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Edema vulvar agudo como
manifestacion inicial de lupus
eritematoso sistémico en el segundo
trimestre del embarazo

Severe vulvar edema as a first manifestation
of systemic lupus erythematosus in the
second trimester of pregnancy.
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Resumen

ANTECEDENTES: El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad autoinmunitaria
multisistémica con una prevalencia estimada en México de 20 a 90 casos por cada
100,000 habitantes, afecta predominantemente a mujeres en edad reproductiva. En
la poblacién latina suele manifestarse con un fenotipo mas agresivo, caracterizado
por una aparicion temprana de nefritis IGpica y un mayor indice de dafio orgdnico
acumulado en comparacion con otras etnias. En estas pacientes el embarazo se con-
sidera de alto riesgo debido a que sus cambios inmunoldgicos, especificamente el de
la respuesta Th1 a Th2, pueden desencadenar brotes de actividad en el 40 a 60% de
los casos.

CASO CLINICO: Paciente de 22 afios con 27.3 semanas de gestacion, quien ingresé
por edema vulvar agudo (+++), doloroso e incapacitante. Se identificaron eritema ma-
lar, dlcera oral y proteinuria. Los estudios inmunoldgicos reportaron hipocomplemen-
temia (C3: 12 mg/dL, C4: 5 mg/dL), ANA (1:160), anti-ADN y anti-Sm positivos. En este
escenario clinico, la paciente cumplia con los criterios de clasificacion ACR/EULAR
2019° en un contexto compatible con lupus eritematoso sistémico. Fue tratada con
prednisona, azatioprina e hidroxicloroquina, con desaparicion del edema. El embara-
zo finalizé satisfactoriamente por parto eutdcico a las 36.3 semanas, con un recién
nacido sano de 2800 g.

CONCLUSIONES: El edema vulvar masivo puede constituir una manifestacién inicial
de actividad lupica durante la gestacién. Ante un cuadro de edema genital incapaci-
tante asociado con datos mucocutaneos, proteinuria o alteraciones inmunoldgicas,
el diagndstico diferencial con preeclampsia es decisivo para iniciar oportunamente el
tratamiento inmunomodulador y mejorar el prondstico materno-fetal.

PALABRAS CLAVE: Lupus eritematoso sistémico; embarazo; edema vulvar; nefritis
lUpica; preeclampsia.

Abstract

BACKGROUND: Systemic lupus erythematosus (SLE) is a multisystem autoimmune
disease with an estimated prevalence in Mexico of 20—90 cases per 100,000 inhab-
itants; it predominantly affects women of reproductive age. In Latin American popu-
lations, SLE is typically associated with a more aggressive phenotype, characterized
by earlier onset of lupus nephritis and a higher burden of cumulative organ damage
compared with other ethnic groups. Pregnancy is considered high risk in these pa-
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tients because immunological changes—particularly the shift from a Th1- to a Th2-dominant response—may precipitate disease
flares in 40—60% of cases.

CLINICAL CASE: A 22-year-old pregnant patient at 27.3 weeks of gestation was admitted with acute, painful, and disabling vulvar
edema. Malar erythema, an oral ulcer, and proteinuria were documented. Immunological testing revealed hypocomplementemia
(C3: 12 mg/dL; C4: 5 mg/dL), antinuclear antibodies (ANA) at a titer of 1:160, and positive anti-double-stranded DNA and anti-Sm
antibodies. In this clinical context, the patient fulfilled the 2019 ACR/EULAR classification criteria for systemic lupus erythemato-
sus. Treatment with prednisone, azathioprine, and hydroxychloroquine led to complete resolution of the edema. The pregnancy was
successfully completed with delivery at 36.3 weeks of gestation, resulting in a healthy newborn weighing 2,800 g.

CONCLUSIONS: Massive vulvar edema may represent an initial manifestation of lupus activity during pregnancy. In cases of dis-
abling genital edema associated with mucocutaneous findings, proteinuria, or immunological abnormalities, differentiation from
pre-eclampsia is essential to ensure the timely initiation of immunomodulatory therapy and to improve maternal and fetal outcomes.

KEYWORDS: Systemic lupus erythematosus; Pregnancy; Vulvar edema; Lupus nephritis; Pre-eclampsia.

