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Resumen
Objetivo: comparar el pronostico obstétrico antes y después del
inicio de artritis reumatoide.

Métodos: encuesta prolectiva en mujeres que intentaron o ex-
perimentaron embarazos después del inicio de la artritis reuma-
toide. Se compard frecuenciay nimero de gestaciones, amenaza
de aborto, aborto, muerte perinatal, malformaciones congéni-
tas y sindrome de preeclampsia-eclampsia, antes y después
del inicio del padecimiento.

Resultados: de 700 mujeres con artritis reumatoide tamizadas,
solo 47 (edad de 40.5 + 11.0 afios, tiempo de evolucion de 15.9
+ 11.5 afios y factor reumatoide positivo en 93.6 %) fueron elegi-
bles. Después de iniciar la artritis reumatoide hubo 63 gestaciones
en 36 pacientes (21.3 % de tasa de infertilidad secundaria). Hubo
incremento en la frecuencia y nimero de cesareas, y mas even-
tos de preeclampsia después del inicio de la artritis reumatoide.
Adicionalmente hubo cuatro productos con enfermedad congéni-
ta después, comparados con ninguno antes del inicio.

Conclusiones: en comparacion con la historia obstétrica previa
al padecimiento, existe alta prevalencia de desenlaces obstétri-
cos adversos después del inicio de la artritis reumatoide.
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Introduccion

La artritis reumatoide es una enfermedad crénica inflama-
toria sistémica manifestada como poliartritis simétrica, que
resulta en alto costo personal y socioeconémico debido a
que puede generar elevada frecuencia de discapacidad tran-
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Summary
Objective: to compare the obstetric prognosis before and after
rheumatoid arthritis (RA) onset.

Methods: a survey in RA women patients that become sexually
active before disease onset, and who tried or got pregnant after
diagnosis was performed. Obstetrical features such as: number
of pregnancies, abortion menace, abortion, early natal death,
congenital abnormalities and preeclampsia-eclampsia syndrome,
before and after RA onset were compared.

Results: only 47 (age: 40.5 + 11.0 years; time of evolution: 15.9
+ 11.5 years; positive rheumatoid factor: 93.6 %) women were
eligible from 700 screened. After RA onset there were 63 gesta-
tions in 36 patients which got pregnant (secondary infertility rate:
21.3 %). A significant increase in frequency and number of ce-
sarean deliveries, besides a higher number of pregnancies with
preeclampsia were found after RA onset. Additionally, four new-
borns with congenital anomalies were reported after the disease
onset compared to none before AR onset.

Conclusions: compared to pre-RA obstetric path, a higher fre-
quency and number of adverse outcomes was found in preg-
nancies that occurred after RA onset.
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sitoria y permanente.’La artritis reumatoide afecta tres ve-
ces més a las mujeres que a los hombres, suele iniciar entre
los 20 y 40 afios?%8 y tiene una prevalencia mundial aproxi-
mada de 1 %, aunque puede haber variaciones en la preva-
lencia entre diferentes regiones geograficas.®> Informes
recientes han mostrado que ciertas regiones de México, como
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Yucatén, tienen la prevalencia mas alta a nivel mundial, es-
timada en 2.8 %.”

La edad de presentacién més frecuente del padecimiento
es durante la etapa fértil de la vida, por lo que es muy proba-
ble su coexistencia con embarazo,® por lo tanto esta concu-
rrencia puede tener importantes implicaciones prondsticas
para el binomio obstétrico, ya que los eventos patogénicos y
el tratamiento de la artritis reumatoide pueden ser factores
deletéreos para la salud reproductiva de las mujeres afecta-
das y de los productos de sus gestaciones.

En relacion con lo anterior se han explorado los efectos
gue el embarazo tiene sobre el estado de la artritis reumatoi-
de, y se sabe que el embarazo induce a mejoria o incluso la
remision de la enfermedad en 75 % de las pacientes, con re-
caida después de la resolucion de la gestacion.>%1° Por otro
lado, hay poca informacion sobre el efecto de la artritis reuma-
toide sobre el embarazo, y la mayor parte de la informacion se
ha centrado en los efectos adversos y teratdgenos de los medi-
camentos antirreumaticos sobre la salud del producto.'**° En
el mundo existen reportes contradictorios en cuanto a los efec-
tos que puede tener la artritis reumatoide sobre el desenlace
obstétrico y las complicaciones que se pueden presentar cuan-
do una paciente con esta enfermedad experimenta un embara-
20.22* Alo anterior debemos agregar que la investigacion sobre
este tema no ha sido suficientemente abordada en México.

