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Resumen

El sindrome antifosfolipidos (SAFF) es una enfermedad sisté-
mica autoinmune, caracterizada por trombosis vascular, trom-
bocitopenia y complicaciones en el embarazo; asi como titulos
elevados de anticuerpos antifosfolipidos. La prevalencia es de
2% al 2% en la poblacién general, 40% a 50% en pacientes
con lupus y 25% asociado a pre-eclampsia. Se presenta el
caso clinico de una paciente femenina de 23 afios de edad,
sin antecedentes de interés. Primigesta, sin complicaciones en
el embarazo, a la semana 40 de gestacion se le detectan
cifras tensionales de 180/100 mmHg, se interrumpe el emba-
razo por cesdrea; se egresa estable sin complicaciones. Cinco
dias después reingresa por crisis convulsivas ténico clénicas
generalizadas (eclampsia) y hemiplejia de miembro superior
derecho. Una TAC mostrd isquemia temporo-parietal izquier-
da, egresa al séptimo dia. Diez dias mds tarde reingresa a
urgencias por disneg, palpitaciones y tos. Una angiotomografia
pulmonar mostré trombos en ambas ramas pulmonares; fue
tratada con trombolitico (Alteplasa). Por laboratorio se reportd:
AbACL IgM de 31.6; se dio de alta a los 10 dias con anti-
coagulante, dcido acetilsalicllico (AAS) y anticomiciales. Con-
clusiones: en pacientes jévenes con embarazo complicado por
preeclampsia, eclampsia y trombosis vascular, debe descartar-
se un proceso de trombofilia, como en el caso presentado en
que la integracién de resultados complementa el diagnéstico
de SAFF primario. Es importante el seguimiento clinico de
esta paciente, ya que se ha reportado que de 30% a 40%
del SAFF vira a ser secundario y la causa mds frecuente es
el lupus eritematoso sistémico. LUXMEDICA ANO 10, NUMERO 30,
MAY0-AGOST0 2015, PP 49-55
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Abstract

Antiphospholipid syndrome is a systemic autoimmune disease,
characterized by vascular thrombosis, thrombocytopenia and
pregnancy complications; as well as elevated antiphospholipid
antibodies. The prevalence is 2 al2% in the general popula-
tion, 40 to 50% in patients with lupus, and 25% associated
with preeclampsi. We present a clinical case of a female pa-
tient of 23 years old, no history of interest. First pregnancy
without complications, at week 40 of pregnancy was detected
blood pressure of 180/100 mmHg, the pregnancy was in-
terrupted by caesarean section; came out of hospital stable
and without complications. Five days later entering to hospital
for seizures generalized tonic clonic (eclampsy) and hemiple-
gia of right upper limb. A tomography showed ischemia left
temporoparietal, leaves de hospital at seventh day. Ten days
later returns to emergency for shortness of breath, palpitations
and cough.A lung angiography showed thrombosis in both pul-
monary branches. The patient was treated with thrombolytic
(alteplase). Laboratory studies reported: ADACL 31.6 IgM; lea-
ves the hospital 10 days later with anticoagulant, AAS and
antiepileptic. Conclusions: In young patients with complicated
pregnancy by preeclampsia, eclampsy, and vascular thrombo-
sis, thrombophilia process must be ruled out as in the case in
which the integration of results complemented the diagnosis
of primary antiphospholipid syndrome. The follow-up of this
patient is important since it has been reported that 30 to
40% of the antiphospholipid syndrome becomes to secondary
and the most frequent cause is systemic lupus erythematosus.
LUXMEDICA AO 10, NUMERO 30, MAYO-AGOSTO 2015, PP 49-55
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Introduccion
El sindrome antifosfolipidos (SAFF) es considerado una enfermedad
sistémica autoinmune, caracterizada por trombosis arterial o venosa,
abortos o muertes fetales de repeticién, trombocitopenia; asi como
titulos elevados de anticuerpos antifosfolipidos: anticoagulante lGpi-
co, anticardiolipina, y anti-p, glicoproteina."? EI SAFF puede ser un
trastorno primario o coexiste con otras enfermedades autoinmunes,
siendo el Lupus Eritematoso Sistémico (LES) la mas frecuente.>*>

