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RESUMEN

Se presenta el caso de una gestante que, con antecedentes de abortos vy
tromboembolismo pulmonar, es ingresada por trombosis venosa iliofemoral vy
trombocitopenia. Se demuestra que la causa obedecia a un sindrome antifosfolipidos. Es
tratada con esteroides y anticoagulantes, y se obtiene un recién nacido saludable. Se
hace revision del sindrome, 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 sindrome
en sujetos que presenten fendmenos trombodticos inexplicables y abortos repetitivos
asociados a trombocitopenia. Las reacciones serologicas falsas positivas de la prueba de
laboratorio para la investigacion de enfermedades venéreas (VDRL) y la determinacion
de positividad por anticuerpos antifosfolipidicos corroboran el diagnéstico. Los
esteroides, antiagregantes plaquetarios (aspirina), anticoagulantes, otros
inmunosupresores, plasmaféresis, e inmunoglobulinas son partes del arsenal terapéutico
utilizado en el tratamiento de este sindrome, que adquiere cada dia mayor interés.
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INTRODUCCION

En la década de los ochenta, diferentes investigadores sefialaron la presencia de un
sindrome caracterizado por fenémenos tromboticos arteriales y venosos, abortos
recurrentes y trombocitopenia, asociados a la presencia de anticuerpos dirigidos
contra fosfolipidos de las membranas celulares.' Inicialmente se nombré a este
conjunto de manifestaciones como “sindrome anticardiolipinas”. Recientemente ha
sido denominado “sindrome antifosfolipidos”, y existen cada vez mas investigadores
que publican informes sobre el mismo.?*

Las enfermedades autoinmunes, entre ellas el lupus eritematoso sistémico, muestran
la mayor positividad a la presencia de anticuerpos antifosfolipidicos.”® También, se
han informado estos anticuerpos en el curso de infecciones, neoplasias, por efectos
del uso de farmacos y en personas sin enfermedad especifica aparente, por lo cual el
sindrome ha sido clasificado en dos tipos: el primario y el secundario, o asociado a
enfermedades definidas.* ®

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

CASO CLINICO

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

La trombosis venosa se extendid a la vena cava superior, y apareciéo edema en el
miembro opuesto. Se realizé tiempo parcial de tromboplastina activado, el cual
resulto prolongado en mas de diez segundos con relacién al control, y no se corrigio6 al
agregar plasma normal, por lo que se sospechd la presencia de anticoagulante lupico
plasmatico. Se plantea que la enferma padecia un “sindrome antifosfolipidos”.

Se inici6 tratamiento con prednisona (30 mg/ dia) y anticoagulacion con heparina,
por encontrarse cercana al tiempo de parto. Evolutivamente, se logré maduracion
pulmonar fetal, se realizd operacion cesarea, y se obtuvo un recién nacido con buena
vitalidad.



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

Se ratifica el diagnostico y, evolutivamente, es egresada con tratamiento de
prednisona (20 mg / dia) y anticoagulantes cumarinicos.

DISCUSION

Consideramos que esta paciente se hallaba afectada de un sindrome antifosfolipidos
de causa primaria. El diagnéstico se fundamento 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 antifosfolipidos.

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

Selano® sefiala que la terapia en gestantes con sindromes de este tipo mediante el
uso de esteroides y antiagregantes plaquetarios o anticoagulantes reduce
significativamente la mortalidad fetal. Este autor utilizé en los casos de estudio una
dosis de prednisona diaria de 20 mg y 100 mg de acido acetilsalicilico, con lo que
obtuvo un descenso significativo de los titulos de anticoagulantes lUpicos, y
gestaciones més prolongadas con mayor supervivencia fetal.

Fletcher’ también sefialé beneficios con la asociacion de prednisona y heparina en
estos pacientes.

Nuestro caso se trata de un paciente adulto, en el que la incidencia del sindrome es
mayor; no obstante, Quintero® y Espinosa® sefialan la aparicion de este trastorno en
nifios y adolescentes con edades que oscilan entre cuatro y dieciséis afos.

Se plantea que se puede establecer el diagnéstico de sindrome antifosfolipidicos
cuando existen signos inexplicables de trombosis arterial o venosa, asi como abortos
esponténeos repetidos asociados a trombocitopenias, en los que se pueda demostrar
la positividad de cualquiera de las pruebas para el hallazgo de los anticuerpos
especificos, al menos en dos determinaciones, con intervalo de ocho semanas.

