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SINDROME ANTIFOSFOLIPIDICO: REPERCUSIONES MATERNAS

Dr. Juan P. Maftzumura Kasano', Dr, Hugo F. Gutiérrez Crespo?, Luisa A. Zamudio Eslava,

RESUMEN

El sindrome antifosfolipidico fue definido por Hughes
en 1983, describiendo episodios de trombocitopenia vy
abortos, cuya prevalencia aun es desconocida y puede ser
detectado en el 15% de las mujeres en edad reproductiva.
Se sospecha gque su etiologia tiene un origen infeccioso y
trombogenico; asimismo, los anticuerpos antifosfolipidicos
pueden causar abortos mediante una falla en la invasion
de la endovasculatura por los trofoblastos, disminucién de
la interleucina y alteracion de la secrecién placentaria. La
complicacion clinica obstétrica mas importante es el aborto
recurrente antes de la semana 10, preeclampsia, eclampsia,
hemolisis, trombocitopenia y retardo de crecimiento fetal;
y, para facilitar su diagnostico se requiere de un criterio
de laboratorio y de un criterio clinico. El aborto y la muerte
fetal son complicaciones especificas en casos de sindrome
antifosfolipidico confirmado. La combinacion de aspirina con
heparina es considerada, actualmente, el estandar para un
adecuado tratamiento y es importante iniciar el tratamiento
oportunamente, incluso antes de la concepcion. Durante el
puerperio, se recomienda un control y monitoreo hasia las
seis semanas posteriores a la culminacion del embarazo. Por
lo tanto, todas las pacientes deben de ser informadas sobre
el riesgo matemo-fetal.
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ABSTRACT

The antiphospholipid syndrome was defined by Hughes
in 1983, describing episodes of thrombocytopenia and
abortions, whose prevalence is still unknown and can be
detected in 15% of women of repraductive age. It is suspected
that its etiology has an infectious and thrombogenic origin,
and the antiphospholipid antibodies can cause abortions
through a failure in the invasion of the endovasculature by
the trophoblasts, decrease of the interleukin, alteration
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of the placental secretion. The most important obstetric
clinical complication is recurrent abortion before week 10,
preeclampsia, eclampsia, hemolysis, thrombocytopenia
and fetal growth retardation, and to facilitate its diagnosis, a
laboratory criteria and clinical criteria are required. Abortion
and fetal death are specific complications in cases of
confirmed antiphospholipid syndrome. The combination of
aspirin and heparin is currently considered the standard for
adequate treatment and it is important to initiate treatment
promptly even before conception. During the postpartum
period, monitoring and monitoring is recommended until
6 weeks after the completion of pregnancy. Therefore, all
patients should be informed about maternal-fetal risk.

Key words: antiphospholipid syndrome, antiphospholipid
antibodies, abortion.

INTRODUCCION

El sindrome antifosfolipidico fue definidoe por Hughes en
1983 como el estado de trombofilia y/o abortos de repeticion,
asociado a la presencia de autoanticuerpos antifosfolipidos
a titulo moderado o alto, acompariado con cierta frecuencia
de trombocitopenia'. Actualmente, se considera una de las
causas mas frecuentes de trombofilia adquirida y de accidente
cerebrovascular en mujeres menores de 50 afios. La
presencia de anticuerpos antifosfolipidicos frente a antigenos
treponémicos fue demostrada en pacientes sifiliticos por
Wassermann en 1906, mediante |la prueba para la deteccion
serolégica de Lies’.

Existen diversos sinénimos para describir o definir el sindrome
antifosfolipidico (SAF); sindrome anticardiolipina, sindrome
antifosfolipidico/proteina, sindrome cofactor antifosfolipido,
sindrome de Hughes, sindrome de anticuerpos antifosfolipido;
y en Francia es conocido como sindrome Soulier-Boffa.

Se denomina SAF primario cuando no se encuentra asociado
a lupus eritematoso o a otras enfermedades autoinmunes;
si se presenta asociado con enfermedades autoinmunes
(principalmente LES vy artritis reumatoidea), se define como
secundario®. En 1992, se describié un subtipo de SAF de
curso fulminante y fatal, con fallo multiorganice secundario
a trombosis masiva: caracterizado por presentar multiples
episedios vasculares oclusivos que afectan a los pequenos
vasos gue alimentan diferentes érganos y sistemas. Mas del
50% de los pacientes |Upicos con anticuerpos antifosfolipidico
acaban desarrollando SAF, cuyo diagnéstico y tratamiento es
un reto para las diferentes especialidades clinicas, aunque el

Revista Centroamericana de Obstefricia y Ginecologia Vol. 21, nimero 3, julio-sepliembre 2014 &9




Juan P. Matzumura y cols.

pronostico a largo plazo no es muy optimista, ya que una gran
parte acaba por ocasionar dafio organico*.