Debido a todo lo anterior, realizamos el presente estudio
que tuvo como objetivo conocer los desenlaces obstétricos
en mujeres que intentaron embarazarse o que lograron por lo
menos un embarazo después del inicio de la artritis reuma-
toide, y compararlos con los desenlaces obstétricos que ocu-
rrieron antes del inicio del padecimiento.

Métodos

Entre agosto de 2010 y febrero de 2011 se realizd una en-
cuesta prolectiva cuya poblacién en estudio fueron pacientes
consecutivos del sexo femenino con diagndstico de artritis
reumatoide de acuerdo con criterios de clasificacion del
American College of Rheumatology (1987),% atendidas en el

Cuadro | Caracteristicas demograficas y clinicas de

pacientes con artritis reumatoide (n = 47)

Variable Media + DE
Edad (afios) 40.5 + 11.00
Edad de inicio de AR (afios) 246 + 5.60
Tiempo de evolucion de AR (afios) 15.9 + 11.50
Edad de inicio de vida sexual (afios) 20.3 + 4.00
Dosis de prednisona (mg/dia) 6.0 £+ 3.54

AR = artritis reumatoide

600

Servicio de Reumatologia del Hospital General Regional 1
del Instituto Mexicano del Seguro Social, en Mérida, Yucatan,
Meéxico. Los criterios de inclusién fueron haber iniciado su
vida sexual antes del inicio de la artritis reumatoide, y que
hubiesen intentado embarazarse por lo menos durante 12
meses ininterrumpidos sin uso de métodos de planificacion
familiar, o que hubiesen logrado por lo menos un embarazo
después del inicio del padecimiento. Fueron eliminadas las
pacientes cuyo expediente clinico no fue localizable.

Metodologia

Una vez verificada la elegibilidad y la firma de la carta de con-
sentimiento informado, se aplicd un cuestionario elaborado ad
hoc para recabar los datos sociodemogréaficos y clinicos, asi
como los datos referentes a la historia ginecoobstétrica y los
desenlaces obstétricos pertinentes al estudio. Para complemen-
tar la informacion requerida se consultoé el expediente clinico.
Los desenlaces obstétricos registrados fueron amenaza de abor-
to, aborto, 6bito, muerte perinatal, malformaciones congénitas
y sindrome de preeclampsia-eclampsia, antes y después del
inicio de la artritis reumatoide.

Analisis estadistico

Se utiliz6 estadistica descriptiva para la delineacion de las
principales caracteristicas clinicas y demograficas, asi como
la prevalencia de cada uno de los diversos desenlaces. Se
usaron la prueba McNemar (para variables categdricas) y la
prueba de los rangos de Wilcoxon (para variables numéricas)
para comparar la prevalencia, tipo y nimero de eventos de
morbilidad obstétrica antes y después del inicio de la enfer-
medad.

Aspectos éticos

El proyecto fue aprobado por el Comité Local de Investiga-
cion de la Unidad Médica de Alta Especialidad del Instituto
Mexicano del Seguro Social en Mérida, Yucatan, México.
Todas las pacientes incluidas firmaron la carta de consenti-
miento informado antes de su ingreso al estudio.

Resultados

Durante el periodo de estudio fueron tamizadas 700 mujeres
con artritis reumatoide, de las cuales solo 47 fueron elegi-
bles, cuyas caracteristicas clinicas, demogréaficas y obstétri-
cas se ilustran en los cuadros | y Il. Lo mas relevante al
respecto fue un tiempo de evolucion de artritis reumatoide
de 15.9 + 11.5 afios, que la mayoria de las pacientes eran
seropositivas a factor reumatoide y que habian recibido al-
gun medicamento tipo FARME o bioldgico durante algin
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tiempo, lo cual contraindicaba el embarazo en ese momento.
La mayoria de las pacientes (85.1 %) tenia pareja concu-
rrentemente y 31.9 % ya estaba en la menopausia. Antes del
inicio de la artritis reumatoide el método de planificacion
maés utilizado en las 15 usuarias que lo reportaron consistié
en anovulatorios orales (23.4 %), mientras que después del
inicio de la artritis reumatoide la frecuencia de uso de
anovulatorios orales descendié a 14.9 % a favor de otros
métodos (cuadro I11).

Antes del inicio de la artritis reumatoide, 29 pacientes
habian logrado embarazarse, lo que totaliz6 59 embarazos.
Después del inicio de la artritis reumatoide 11 no se pudieron
embarazar a pesar de desearlo; una sin antecedente de emba-
razo antes de la artritis reumatoide y 10 con al menos un
embarazo previo al inicio del padecimiento, por lo que la
tasa de infertilidad secundaria después del inicio de la artritis
reumatoide (10/47) fue de 21.3 %. Las 36 mujeres que logra-
ron embarazarse después del inicio de la artritis reumatoide
totalizaron 63 embarazos; dos de las pacientes estaban em-
barazadas al momento de la encuesta, por lo que se muestran
los resultados de los 61 embarazos restantes.

