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INTRODUZIONE

Il lupus eritematoso sistemico (LES) è una
malattia cronica autoimmune che colpisce so-
prattutto le donne in età riproduttiva. La pre-
sentazione clinica del lupus può essere mi-
nore, con senso di affaticamento aspecifico,
mal di testa, fotosensibilità, afte orali, artral-
gie e rush cutanei. Nel caso di una manife-
stazione maggiore si presenta con una com-
promissione multi-sistemica, polmonare, re-
nale e neuropsichiatrica (1). In alcuni pazien-
ti si sovrappone una sindrome da anticorpi
antifosfolipidi (APS) con eventi trombotici ar-
tero-venosi e aborti ripetuti (2).
Sebbene la causa del lupus sia ancora mi-
sconosciuta, sicuramente la patogenesi è im-
munologica e consiste in una anomala rispo-
sta ai complessi immunitari. Tale risposta pa-
re mediata dalla produzione di IFN-alpha e
si riduce in una prevalenza di citochine Th2,
in particolare di IL-10 (3). La gravidanza fi-
siologicamente è caratterizzata da uno spo-
stamento verso la reazione Th2-mediata, in
conseguenza dell’azione degli ormoni mo-
dulatori sessuali (4). Quindi nei pazienti con
LES, che già presentano un incremento del-
la risposta Th2-mediata, la gravidanza è spes-
so causa di esacerbazione della malattia. Ogni
paziente affetta, che programmi una gravi-
danza, dovrebbe essere valutata dallo spe-
cialista reumatologo, per evidenziare even-
tuali precoci segni di esacerbazione della ma-
lattia, in particolare dosando gli anticorpi sie-
rici specifici.
È comunemente accettato che una fase atti-
va della malattia durante i sei mesi antece-
denti l’insorgenza di una gravidanza sia as-
sociata ad un rischio compreso tra il 13.5% e
il 65% di peggioramento del LES e di eventi
fetali avversi (5).

Oggi è presente accordo sul fatto che la gra-
vidanza sia sicura nei pazienti che la inizino
durante una fase di quiescenza della malat-
tia, documentata anche sierologicamente; re-
sta comunque alto il rischio di peggioramen-
to durante il puerperio (5).
Durante l’ultimo quarantennio, il migliora-
mento nel trattamento del LES ed in partico-
lare una sua pronta diagnosi ed il trattamen-
to concomitante della APS, in associazione
con un più sofisticato monitoraggio della gra-
vidanza, hanno ridotto significativamente il
rischio di aborto (6). Le gravidanze compli-
cate da LES restano però ancora ad alto ri-
schio di preeclampsia, IUGR, parto pretermi-
ne e morte fetale (7)(8). Il grado di rischio è
correlato alla presenza di fattori aggiuntivi di
rischio: anamnesi positiva per eventi trom-
boembolici, nefrite lupica, insufficienza rena-
le, APS, malattia in fase attiva al momento del
concepimento e prima comparsa del LES du-
rante la gravidanza (9).
La sindrome APS da sola può essere causa di
preeclampsia, che infatti presenta una inci-
denza maggiore nei pazienti con LES (8)(9).
La sindrome APS recentemente è risultata as-
sociata anche alla sindrome HELLP (10).
È indicato oggi eseguire una ecografia Dop-
pler, in particolare durante il secondo trime-
stre di gravidanza, come predittore di even-
ti fetali avversi nelle pazienti con LES o con
APS (11).