Epidemiologia

La prevalencia en una poblacion general aiin es desconocida,
aunque los anticuerpos antifosfolipidicos (AAF) pueden ser
detectados en un 5% a 15% de mujeres sanas en edad
reproductiva®. Aproximadamente el 40% de las mujeres
con lupus eritematoso sistémico tienen anticuerpos
antifosfolipidicos y se estima que menos del 40% de las
mujeres presentan finalmente eventos trombéticos®. Entre el
10% al 25% de los abortos recurrentes tienen una etiologia por
la presencia de anticuerpos antifosfolipidicos y su prevalencia
en mujeres con morbilidad obstétrica presenta una importante
variacion entre el 5% y el 50%. Asimismo, la prevalencia de
lupus anticoagulante se presenta hasta en el 14%; pero, en
mujeres con antecedentes de pérdidas fetales después de la
semana 20, la tasa aumenta hasta en un 30%7.

Las diferencias en los resultados pueden explicarse por la
diversidad de los grupos de estudio, los diferentes criterios
de inclusion y la falta de estandarizacion de muchos de
los métodos de deteccion de anticuerpos antifosfolipidicos
(AAF). Un estudio realizado por Cervera y colaboradores,
con pacientes con sindrome antifosfolipidico y que cursaban
un embarazo, observé una prevalencia de 4.4% para
preeclampsia, 4.4% eclampsia y 2% para el desprendimiento
prematuro de placenta®. Los mismos autores también
observaron que la prevalencia de pérdidas fetales tempranas
y tardias correspondié a 35.4% y 16.9%, respectivamente,
con una tasa de nacimientos de recién nacidos vivos de 48%.

Etiologia y fisiopatologia

La génesis de los anticuerpos en el SAF y sus especificidades
antigénicas todavia no se conoce con exactitud, aungue se
sospecha principalmente dos modelos etiologicos: uno que
atribuye alos AAF un origen infeccioso y el otro, trombogénico.
Asimismo, se atribuyen multiples mecanismos patogénicos
explicativos de los eventos trombéticos y de pérdida fetal. Sin
embargo, hasta el momento no se ha podido evidenciar en
seres humanos una relacion directa causal entre los AAF y
las manifestaciones clinicas del SAF™,

a. Etiologia infecciosa

La elevada prevalencia de AAF observada en algunas
infecciones, ha permitido conjeturar el papel inductor de esta
en la génesis de AAF patogénicos'. Gharavi y colaboradores
han defendido recientemente la existencia de cierto
mimetismo molecular entre determinados epitopos de origen
infeccioso y la B2GPI, por lo que una infeccion generaria
AAF, y en huéspedes susceptibles podrian provocar procesos
tromboticos!.

b. Etiologia trombogénica

Algunos estudios sostienen que un procesc patogénico
primario expondria fosfolipidos y los AAF aparecerian en
la respuesta autoinmune de los individuos susceptibles. La
B2GPI| desempefiaria un papel protector frente a la trombosis,
y los AAF, generados por exposicién antigénica de la B2GPI,
serian efecto, no causa, de la trombogénesis'.

c. Transmision hereditaria

Se considera que en el 10% de los casos de SAF, pueden
intervenir factores de transmisién hereditaria. Actualmente,
se esta realizando un estudio multicéntrico europeo sobre el
SAF familiar con objetivo de identificar su base genética. Los
factores geneticos especificos de la produccion de AAF se
desconocen, aungue diversos investigadores apuntan hacia
polimorfismos del gen de la B2GP| o a determinados alelos
de antigeno leucocitario humano clase 1"

d. Etiologia apoptdtica

La presencia de AAF se incrementa con la edad, postulandose
una relacion causal entre la apoptosis, en la que antigenos
ocultos son presentados al sistema inmunitario™.

e. Dianas antigénicas

La B2GPI (glucoproteina plasmatica con un peso molecular
de 50 kDa) parece ser el cofactor principal, aunque no
el Unico. Es miembro de las proteinas de control del
complemento, también denominada superfamilia SCR". Se
desconoce la funcion fisiologica de la B2GPI; estudios in
vitro han demostrado que inhibe la actividad protrombinasa,
el sistema de coagulacion por contacto y la agregacion
plaquetaria inducida por la adenosina 5'-difosfato. También
se ha planteado que la B2GPI podria tener un papel como
receptor depurador de los fosfolipidos anionicos expuestos
tras la apoptosis’®.