ANTECEDENTES

El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad autoin-
munitaria multisistémica con una prevalencia estimada
en México de 20 a 90 casos por cada 100,000 habitantes;
afecta sobre todo a mujeres en edad reproductiva.’ En la
poblacién latina, el lupus eritematoso sistémico suele tener
un fenotipo mas agresivo, caracterizado por una aparicion
temprana de nefritis lipica y un mayor indice de dafo or-
ganico acumulado en comparacion con otras etnias.? La
gestacion en estas pacientes se considera de alto riesgo
debido a que los cambios inmunolégicos del embarazo,
especificamente el de la respuesta Th1 a Th2, pueden des-
encadenar brotes de actividad en el 40 a 60% de los casos.?

La actividad lupica durante el segundo y tercer trimestre
se asocia directamente con resultados adversos graves:
restriccion del crecimiento intrauterino, parto pretérminoy
pérdida fetal.#Entre las manifestaciones clinicas, el edema
vulvar masivo gestacional representa una complicacién
obstétrica infrecuente y angustiante. Desde el punto de
vista fisiopatolégico se ha relacionado con alteracion del
drenaje linfatico, hipoalbuminemia y trastornos hiperten-
sivos.® El signo cardinal de brote Itpico inicial representa
un desafio diagndstico.

La bibliografia actual subraya la dificultad de diferenciar la
nefritis [Upica de la preeclampsia porque ambas afecciones
convergen en proteinuria, edema y disfunciéon endotelial;
por ello, la presién arterial, el sedimento urinario, el acido
urico, las fracciones del complemento y los anticuerpos
anti-ADN son variables utiles para orientar el diagndstico
diferencial.®'"'® Mientras que la preeclampsia requiere la
interrupcion del embarazo para su resolucién definitiva, el
lupus eritematoso sistémico demanda tratamiento inmu-
nomodulador dirigido a controlar la actividad de la enfer-
medad y preservar la funcion renal de la madre, cuando la
condicién obstétrica permite prolongar la gestacion.”'5171618

CASO CLINICO

Paciente de 22 anos, con antecedente de dos embarazos,
un parto y en curso de las 27.3 semanas de gestacion deter-
minadas en el ultrasonido del primer trimestre. Acudié ala
unidad de urgencias obstétricas debido a un cuadro de 48
horas de evolucién caracterizado por edema vulvar masivo,
subito y progresivo, acompafado de dolor local de gran
intensidad que condicionaba la incapacidad total para la
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deambulacion. A la inspeccion fisica los labios mayores se
observaron con edema +++ (Figura 1), de consistencia ten-
say dolorosos a la palpacion, con ausencia de hipertermia
e hiperemia local. Se practicé una puncién dérmica diag-
nostica de la que se obtuvo un liquido de caracteristicas
citrinas, compatible con trasudado que sugirié un origen
por alteracion en las presiones hidrostatica u oncética, mas
que un proceso exudativo inflamatorio local.

Durante la estancia hospitalaria el cuadro se torn6 mas
complejo. A pesar de la aplicacion de medidas locales (hie-
lo) y una dosis de prueba de diurético de asa (furosemida
20 mg), el edema genital no mostro regresién (Figura 2), lo
que sugirié que el mecanismo fisiopatoldgico no era una
simple estasis venosa gestacional.

El interrogatorio dirigido revelé antecedentes que pasaron
inicialmente inadvertidos: edema en las extremidades in-
feriores de tres semanas de evolucién y lesiones cutaneas
fotosensibles coexistentes desde la semana 12 (Figura
3). En una exploracién fisica exhaustiva se documento el
eritema malar (Figura 4), edema palpebral y una Ulcera en
el paladar duro de 1 x 0.5 cm (Figura 5). Estos hallazgos
reorientaron el caso de un problema local a una reaccién
inflamatoria sistémica.

Los estudios de laboratorio iniciales reportaron proteinuria
(0.75 g/24h) y anemia leve (Hb 10 g/dL).

Figura 1. Edema vulvar agudo, bilateral y simétrico con afectacién predo-
minante de los labios mayores. La piel con una pérdida de los pliegues
cutaneos normales con apariencia tensa y brillante. No se aprecian le-
siones ulcerosas, verrugosas ni signos francos de procesos infecciosos
locales agudos.
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Figura 2. Region Vulvar: Edema genital sin regresién al tratamiento mé-
dico inicial.

