa” - Morte perinatal

- Pré-eclampsia

- Agudizacao de nefrite lupica
Proteinuria
- Pré-eclampsia

- Agudizacao de nefrite lupica
- Pré-eclampsia

HTA
- RCIU

- Aborto

- Pré-eclampsia
Trombocitopenia - Aborto

- Perda fetal

- Aborto

- Morte fetal
Auto-anticorpos

- Lupus neonatal

-BAV

- Agudizacao da nefrite lupica
- Pré-eclampsia
- RCIU
Anticorpos antifosfolipideos
- Aborto

- Morte fetal

- Trombose vascular
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- Prematuridade

Altas doses de corticoides - Diabetes

- HTA

"Doenca estavel durante os 6 meses anteriores & concepcdo confere prognéstico
mais favoravel.

“ Nefrite lupica quiescente apresenta melhores resultados.
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