La protrombina es también una diana antigénica frecuente para
los AAF. Los anticuerpos antiprotrombina (APT) reconocen
la superficie de las células activadas, donde hay una mayor
densidad antigénica y representan, aproximadamente,
dos tercios del anticoagulante lupico (AL) en los casos de
pacientes con SAF. Otras dianas antigénicas identificadas,
ademas de la B2GPI y la protrombina son: trombomodulina,
fosfatidiletanolamina, fosfatidilserina, fosfatidilinositol,
fosfatidilcolina, fosfolipasa A2, quinindgenos de bajo y alto
peso molecular, anexina V, factor Xl, factor Xll, proteina
C, proteina C activada (PCA), factor H del complemento, y
proteina S. En algunos pacientes se han encontrado AAF que
reconocen a la heparina y que inhiben la formacion de los
complejos antitrombina (AT-[11)!%20.

Mecanismo patogénicos

a. Pérdida fetal

La anexina V se dispone sobre las membranas fosfolipidicas,
cubriéndolas con un entramado que bloquea la capacidad
de los fosfolipidos para pariicipar en las reacciones de
la coagulacién®'. De este modo, ejerceria una funcién
trombomoduladora enlacirculacion placentaria. La eliminacion
de anexina V de la superficie celular por los AAF, dejaria
expuesta la membrana apical de los sincitiotrofoblastos,
con el consiguiente incremento de la actividad trombotica.
Las células endoteliales en cultivo también expresan
gran cantidad de anexina V, y su exposicion a anticuerpos
antianexina V también provoca la coagulacion del plasma
en contacto con ellas, por lo que se supone que debe tener
un papel similar en la interfase de la pared vascular de la
circulacion sistémica®. Los AAF interfieren en la formacion de
la capa antitrombotica de anexina V, con lo que ocasionarian
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una mayor disponibilidad de los fosfolipidos para el proceso
de coagulacion® (ver Figura 1).
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Figura 1. Hipotesis de |a desorganizacion de la capa anexina
V por los anticuerpos antifosfolipidicos. Fuente: Blank M, et
al’2.

Los AAF también pueden causar abortos mediante otros

mecanismos como son:

+ Fallo en la invasion de la endovasculatura por los
trofoblastos.

Disminucién en la produccion de interleucina (citocina
favorecedora de |a gestacion) y del factor estimulador de
las colonias de granulocitos.

Alteracion de la secrecion placentaria de gonadotropina
coridnica.

La activacion del complemento en la placenta, lo que
produciria dafio fetal.

b. Activacion plaquetaria

En pacientes con SAF se detecta la existencia de plaquetas
activadas, y los AAF pueden estimular la agregacion
plaquetaria, incrementando la concentracion de agonistas
o actuando directamente sobre las plagquetas aglutinadas.
Los AAF podrian desequilibrar la sintesis de eicosanoides,
mediante un caracter protrombotico. También se ha descrito
que los AAF inducen activacion plaquetaria incrementando
la expresion de los marcadores de superficie GPIIb/llla
(CD41a) y GPllla (CD61). Esta activacion es inhibida por la
hidroxicloroguina, farmaco utilizado con éxito en la profilaxis
trombética de pacientes afectados de SAF secundaria®.

c. Activacién endotelial

Los AAS reconocen y dafian las células endoteliales
cultivadas. Algunos de los enfoques terapéuticos al SAF
tienen como objetivo prevenir este efecto de activacion
endotelial®. En los pacientes de SAF con trombosis arterial,
hay un aumento en los valores plasmaticos de endotelina 1,
gue podria desempefiar un papel en la modulacion del tono
vascular y la oclusion arterial trombética. Algunos AAF que
reconocen la anexina V, inducen a la apoptosis en las células
endoteliales?.