CASE REPORT

Caso clinico n. 1
Nel mese di settembre 2006 si è ricoverata
presso il nostro reparto E.V., di anni 39, se-
condigravida primipara alla 39° settimana con
sacco rotto e prodromi di travaglio di parto.
La paziente recava in anamnesi una diagno-
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Riassunto
Le malattie autoimmuni colpiscono in prevalen-
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portiamo la nostra esperienza di due casi di gra-
vidanza e di parto in pazienti con connettivite.
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Summary
Connective tissue disorders and pregnancy
Connective tissue disorders and pregnancy. Au-
toimmune diseases occur frequently in women
during their childbearing age and may influen-
ce pregnancy outcome and neonatal health. Lu-
pus erythematosus and antiphospholipid anti-
body syndrome are the most common ones. The
current knowledge permit to reduce the risk to
the mother and to the foetus. Appropriate pre-
ventive monitoring and treatment should be
undertaken in this high-risk patients. We report
our experience about two patients with connec-
tive tissue disorders during pregnancy.
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si di LES con APS e di tiroidite autoimmune
normofunzionante dal 1998. La paziente ave-
va avuto, prima della diagnosi di LES, una
ischemia cerebrale parieto-occipitale destra,
che aveva innescato gli accertamenti clinici
in questione.
Durante il terzo trimestre di gravidanza la pa-
ziente era in terapia con 6000 UI di eparina
a basso peso molecolare (EBPM) ogni 12 ore,
cardioaspirina, idrossiclorochina 200 mg al
giorno, prednisone 10 mg al giorno, calcitrio-
lo 0.5 mcg al giorno.
La paziente era sottoposta a controllo della
pressione arteriosa quotidiano; esami ema-
tochimici, esame urine, tracciato cardiotoco-
grafico ed ecografia doppler-flussimetrica pe-
riodici.
Per il parto era stata previsto: una profilas-
si antibiotica (per un prolasso della valvola
mitrale di grado lieve); la sospensione del-
la EBPM 12 ore prima e il suo reinizio 24
ore dopo il parto; il dosaggio del predniso-
ne era stato aumentato a 25 mg il giorno del
parto e i due giorni successivi. Durante i pri-
mi giorni del post-partum è stato effettuato
un controllo quotidiano di emocromo, pro-
teina C-reattiva, creatininemia, tempi di co-
agulazione, d-dimero, pressione arteriosa,
peso e diuresi.
Il parto è avvenuto fisiologicamente con na-
scita di una femmina del peso di 2950 g; Ap-
gar 9 a 1 minuto e 10 a 5 minuti; PH arteria
ombelicale 7.41. Erano a disposizione quat-
tro sacche di emazie concentrate, che non
sono state utilizzate.
Il decorso post-parto è stato regolare, gli esa-
mi ematochimici, la diuresi e la pressione ar-
teriosa nella norma. In terza giornata la ma-
dre e la figlia sono state dimesse in ottime
condizioni di salute.

Caso clinico n. 2
Nel mese aprile 2007 si è ricoverata per pro-
dromi di travaglio di parto G.G., di anni 35,
terzigravida primipara alla 40° settimana con
anamnesi di connettivite indifferenziata. Do-
po il primo parto la paziente aveva subito
una revisione di cavità uterina con trasfusio-
ne di due sacche di emazie concentrate.
Al ricovero la paziente era fortemente ane-
mica (Hb 8.50 g/dl; HCT 26.50 %). Il parto
è avvenuto in analgesia peridurale ed è na-
to un maschio di 3460 g; Apgar 7 a 1 minu-

to e 8 a 5 minuti; PH arteria ombelicale 7.26.
È stato necessario effettuare un secondamen-
to manuale con successivo tamponamento
uterino. La perdita ematica stimata è stata di
1300-1500 ml. L’ematocrito successivo indi-
cava una Hb 4.8 g/dl, HCT 14.8%, AT attivi-
tà 37%, PLT 282000). Sono quindi state tra-
sfuse cinque sacche di emazie concentrate;
è stato somministrato sulprostone, ossitoci-
na e 2000 UI di ATIII. In seguito l’utero ri-
sultava contratto. Dopo 24 ore è stato rimos-
so il tamponamento uterino, l’utero è rima-
sto contratto e le lochiazioni sono state nel-
la norma.
In quarta giornata la madre ed il figlio sono
stati dimessi in ottime condizioni.

CONCLUSIONI

Durante le ultime decadi sono stati effettua-
ti enormi progressi nello studio e nel tratta-
mento del lupus eritematoso sistemico e del-
le connettiviti. La gravidanza e il puerperio
rimangono però un momento ad alto rischio
per la madre e per il bambino. Il rischio mag-
giore si presenta quando la malattia è in fa-
se attiva nel semestre antecedente il conce-
pimento o quando sia presente una conco-
mitante insufficienza renale.
Appare fondamentale un corretto counsel-
ling pre-concezionale con relativo dosaggio
dei valori anticorpali (in particolare Ab an-
ti-SS-A/Ro, Ab anti-SS-B/La, Ab anti-fosfoli-
pidi). La maggior parte dei farmaci utilizza-
ti nel trattamento delle malattie connettivi-
tiche sono sicuri anche durante la gravidan-
za ed il loro utilizzo appare mandatario.
Questo tipo di gravidanza giova di uno stret-
to controllo da parte di una équipe multidi-
sciplinare tra ginecologo, reumatologo e
anestesista.
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