-

Figura 3. Extremidad Superior: Presencia de multiples lesiones discoi-
des y papulas eritemato-violaceas, algunas con centro atréfico y bordes
hiperpigmentados. Se observan areas de hipopigmentacion post-infla-
matoria y cicatrices residuales, sugerentes de actividad cutanea crénica
o subaguda de una colagenopatia.

Figura 4. Eritema malar caracteristico en "alas de mariposa”, con afec-
cion de ambas mejillas y el puente nasal, respetando los surcos nasoge-
nianos. Se acompaiia de hiperpigmentacion difusa en frente y mentdn,
asi como edema leve bipalpebral.

Figura 5. Cavidad Oral: En el paladar duro se observa una lesién ulcero-
sa Unica, eritematosa, de bordes irregulares pero bien definidos, poco
profunda y no supurativa. Este hallazgo es altamente sugestivo de una
manifestacion de actividad de Lupus Eritematoso Sistémico.

Ante la triada de embarazo, proteinuria y edema, la sospe-
cha primaria fue preeclampsia; no obstante, durante toda
la estancia la paciente permanecié con tensién arterial,
perfil hepatico y de coagulacién en limites de normalidad.
El punto de quiebre en el proceso diagnéstico ocurrié con
el perfil inmunoldgico, que reporté hipocomplementemia
aguda (C3: 12 mg/dL, C4: 5 mg/dL) y positividad para an-
ti-ADN y anti-Sm.

En este escenario, la paciente cumplia con los criterios de
clasificacién para lupus eritematoso sistémico de la ACR/
EULAR 2019, con 23 puntos acumulados (que superan am-
pliamente el umbral de corte mayor de 10 puntos) en un
contexto clinico compatible con la enfermedad.®

El desglose detallado de los dominios y la puntuacién asig-
nada se exponen en el Cuadro 1, donde se fundamenta la
clasificacién fenotipica, sin sustituir el juicio clinico indi-
vidualizado.®

El inicio del tratamiento inmunosupresor especifico (pred-
nisona, azatioprina e hidroxicloroquina) resulté en la dismi-
nucion progresiva del edema genital (Figura 6), y confirmé
la causa autoinmunitaria del cuadro. La paciente continué
con seguimiento multidisciplinario. A las 36.3 semanas
inicié con trabajo de parto pretérmino espontaneo en fase
expulsiva, con obtencién de un recién nacido masculino
de 2800 g, Apgar 9/9. El puerperio transcurrié sin compli-
caciones y sin datos de exacerbacion lupica.

Para dar cumplimiento a las directrices de reporte interna-
cional CARE, se reporta la evolucién cronoldgica detallada,
la perspectiva de la paciente y el plan de seguimiento inte-
gral obligatorio a largo plazo.' Cuadro 2

DISCUSION

La aparicion de edema vulvar masivo durante el segqundo
trimestre del embarazo obliga a considerar un espectro am-
plio de posibles afecciones que van desde trastornos meca-
nicos hasta enfermedades autoinmunitarias sistémicas. En
este caso, la evolucién clinica de la paciente y la positividad
de los marcadores serolégicos apoyaron la interpretacion
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Cuadro 1. Clasificacion fenotipica de la paciente segun los Criterios EULAR/ACR 2019.9

Criterios Resultado de la paciente Puntos
Anticuerpos antinucleares (ANA) Positivos (titulo 1:160) Requisito cumplido
Dominios clinicos Manifestacion especifica Puntaje
Mucocutaneo Eritema malar activo 6 puntos
Mucocutaneo Ulcera oral en paladar duro 2 puntos
Hematoldgico Anemia leve (Hb 10 g/dL) 2 puntos
Renal Proteinuria (0.75 g/24h) 4 puntos
Dominios inmunoldgicos Manifestacion especifica Puntos
Inmunologia especifica de LES Anticuerpos Anti-Sm positivos 6 puntos
Complemento Hipocomplementenia aguda (C3 y C4 bajos) 3 puntos
Puntuacion total 23 puntos

Figura 6. Evolucion clinica post-tratamiento. Se observa la resolucion del
edema vulvar masivo tras la terapia inmunosupresora. Nétese la restaura-
cion de los pliegues labiales normales y la ausencia de lesiones dérmicas
secundarias. El componente inflamatorio cedi6 satisfactoriamente.

de que el edema vulvar representé la manifestacion inicial
predominante de actividad lupica sistémica.