Los fendmenos trombdticos vasculares son recurrentes, y los sintomas varian con
relacion al territorio afectado. Los vasos arteriales intracraneales son los que con



mayor frecuencia se afectan, y se manifiestan por defectos neurales isquémicos
Unicos o repetidos, que pueden causar demencia vascular, sobre todo en mujeres
jovenes'oM

Se puede presentar, ademds, trombosis ocular, coronaria, mesentérica, vascular
periférica, iliofemoral, de vena cava, renal, hepatica y pulmonar. Pueden, también,
existir cuadros de migrafia con defectos neurales transitorios, epilepsia, corea y
livedo reticularis.**™®

En general, las manifestaciones clinicas del sindrome se pueden resumir de la
siguiente manera:

a) Manifestaciones mayores:

- Fendmenos trombdoticos arteriales.
- Fendmenos trombdoticos venosos.

- Abortos recurrentes.

- Trombocitopenias.

b) Manifestaciones menores:

1. Neurales.
- Cefalea migrafiosa.
- Epilepsia.
- Corea.
- Mielitis transversa.
- Hipertensién endocraneana benigna.

2. Cardiovasculares.

Hipertension arterial sistémica: la asociacion de trombosis cerebral, hipertension
arterial y livedo reticulares se asocia a la presencia de anticuerpos
antifosfolipidicos (Sindrome de Sneddon).

Insuficiencia cardiaca por lesion valvular.

Dafio miocardico con disfuncion ventricular.

3. Heméticas.

Anemia hemolitica Coombs positiva.
4. Cuténeas.

- Livedo reticularis.
- Fenomeno de Raynaud.



- Ulceras cutaneas.
- Lesiones maculares o nodulares.
- Infecciones cutaneas recurrentes.

Los abortos y muertes fetales repetidas son expresion del fenébmeno trombdtico e
isquémico, que se produce en el &mbito placentario.®

El espectro clinico del sindrome antifosfolipidos oscila desde un paciente con
manifestaciones menores, hasta aquellos con sintomas mayores, o la presencia de
titulos elevados de anticuerpos antifosfolipidicos, sin sintomas.

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

Los anticuerpos antifosfolipidicos son un grupo heterogéneo de anticuerpos, entre
los que se encuentran el inhibidor lapico y las anticardiolipinas. Ambos pueden estar
asociados en un mismo paciente o presentarse aislados. Estos anticuerpos inhiben las
pruebas de coagulacién dependientes de fosfolipidos, como por ejemplo, el tiempo
parcial de tromboplastina activado, el cual se prolonga con relacion al control y no se
corrigen afiadiendo plasma normal. Otros examenes incluyen el tiempo de veneno de
vibora Russell, la prueba de Exner (tiempo de coagulacion activado con caolin a
diferentes diluciones). Sus resultados pueden estar afectados por el uso de
anticoagulantes. Las pruebas de hallazgo de anticuerpos antifosfolipidicos 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."*®

La presencia de inhibidor ldpico o de anticuerpos anticardiolipinas se puede
acompafiar de “falso positivo” del VDRL a titulo menor de 1/8." Las pruebas
treponémicas corroboran la falsa positividad. La fisiopatologia del fendmeno
trombdtico es controvertida. Se plantea que puede ser causada por la inhibicion de la
sintesis de prostaciclinas, que permite el funcionamiento del tromboxano A2, el cual
por su potente efecto agregante plaguetario explica la diatesis trombdtica. Ademas,
estos anticuerpos pueden afectar la produccién del factor de relajaciéon derivado del
endotelio, y también inhibir la fibrindlisis.'

Con relacion al tratamiento, ain se considera empirico. Los enfermos asintomaticos
no requieren tratamiento, sino s6lo seguimiento. Para evitar el fendbmeno trombdtico
repetitivo se ha recomendado el uso de la aspirina o la anticoagulacion con
cumarinicos. Este Ultimo tratamiento ha sido sefialado como el méas eficaz.'® El
tratamiento basado en el uso de esteroides, inmunosupresores o ambos ha sido



utilizado en combinacién con anticoagulantes, con resultados ain no bien definidos. La
plasmaféresis puede disminuir la cantidad de anticuerpos antifosfolipidicos en caso
de enfermedades autoinmunes. Cuando ésta se utiliza combinada con
inmunosupresores se pueden disminuir los niveles de anticuerpos durante un periodo
més prolongado de tiempo. Se han utilizado las inmunoglobulinas intravenosas con
resultados satisfactorios.'®
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