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           RESUMEN

Se presenta el caso de una gestante que, con antecedentes de abortos y
tromboembolismo pulmonar, es ingresada por trombosis venosa iliofemoral y
trombocitopenia. Se demuestra que la causa obedecía a un síndrome antifosfolípidos. Es
tratada con esteroides y anticoagulantes, y se obtiene un recién nacido saludable. Se
hace revisión del síndrome, el cual fue inicialmente descrito en pacientes portadores de
lupus eritematoso sistémico, y que también se presenta en personas con trastornos
diversos y, en ocasiones, sin causas conocidas. Se recomienda sospechar este síndrome
en sujetos que presenten fenómenos trombóticos inexplicables y abortos repetitivos
asociados a trombocitopenia. Las reacciones serológicas falsas positivas de la prueba de
laboratorio para la investigación de enfermedades venéreas (VDRL) y la determinación
de positividad por anticuerpos antifosfolipídicos corroboran el diagnóstico. Los
esteroides, antiagregantes plaquetarios (aspirina), anticoagulantes, otros
inmunosupresores, plasmaféresis, e inmunoglobulinas son partes del arsenal terapéutico
utilizado en el tratamiento de este síndrome, que adquiere cada día mayor interés.
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INTRODUCCION

  En la década de los ochenta, diferentes investigadores señalaron la presencia de un
síndrome caracterizado por fenómenos trombóticos arteriales y venosos, abortos
recurrentes y trombocitopenia, asociados a la presencia de anticuerpos dirigidos
contra fosfolípidos de las membranas celulares.1 Inicialmente se nombró a este
conjunto de manifestaciones como “síndrome anticardiolipinas”. Recientemente ha
sido denominado “síndrome antifosfolípidos”, y existen cada vez más investigadores
que publican informes sobre el mismo.2-16

  Las enfermedades autoinmunes, entre ellas el lupus eritematoso sistémico, muestran
la mayor positividad a la presencia de anticuerpos antifosfolipídicos.2,3 También, se
han informado estos anticuerpos en el curso de infecciones, neoplasias, por efectos
del uso de fármacos y en personas sin enfermedad específica aparente, por lo cual el
síndrome ha sido clasificado en dos tipos: el primario y el secundario, o asociado a
enfermedades definidas.4, 5

  A propósito de la observación de un caso en nuestro hospital, y dado el interés
creciente por el tema, decidimos informar sobre el mismo y realizar una revisión, con
el propósito de familiarizar a nuestros colegas al respecto.

CASO CLINICO

  Paciente gestante de treinta y dos años de edad, femenina, de piel blanca, con
antecedentes de haber presentado tromboembolismo pulmonar y abortos. Es admitida
en el hospital durante su último trimestre de embarazo por presentar
manifestaciones purpúricas petequiales en los miembros inferiores, o aumento del
volumen con dolor en forma de tensión, en el miembro inferior derecho, debido a
trombosis venosa iliofemoral. En el momento de admisión presentaba trombocitopenia
(50 x 109 /L), con velocidad de sedimentación globular acelerada (90 mm/ h),
hemoglobina: 112 g/ L,  y hematócrito: 0,33 L/L. La médula mostraba hiperplasia
megacariopoyética, con integridad del resto de los sistemas.

  La trombosis venosa se extendió a la vena cava superior, y apareció edema en el
miembro opuesto. Se realizó tiempo parcial de tromboplastina activado, el cual
resultó prolongado en más de diez segundos con relación al control, y no se corrigió al
agregar plasma normal, por lo que se sospechó la presencia de anticoagulante lúpico
plasmático. Se plantea que la enferma padecía un “síndrome antifosfolípidos”.

  Se inició tratamiento con prednisona (30 mg/ día) y anticoagulación con heparina,
por encontrarse cercana al tiempo de parto. Evolutivamente, se logró maduración
pulmonar fetal, se realizó operación cesárea, y se obtuvo un recién nacido con buena
vitalidad.



  Es remitida al servicio de hematología del Hospital "Hermanos Ameijeiras” para
ratificar el diagnóstico, donde se demuestra, varias semanas después, la persistencia
de positividad a los anticuerpos antifosfolipídicos en el plasma ( Pruebas de Exner,
Schluder, Russell, etc.). Las pruebas diagnósticas de lupus eritematoso sistémico
resultaron negativas.

  Se ratifica el diagnóstico y, evolutivamente, es egresada con tratamiento de
prednisona (20 mg / día) y anticoagulantes cumarínicos.

DISCUSION

  Consideramos que esta paciente se hallaba afectada de un síndrome antifosfolípidos
de causa primaria. El diagnóstico se fundamentó en la presencia de los llamados signos
mayores de la enfermedad, en este caso: la trombosis venosa iliofemoral, los
antecedentes de abortos y tromboembolismo pulmonar, trombocitopenia y la
presencia de anticuerpos antifosfolípidos.

  Se pudo obtener un producto de la concepción a término y con buen estado, gracias a
la terapia con esteroides y anticoagulantes.

  Selano6 señala que la terapia en gestantes con síndromes de este tipo mediante el
uso de esteroides y antiagregantes plaquetarios o anticoagulantes reduce
significativamente la mortalidad fetal. Este autor utilizó en los casos de estudio una
dosis de prednisona diaria de 20 mg y 100 mg de ácido acetilsalicílico, con lo que
obtuvo un descenso significativo de los títulos de anticoagulantes lúpicos, y
gestaciones más prolongadas con mayor supervivencia fetal.

  Fletcher7 también señaló beneficios con la asociación de prednisona y heparina en
estos pacientes.