Al comparar los desenlaces obstétricos antes y después
del inicio de la artritis reumatoide, encontramos que hubo
incremento en la frecuencia de cesareas después del inicio de
la artritis reumatoide (23/61 [38.0 %] comparado con 8/59
[13.6 %] previo al inicio, p = 0.03). De manera adicional
hubo tendencia hacia mayor frecuencia de preeclampsia en
embarazos logrados posteriormente al inicio de artritis reuma-
toide (7/61, 11.5 %), en comparacién con 1/59 (1.7 %) antes
del inicio, sin embargo esta diferencia no alcanz6 significan-
cia estadistica (p = 0.12). No hubo diferencias en la frecuen-
cia de abortos en embarazos ocurridos antes del inicio de la
artritis reumatoide (7/59, 11.9 %), comparada con 11/61
(18.0 %; p = 0.54) en embarazos ocurridos después de ini-
ciada la enfermedad.

Otro hallazgo fue que después del inicio de la artritis
reumatoide se informaron cuatro productos con algun tipo
de enfermedad congénita (uno con onfalocele, uno con hipo-
tiroidismo, uno con hidrocefalia y uno con retraso psico-
motor), comparados con ninguno antes del inicio de la artritis
reumatoide. Las frecuencias y distribuciones de los desenla-
ces obstétricos se muestran en el cuadro Il1.

Al comparar los nimeros de eventos obstétricos antes y
después del inicio de la artritis reumatoide, emergio que des-
pués del inicio de la artritis reumatoide hubo menor nimero
de partos, y mayor nimero de cesareas y de preeclampsia
(cuadro 1V).

Discusion
En el presente estudio encontramos que después del inicio de

la artritis reumatoide, la tasa de infertilidad secundaria ob-
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servada fue similar a la descrita previamente en la poblacion
general de México, establecida en 20 %.% De igual manera,
en el &mbito internacional no se han observado diferencias
en las tasas de fertilidad de mujeres con enfermedades reu-
méticas al compararlas con mujeres sanas.?’

Al comparar los desenlaces obstétricos antes y después
del inicio de la artritis reumatoide encontramos que después
del inicio hubo un incremento en la frecuencia de cesareas en
detrimento del nimero de partos vaginales, parcialmente con-
sistente con lo informado por Reed y colaboradores, al igual
que Liny colaboradores, quienes indican una mayor inciden-
cia de cesareas en mujeres con artritis reumatoide en compa-
racién con mujeres sin artritis reumatoide.?>?* Adicionalmente
encontramos una prevalencia mas baja de cesareas en muje-
res previo al inicio de la artritis reumatoide.

Por otro lado, Man y colaboradores no encontraron dife-
rencias en la incidencia de ceséareas entre mujeres con artritis
reumatoide y mujeres sanas. En este estudio de tipo prospec-

Cuadro Il | Caracteristicas demograficas y clinicas.
Variables categoricas (n = 47)
Variable n %
Factor reumatoide positivo 44 93.6
Inicio de VS antes de AR 36 76.6

Tipo de ingreso al estudio

Logré embarazo 36 76.6

No logr6 embarazo 11 23.4
FARME actual

Combinado 18 38.2

Ciclosporina 1 2.1

Metotrexato 18 38.3

Ninguno 10 21.3
Tratamiento biologico actual

Etanercept 7 14.9

Abatacept 2 4.3

Adalimumab 1 2.1

Ninguno 37 78.7
Uso de prednisona 37 78.7
Clase funcional actual

| 13 27.7

1l 24 51.1

1 8 17.0

\Y 2 4.3
Tiene pareja 40 85.1
En menopausia 15 31.9

AR = artritis reumatoide, VS = vida sexual, FARME = farmacos
antirreumaticos modificadores de la enfermedad
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tivo se encontraron diferencia significativa en la incidencia
de ceséreas al comparar pacientes con actividad intermedia o
alta de la artritis reumatoide y pacientes con actividad baja;
sin embargo, debido a que nuestro estudio fue de tipo trans-
versal e incluy6 pacientes prevalentes y no incidentes, no pu-
Cuadro Il | Comparacién de los desenlaces obstétricos y
la historia reproductiva antes y después del
inicio de la artritis reumatoide (n = 47)