La incidencia es mayor en mujeres que en varones en propor-
cion de 5:2, la prevalencia de la enfermedad depende de la po-
blacién en estudio, de 2% a 12% en la poblaciéon general, 40% a
50% en pacientes con lupus eritematoso sistémico, 10% a 20% en
pacientes con trombosis; de 10% a 40% en mujeres con pérdida
gestacional recurrente, 25% en mujeres con pre-eclampsia y se
considera que el 2% de la poblacién obstétrica tiene SAFF.23#¢

El SAFF constituye un estado de hipercoagulabilidad, y los cri-
terios clasicos revisados en Sydney 2006, incluyen la presencia de
anticuerpos antifosfolipidos, complicaciones trombéticas en dos o
mas territorios vasculares, asi como abortos espontaneos.” Otras
manifestaciones frecuentes incluyen livedo reticularis, trombocito-
penia, enfermedad valvular cardiaca, migrafia, anemia hemolitica,
amaurosis fugaz, enfermedad vascular cerebral o nefropatia con
insuficiencia renal, hipertension y proteinuria. 368

Criterios de Harris (1987)

Trombosis vascular

Uno o mas episodios clinicos de trombosis arterial, venosa o de pequefios casos
confirmados de forma objetiva que ocurren en cualquier tejido u 6rgano.

Complicaciones en el
embarazo

Pérdida fetal; una o més muertes inexplicables de un feto (>10 semanas) de gestacion.
Nacimientos prematuros antes de las 34 semanas debido a pre-eclampsia, eclampsia o
insuficiencia plaquetaria grave.

Tres o mas abortos espontaneos (>10 semanas) una vez excluidas causas
cromosdémicas paternas o maternas o anormalidades anatémicas u hormonales maternas.

Criterios de laboratorio

Anticuerpos anticardiolipina AB IgG o IgM presentes en niveles moderados o elevados en sangre en dos o0 mas

ocasiones, separados al menos por 6 semanas.

Anticoagulante ltpico

Anticuerpos anticoagulante IGpico detectados en sangre en 2 o mas ocasiones separa-
dos por al menos 6 semanas de acuerdos a las guias de la International Society on
Thrombosis and Hemostasis.

Tabla 1. A. Harris. Br J Rheumatol 1987

Criterios Clinicos de Alarcon Segovia (1992)

Criterios Mayores

Pérdidas fetales recurrentes, trombosis venosas o arteriales, tlceras de miembro infe-
rior, livedo reticularis, anemia hemolitica, trombocitopenia y altos niveles de
anticoagulante lGpico positivo.

Criterios menores

Migrana. Corea.

Diagnéstico definitivo

2 0 maés sintomas con alto titulo de anticuerpos antifosfolipidos.

Diagnéstico probable

® Una manifestacion clinica y altos niveles de anticuerpos antifosfolipidos.
® Dos o mas manifestaciones clinicas con bajos titulos de anticuerpos antifosfolipidos.

Diagnéstico dudoso

¢ Anticuerpos antifosfolipidos altos.
¢ Un sintoma clinico mas titulos bajos de anticuerpos antifosfolipidos.

Tabla 2. Alarcon Segovia. Sem Arthritis Rheum 1992
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Manifestaciones obstétricas
del sindrome antifosfolipidos

El anticuerpo anti B,-glicoproteina se ha
reconocido como el principal antigeno del
SAFF; afecta al trofoblasto mediante la
unién directa a la superficie de las células
trofoblasticas y posterior activaciéon de vias
de senalizacién; con mecanismos trombo-
ticos, inflamatorios, apoptosis y alteracio-
nes de moléculas inmunomoduladoras. Asi
como alteraciones de las células endome-
triales mediadas por anticuerpos. 3910

En un estudio europeo de cohorte de
1000 pacientes con SAFF, 82% fueron
mujeres, se describieron las alteraciones
obstétricas durante 5 afos (1999-2004);
17% tuvo pérdida fetal, retraso en el creci-
miento fetal 26% y parto prematuro en el
48% . El 14% tuvo preeclampsia.™

Ruffati et al. mostraron que titulos méas
altos de anticuerpos antifosfolipidos o tres
criterios positivos para SAFF se asocian a
complicaciones para la madre y para el
producto. 1°