Si bien hasta el 30% de los casos de lupus eritematoso
sistémico pueden iniciar durante el embarazo, su diagnds-
tico suele retrasarse por la superposicion con los cambios
fisiolégicos propios de la gestacion."

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, el edema en el lupus
eritematoso sistémico puede explicarse por mecanismos
inflamatorios sistémicos, dafo endotelial y alteraciones de
la barrera vascular mediados por citocinas e inmunocom-
plejos.’?"® En la paciente del caso, la hipocomplementemia
marcada (C3 y C4 disminuidos) y la positividad de anti-ADN
respaldan la activacién de la via clasica del complemento
como parte del mecanismo inflamatorio sistémico.® El
territorio vulvar, por su tejido conectivo laxo, su vascula-
rizacion y su susceptibilidad a cambios hidrostaticos, on-
céticos y linfaticos durante la gestacion, puede manifestar
edema de forma llamativa.5¢

Cuadro 2. Linea del tiempo y cronologia clinica (perspectiva de la Guia CARE).'®

Temporalidad

Evolucion clinica y abordaje médico

Perpectiva de la paciente y plan futuro

Inicio de lesiones cutaneas fotosensibles, papulas
eritemato-violaceas y areas discoides en extremida-
des superiores.

Semana 12 de gestacion

Aparicién de edema progresivo y bilateral en extremi-

Semana 24.3 de gestacion dades inferiores.

Inicio subito de edema vulvar bilateral masivo, inten-

Semana 27.1 de gestacion L. .
samente doloroso y rapidamente progresivo.

Admision en urgencias obstétricas. Exploracion:
Semana 27.3 de gestacion (ingreso) edema vulvar (+++), eritema malar, tlcera oral. Falla a
diurético (furosemida).

Perfil inmunolégico positivo. Clasificacion de LES por
criterios ACR/EULAR 2019 (23 puntos). Terapia con
prednisona, azatioprina e hidroxicloroquina.

Periodo de hospitalizacion

Trabajo de parto pretérmino espontaneo en fase
expulsiva. Parto eutécico exitoso. Recién nacido
masculino de 2,800 g (Apgar 9/9).

Semana 36.3 de gestacion

Evolucidn clinica favorable sin reactivacion ltpica
inmediata. Alta hospitalaria condicionada a segui-
miento con el especialista.

Puerperio y seguimiento

La paciente las consider6 una dermatosis gesta-
cional comun. Retraso en la atencion por falta de
percepcion de gravedad sistémica.

Asociado inicialmente por la paciente a los cambios
mecanicos circulatorios del tercer trimestre.

Genera gran angustia y restriccion de la movilidad;
incapacidad absoluta para la deambulacion.

Ingreso hospitalario para estudio y monitorizacién
estrecha de la unidad feto-placentaria.

Alivio sintomatico rapido. Desaparicion completa del
edema genital y estabilizacién de la proteinuria luego
del inicio de inmunosupresion.

Satisfaccion con el desenlace perinatal. Recién naci-
do egresado conjuntamente en condiciones sanas.

Plan futuro: envio a Reumatologia y Ginecologia
para descartar dano renal estructural silente, ajustar
farmacos a largo plazo y recibir asesoria preconcep-

cional estricta antes de futuros embarazos.

https://doi.org/10.24245/gom.v3idCC_GOM.11071
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La afectacion renal, evidenciada por proteinuria, planteé
el diagnéstico diferencial critico con la preeclampsia. Di-
ferenciar la nefritis IUpica activa de la preeclampsia re-
presenta uno de los dilemas diagnésticos mas complejos
en la medicina obstétrica contemporanea. Los puntos de
diferencias clave entre ambas afecciones se sintetizan
en el Cuadro 3, donde variables como la presién arterial,
las manifestaciones mucocutaneas, el sedimento urina-
rio, el acido urico, las fracciones del complemento y los
titulos de anti-ADN guian la toma de decisiones clinicas.
Esta distincion es decisiva mientras que la preeclampsia
desaparece de manera definitiva con la interrupciéon del
embarazo. El brote lUpico gestacional exige tratamiento
inmunomodulador inmediato para preservar la funcién
organica materna y, cuando es posible, prolongar la via-
bilidad del feto.’®'817