  Nuestro caso se trata de un paciente adulto, en el que la incidencia del síndrome es
mayor; no obstante, Quintero8 y Espinosa9 señalan la aparición de este trastorno en
niños y adolescentes con edades que oscilan entre cuatro  y dieciséis años.

  Se plantea que se puede establecer el diagnóstico de síndrome antifosfolipídicos
cuando existen signos inexplicables de trombosis arterial o venosa, así como abortos
espontáneos repetidos asociados a trombocitopenias, en los que se pueda demostrar
la positividad de cualquiera de las pruebas para el hallazgo de los anticuerpos
específicos, al menos en dos determinaciones, con intervalo de ocho semanas.

  Los fenómenos trombóticos vasculares son recurrentes, y los síntomas varían con
relación al territorio afectado. Los vasos arteriales intracraneales son los que con



mayor frecuencia se afectan, y se manifiestan por defectos neurales isquémicos
únicos o repetidos, que pueden causar demencia vascular, sobre todo en mujeres
jóvenes10,11

  Se puede presentar, además, trombosis ocular, coronaria, mesentérica, vascular
periférica, iliofemoral, de vena cava, renal, hepática y pulmonar.  Pueden, también,
existir cuadros de migraña con defectos neurales transitorios, epilepsia, corea y
livedo reticularis.12-15

  En general, las manifestaciones clínicas del síndrome se pueden resumir de la
siguiente manera:

a) Manifestaciones mayores:

- Fenómenos trombóticos arteriales.
- Fenómenos trombóticos venosos.
- Abortos recurrentes.
- Trombocitopenias.

b) Manifestaciones menores:

     1. Neurales.
-  Cefalea migrañosa.
-  Epilepsia.
-  Corea.
-  Mielitis transversa.
-  Hipertensión endocraneana benigna.

2. Cardiovasculares.

-   Hipertensión arterial sistémica: la asociación de trombosis cerebral, hipertensión
arterial y livedo reticulares se asocia a la presencia de anticuerpos
antifosfolipídicos (Síndrome de Sneddon).

- Insuficiencia cardíaca por lesión valvular.
- Daño miocárdico con disfunción ventricular.

3. Hemáticas.

- Anemia hemolítica Coombs positiva.

4. Cutáneas.

-  Livedo reticularis.
-  Fenómeno de Raynaud.



-  Úlceras cutáneas.
-  Lesiones maculares o nodulares.
-  Infecciones cutáneas recurrentes.

  Los abortos y muertes fetales repetidas son expresión del fenómeno trombótico e
isquémico, que se produce en el ámbito placentario.6

  El espectro clínico del síndrome antifosfolípidos oscila desde un paciente con
manifestaciones menores, hasta aquellos con síntomas mayores, o la presencia de
títulos elevados  de anticuerpos antifosfolipídicos, sin síntomas.

  Se justifica realizar técnicas de hallazgo de estos anticuerpos en aquellos pacientes
que presentan síntomas isquémicos cerebrales, oculares, o trombosis venosa
recurrentes sin causas definidas. Si se obtienen resultados positivos las pruebas
deberán repetirse varias semanas después.11

  Los anticuerpos antifosfolipídicos son un grupo heterogéneo de anticuerpos, entre
los que se encuentran el inhibidor lúpico y las anticardiolipinas. Ambos pueden estar
asociados en un mismo paciente o presentarse aislados. Estos anticuerpos inhiben las
pruebas de coagulación dependientes de fosfolípidos, como por ejemplo, el tiempo
parcial de tromboplastina activado, el cual se prolonga con relación al control y no se
corrigen añadiendo plasma normal. Otros exámenes incluyen el tiempo de veneno de
víbora Russell, la prueba de Exner (tiempo de coagulación activado con caolín a
diferentes diluciones). Sus resultados pueden estar afectados por el uso de
anticoagulantes. Las pruebas de hallazgo de anticuerpos antifosfolipídicos mediante el
método de ELISA pueden realizarse en pacientes anticoagulados, lo que representa
una ventaja. Los anticuerpos anticardiolipinas también pueden hallarse por técnicas de
radioinmunoensayo.11-16

  La presencia de inhibidor lúpico o de anticuerpos anticardiolipinas se puede
acompañar de ”falso positivo” del VDRL a título menor de 1/8.11 Las pruebas
treponémicas corroboran la falsa positividad. La fisiopatología del fenómeno
trombótico es controvertida. Se plantea que puede ser causada por la inhibición de la
síntesis de prostaciclinas, que permite el funcionamiento del tromboxano A2, el cual
por su potente efecto agregante plaquetario explica la diátesis trombótica. Además,
estos anticuerpos pueden afectar la producción del factor de relajación derivado del
endotelio, y también inhibir la fibrinólisis.15

  Con relación al tratamiento, aún se considera empírico. Los enfermos asintomáticos
no requieren tratamiento, sino sólo seguimiento. Para evitar el fenómeno trombótico
repetitivo se ha recomendado el uso de la aspirina o la anticoagulación con
cumarínicos. Este último tratamiento ha sido señalado como el más eficaz.16 El
tratamiento basado en el uso de esteroides, inmunosupresores o ambos ha sido



utilizado en combinación con anticoagulantes,  con resultados aún no bien definidos. La
plasmaféresis puede disminuir la cantidad de anticuerpos antifosfolipídicos en caso
de enfermedades autoinmunes. Cuando ésta se utiliza combinada con
inmunosupresores se pueden disminuir los niveles de anticuerpos durante un período
más prolongado de tiempo. Se han utilizado las inmunoglobulinas intravenosas con
resultados satisfactorios.16
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