Riesgo para la madre
Una manifestaciéon especifica del SAFF es
la preeclampsia, definida por: TA =140/90
mmHg después de la semana 20 de gesta-
cion.24

La complicacién mas frecuente por el
SAFF es secundaria a eventos trombéticos
recurrentes. La tasa anual de trombosis
venosa profunda se estima en (1.46%), la
tasa de tromboembolia pulmonar (TEP) en
(0.43%), y la de accidentes cerebrovascu-
lares (ataque isquémico transitorio o infar-
to) estimada en 0.32%).4 22

Més del 20% de estos casos de SAFF
en el embarazo puede presentarse con sin-
tomas menores como trombocitopenia o
livedo reticularis; por disminucién del flujo
sanguineo en las vénulas dérmicas por mi-
crotrombosis o inflamacién de la pared de
los vasos.6113

Sindrome antifosfolipidos en el embarazo. Reporte de un caso.

En menos del 1% de los casos, se pre-
senta el Sindrome Antifosfolipidos Catas-
tréfico (CAPS), puede presentarse durante
o después del embarazo. Es un evento al
que se le conoce como tormenta trombéti-
ca secundario a trombosis microangiopatica
difusa que deriva en fallo multiorgénico.®

TRATAMIENTO

TROMBOPROFILAXIS PRIMARIA

La primera consideracion en los pacientes
con titulos persistentemente elevados de
anticuerpos antifosfolipidos que aun no
han desarrollado trombosis es la preven-
cién primaria de factores como: tabaquis-
mo, hipertensién arterial, sedentarismo y
obesidad. & 121415

En el embarazo, que constituye por si
mismo un estado de hipercoagulabilidad;
en presencia de anticuerpos antifosfoli-
pidos en mujeres asintomaticas, se reco-
mienda iniciar terapia con aspirina de 75-
150 mg /dia. ™

TROMBOPROFILAXIS SECUNDARIA

La terapia inicial en pacientes con sindrome
antifosfolipido primario, tromboembolismo
venoso o antecedente de 2 6 mas abortos
previos (descarte previo de anormalidades
cromosoémicas, anatdomicas u hormonales);
el manejo se hace con heparina de bajo
peso molecular (HBPM).™

La combinacion de AAS en dosis bajas
y HBPM ha permitido embarazos exitosos
hasta en el 70% de los casos.

No existe un medicamento capaz de su-
primir los efectos de la B,-microglobulina
sobre las células trofoblasticas. ¢ 1

La administracién de warfarina a largo
plazo es un método altamente efectivo.?™

Finalmente se debe prestar especial
atencién a la prevencién del CAPS, que
suele ser fatal en el 50% de los casos. 27
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Reporte del caso

Paciente femenino de 23 afos de edad, originaria y residente de Aguascalientes,
Ags., sin antecedentes de importancia. Primigesta, en la semana 40 de gestacion se
le detectan cifras tensionales de 180/100 mmHg, se decide interrumpir el embarazo.
Se obtuvo producto masculino, vivo y sano, pesé 4010 gr, sin complicaciones. Se

egresé por mejoria.

Cinco dias después reingres6 por cefalea y crisis convulsivas tonicoclénicas ge-
neralizadas (eclampsia) y hemiplejia de miembro superior derecho. Una TAC mostré
isquémico temporoparietal izquierdo (Imagen 1). Se egresé al séptimo dia por bue-

na evolucion.

Diez dias mas tarde reingresa a urgencias por disnea, palpitaciones y tos. A la
exploracién fisica se encontré TA de 108/87 mmHg, FC de 144 Ipm y FR de 27x’;
palidez generalizada, cianosis acral, Sat.O, 82%, presencia de estertores crepitantes,
bilaterales, subescapulares, esporadicos y diseminados. En ECG se documenté taqui-
cardia sinusal (imagen 2). En la gasometria arterial se report6 acidosis metabdlica.

Imagen 1. TAC simple, se observa drea
hipodensa en region temporoparietal izquierda
correspondiente con EVC isquémico.
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Imagen 2. El electrocardiograma taquicardia
sinusal.
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En la radiografia de térax se observé di-
latacién de la auricula derecha y signos de
hipertension venocapilar pulmonar (Ima-
gen 3).