El tratamiento inmunomodulador indicado (hidroxicloroqui-
na, azatioprina y esteroide) es consistente con las recomen-
daciones internacionales para el control de la enfermedad
durante la gestacién.”'®

La hidroxicloroquina, en particular, se ha asociado con me-
nor actividad de la enfermedad y reduccion de complicacio-
nes obstétricas: parto pretérmino, restriccion del crecimien-
to intrauterino, hipertensién gestacional y preeclampsia en
pacientes embarazadas con lupus eritematoso sistémico.’®
La rapida desaparicion del edema vulvar posterior al inicio
del tratamiento inmunomodulador apoya el origen inflama-

torio sistémico del cuadro y resalta la importancia de la
intervencion oportuna para lograr un desenlace obstétrico
favorable, como el obtenido en la paciente del caso a las
36.3 semanas.

CONCLUSIONES

El edema vulvar masivo es una manifestacion atipica del
lupus eritematoso sistémico y puede constituir un indica-
dor clinico de actividad inmunoldgica sistémica durante el
embarazo. En pacientes con edema genital incapacitante
en el segundo trimestre, la ausencia de hipertension, las
manifestaciones mucocutaneas y la proteinuria deben
orientar el diagndstico diferencial hacia enfermedades
autoinmunitarias, ademas de la preeclampsia.

La determinacién de los biomarcadores C3, C4, anti-ADN
y anti-Sm resulta util para distinguir la actividad lupica de
otras complicaciones obstétricas. En este caso, la aten-
ciéon multidisciplinaria y el tratamiento inmunomodulador
con hidroxicloroquina, azatioprina y esteroide permitieron
controlar la actividad de la enfermedad y favorecer un des-
enlace obstétrico y neonatal satisfactorio.
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Cuadro 3. Diagnéstico diferencial entre nefritis ltpica y preeclampsia'”81%

Caracteristica clinica/laboratorio Preeclampsia

Caso clinico

Nefritis ldpica/LES activo

HTA de novo =140/90 mmHg des-

Presion arterial .
pués de las 20 semanas

Inicio tipico Después de las 20 semanas

. . s Cefalea, fosfenos, edema, dolor
Manifestaciones sistémicas D . '
epigastrico, alteraciones visuales
. =300 mg/24h o relacion proteina/
Proteinuria .
creatinina elevada

Sedimento urinario Habitualmente inactivo
Normal o relativamente elevado por

oo Cal s cambios fisiolégicos del embarazo

Anti-dsDNA Negativo

Anti-Sm Sin utilidad para diferenciar

Plaquetas Trombocitopenia en casos graves/
q HELLP

Pruebas hepaticas Pueden elevarse (HELLP)

Anemia Hemdlisis si HELLP
. Finalizacion del embarazo segun
Tratamiento

gravedad

Resolucion Mejora después del parto

Puede o no haber HTA Sin cifras tensionales elevadas

Puede aparecer en cualquier

) Semana 12 de gestacion
trimestre

Eritema malar, ulceras orales,
artritis, fotosensibilidad, serositis,
alopecia

Eritema malar, ulcera oral y lesio-
nes discoides

Incremento de proteinuria o duplica-

cion respecto de la basal A T

Sedimento activo: hematuria, cilin-

RN Revisar si hay hematuria-cilindros
dros eritrocitarios/celulares

Disminuido por consumo Inmuno- c3:12 mg/dL; C4:5 mg/dL

l6gico
Elevado o en ascenso durante -
.. Positivo
actividad
Puede ser positivo; mas especifico "
Positivo

para SLE, no actividad

Trombocitopenia inmunolégica

coslie Plaquetas normales

Generalmente normales salvo afec- .-
R Perfil hepatico normal
tacion sistémica

Anemia inflamatoria o hemolitica

. Hb 10 g/dL
autoinmune

Esteroides + inmunosupresores
compatibles con embarazo

Prednisona + azatioprina + hidroxi-
cloroquina

Persiste o mejora con inmunosu-

s Mejoré con inmunosupresion
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