Antes de laAR Después de la AR
Variable n % n %

Gestaciones

0 18 38.3 11 23.4
1 13 27.7 24 51.1
2 9 19.1 9 19.1
3 3 6.4 1 2.1
4 2 4.3 1 2.1
5 1 2.1 0 0.0
6 1 2.1 0 0.0
14 0 0.0 1 2.1
Partos
0 25 53.2 33 70.2
1 8 17.0 11 23.4
2 9 19.1 1 2.1
3 3 6.4 1 2.1
4 1 2.1 0 0.0
5 1 2.1 0 0.0
11 0 0.0 1 2.1
Cesareas
0 39 82.9 29 61.7
1 8 17.0 15 31.9
2 0 0.0 2 4.3
4 0 0.0 1 2.1
Abortos
0 43 915 39 83.0
1 1 2.1 6 12.8
2 3 6.4 1 2.1
3 0 0.0 1 2.1
Método de planificacién
Anovulatorios orales 11 23.4 7 14.9
Barrera 4 8.5 4 8.5
DIU 0 0.0 1 2.1
Inyectables 0 0.0 2 4.3
Varios 1 2.1 9 19.1
Ninguno 31 66.0 24 51.1
Preeclampsia 1 2.1 7 14.9
Productos con
enfermedad congénita 0 0.0 4 8.5

AR = artritis reumatoide, DIU= dispositivo intrauterino

dimos obtener la informacion sobre la actividad de la enferme-
dad de las pacientes al momento de cursar con el embarazo,
adicionalmente a que Man y colaboradores no compararon los
eventos antes y después del inicio de la artritis reumatoide.?

De manera adicional observamos mayor nimero de even-
tos de preeclampsia por paciente, aunque no del nimero de
abortos posteriormente al inicio de artritis reumatoide. Res-
pecto al nimero de abortos posartritis reumatoide, Siamo-
poulou y colaboradores sefialan mayores porcentajes de
abortos espontaneos al comparar los desenlaces obstétricos
antes de la manifestacion de la enfermedad, sin embargo, esta
diferencia no alcanzd significancia estadistica, probablemente
debido a su reducido tamafio muestral,?’ explicacion similar
pueden tener nuestros hallazgos al respecto.

Por otro lado, en dos estudios con tamafio muestral?®ade-
cuado se encontr6 que las mujeres con artritis reumatoide
tienen una incidencia de preeclampsia muy baja durante el
embarazo (entre 1y 3 %),%2* a diferencia de nuestros hallaz-
gos, que concuerdan con lo sefialado por Reed y colaborado-
res,?? sin embargo, a pesar de la incidencia tan baja indicada
por Liny colaboradores, encontraron diferencia significativa
al comparar la incidencia de preeclampsia en mujeres con
artritis reumatoide en comparacion con mujeres libres de la
enfermedad.?

Un hallazgo llamativo en nuestro estudio fue la presencia
de cuatro productos con algun tipo de enfermedad congénita
después del inicio de la artritis reumatoide comparados con
ninguno antes de su inicio. Esta problemética ha sido abor-
dada previamente de manera tangencial por Skomsvoll y co-
laboradores al analizar mujeres con diversas enfermedades
reumaticas, quienes encontraron aumento en la prevalencia
de defectos al nacimiento en todos los grupos estudiados de
padecimientos reumaticos en comparacién con mujeres sin
tales padecimientos.?* Sin embargo, por el tipo de disefio de
nuestro estudio no podemos determinar si las enfermedades
congénitas que informamos son causadas por la artritis reuma-
toide o por los medicamentos utilizados en el tratamiento,

Cuadro IV | Nimero de desenlaces obstétricos antes y
después del inicio de la artritis reumatoide

(n =47)
Variable Antes delaAR* DespuésdelaAR p
Gestaciones 1(0-2) 1(1-2) 0.96
Partos 0 (0-2) 0 (0-1) 0.02
Cesareas 0 (0-0) 0 (0-1) 0.04
Abortos 0 (0-0) 0 (0-0) 0.60
Preeclampsia 0 (0-0) 0 (0-0) 0.03

AR = artritis reumatoide
*Los valores se expresan en medianas, entre paréntesis los cuartiles 25 a 75
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por lo que serian necesarios estudios que controlen las varia-
bles de confusion y puedan demostrar esta asociacion.

El presente estudio tiene varias limitaciones. En primer lugar
nuestra muestra fue por conveniencia, lo cual hace que no po-
damos determinar la representatividad de ésta respecto a la po-
blacion en estudio, y de igual manera al no haber calculado un
tamafio de muestra, el nimero de pacientes incluidas tal vez
no haya sido el suficiente, lo cual probablemente impidi6 que
encontraramos significacion estadistica al comparar la frecuen-
cia de preeclampsia y de abortos antes y después del inicio de
la artritis reumatoide. En segundo lugar, haberse obtenido la
informacioén mediante una encuesta puede generar sesgos de
medicion relacionados con el recuerdo de las pacientes res-
pecto a sus embarazos. Finalmente, no se puede descartar la
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