Imagen 5: mayor vascularidad del lado izquierdo
que el derecho, por la presencia del trombo en
arteria pulmonar derecha.

Por laboratorio: se reporté dimero D
de 634 ug/Ly AbACL IgM de 31.6 (Tabla
3). La paciente fue tratada con trombolisis
(alteplasa), anticoagulante, AAS y antico-
miciales, se dio de alta a los 10 dias por
estabilidad clinica.

Imagen 3. Tele de torax AP

Estudio Resultado Valor de referencia
p di +6 Anticuerpos Anti 31.6 MPL-U/mL  Negativo: menor de 4.5
__For ecocardiograma se reporto una pre- 1 c,igjipings g Indeterminado: 45-7.5
sion arterial media pulmonar (PMAP) de Positivo: mayor de 7.5
47 mmHg. Anticuerpos Anti 123 GLP-U/mL  Negativo: menor de 9.5
La angiotomograﬁa pulmonar (imagen Cardiolipinas IgM Ind(.et.erminado: 9.5-14
4 y 5) mostré6 tromboembolia pulmonar Postivo: mayor de 14
bilateral Anticuerpos Anti Beta  1.97 U/mL Negativo: menor de 9.5
’ 1 Glicoproteina 1 Indeterminado: 9.5-14
(B2GP1) 18G Positivo: mayor de 14.0
Anticuerpos 1:80 Negativo: menor de 1:80
Antinucleares Positivo: Mayor o igual a 1:80,
Patrén de Nuclear
Fluorescencia Granular
Anticuerpos Anti Beta  0.95 U/mL Negativo: menor de 9.5
2 Glicoproteina 2 Indeterminado: 9.5-14
(B2GP1) 18G Positivo: mayor de 14.0
Dimero-D 6.34 mg/| 0.00-0.50

Tabla 3. Los resultados de laboratorio. confirman
SAFF por titulos elevados de anticuerpos
anticardioloipina. Se observa Anti-DNA en el limite
para diagndstico de LES.

Imagen 4: disminucion de calibre de las arterias
pulmonares derechas
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Se presenta el caso de una paciente jo-
ven de 23 afnos de edad, con antecedente
de pre-eclampsia-eclampsia, enfermedad
vascular cerebral (EVC) isquémico y trom-
boembolia pulmonar, fueron reportados
anticuerpos anti cardiolipina con titulos
positivos, por lo que con dichos resulta-
dos se integré el diagndéstico de Sindrome
Anti Fosfolipidos Primario. La orientacion
diagnéstica debe dirigirse a la sospecha de
un estado de hipercoagulabilidad, que en
pacientes con embarazo y antecedente de
preeclampsia o puerperio patolégico resul-
ta importante el estudio de factores pro-
tromboticos como: presencia de anticuer-
pos antifosfolipidos, deficiencia de proteina
Sy C, Factor V de Leyden, deficiencia de

Prieto-Macias Jorge et al

anti-trombina Ill, entre otras causas de hi-
percoagulabilidad primaria.

En estos casos el diagnéstico oportu-
no resulta importante, con la finalidad de
disminuir el riesgo para la madre y el pro-
ducto, ya que la principal complicacién de
este sindrome es la afeccion trombética, de
modo que el manejo profilactico con an-
ticoagulantes orales y antiagregantes pla-
quetarios es la terapia de eleccién, con el
objetivo de mantener un INR de 2 a 3. '5"¢

La presencia de anticuerpos Anti-nu-
cleares a titulos de 1:80, es decir, la titu-
lacion limite para conformar parte de los
criterios de Lupus Eritematoso Sistémico,
obliga al médico a dar seguimiento clinico
y descartar que se trate de un SAFF secun-
dario; ya que se ha reportado su tendencia
a virar a LES hasta en 40%. "7

Conclusiones

En pacientes jovenes con embarazo complicado por pre-eclampsia, eclampsia y trom-
bosis vascular, entre otros, debe pensarse en un proceso de trombofilia, como en el
presente caso en que la integracién de resultados complementa el diagnéstico de
SAFF primario. Resulta importante el seguimiento clinico de estas pacientes ya que
se ha demostrado que de 30% a 40% del SAFF primario vira a secundario por LES.
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