d. Aterosclerosis

Diversos estudios experimentales apoyan la hipotesis de
que los AAF aceleran el desarrollo de las placas de ateroma,
aunque otros autores no han encontrado esta correlacion®.
Se ha demostrado que las cardiolipinas oxidadas son
epitopos para muchos anticoagulantes Idpicos (AL), tanto
la B2GPI como las LDLox comparten epitopos reconocidos
por AAF monoclonales. Por otra parte, se ha observado
valores elevados de AL, siendo un factor de riesgo para el
engrosamiento de la intima media®.

e. Otros efectos protrombéticos

Los AAF pueden inducir una resistencia adquirida de la PCA?.
En pacientes afectados de LES y con resistencia a la PCA,
se ha demostrado una prevalencia aumentada de trombosis
arterial y pérdidas fetales®. Los AAF también podrian
incrementar la actividad del factor tisular y la generacion de
Xa a través de la supresion del sistema inhibitorio del factor
tisular®'. Algunos AAF tienen reaccion cruzada con la heparina
y las moléculas heparinoides, inhibiendo la activacion de la
AT-lll por estas. Se han descrito anticuerpos antitrombina
que interfieren en la union AT-lll-trombina impidiendo la
inactivacion de esta ultima. La fibrindlisis podria estar inhibida
en el SAF, donde se observa una elevacion de los valores del
inhibidor del activador del plasminogeno tipo 1 (PAI-1).

Cabe destacar el efecto sinergico que los genotipos
trombofilicos tienen en los pacientes con SAF®, Asi, la
presencia de los alelos del factor V Leiden, PT G20210A y
MTHFR C877T, implica una mayor probabilidad de sufrir
trombosis y desarrollar un SAF catastrofico. Igualmente, la
presencia simultanea de anticuerpos frente a la proteina
S, ademas de los aB GPl, se asocia con un mayor
registro de episodios trombéticos®. La alta prevalencia de
hiperhomocisteinemia (31%) encontrada en pacientes con
SAF, puede también contribuir a una mayor gravedad de la
enfermedad®.

Signos y sintomas relacionados a la obstetricia

Las complicaciones clinicas tipicas de la SAF y embarazo,
son las que determinan la morbilidad obstétrica, segtn los
criterios de Sydney. Nos referimos a abortos recurrentes que
ocurren antes de la semana 10 del embarazo sin etiologia
conocida. Otras causas conocidas que pudieran explicarlas
son pérdidas fetales a partir de la semana 10, preeclampsia,
eclampsia, hemodlisis, sindrome hepatico aumentado vy
sindrome de trombocitopenia (<34 semanas de gestacion),
retraso en el crecimiento fetal (<10 percentil).

Con alguna frecuencia, las pacientes presentan algun
episodio de preeclampsia antes de ser diagnosticadas con
SAF. Se cree que la preeclampsia y la prematuridad de
aparicion temprana, estan relacionadas con la insuficiencia
vascular placentaria. Miyakis y colaboradores, en el afio
20086, redactaron los criterios de Sydney, definiendo con mas
detalle el concepto SAF y la insuficiencia placentaria® (ver
Figura 2).
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Resultados anormales o incierfos de la prueba de
supervivencia fetal (por ejemplo, falta de reactividad en la
prueba de monitorizacion de la frecuencia cardiaca fetal,
sugerente de hipoxia fetal).

Resultados anormales de los analisis de |la forma de
onda de la velocidad de flujo de doppler, sugestivas de
hipoxemia fetal (por ejemplo, flujo diastdlico final ausente
en la arteria umbilical).

Oligchidramnios (por ejemplo, indice de liquido amnidtico
<5¢cm).

Peso postnatal menor que el percentil 10 para |la edad
gestacional”. Estos trastornos complican entre el 15% vy
el 30% de los casos.

Diversos estudios han sugerido que |as pérdidas fetales son la
complicacion obstétrica mas frecuente de SAF. Actualmente,
se acepta clasicamente que estos pacientes tienen abortos
involuntarios. No es raro encontrar mujeres con un recién
nacido vivo (ocasionalmente prematurc o de bajo peso),
que posteriormente tienen multiples abortos espontaneos o
abortos recurrentes?®,

Ademas, hay ofra serie de complicaciones obstétricas
relacionadas con SAF que vale la pena considerar:
hematoma sub corionico o retroplacentario, desprendimiento
prematurc de placenta, ruptura prematura de membrana,
preeclampsia tardia y preeclampsia periférica. Asimismo, el
desorden clinico-biologico puede acompanar o preceder a
las complicaciones obstétricas y pueden sugerir la posible
presencia de AAF: asociada a enfermedad inmune, afeccion
reticular, Ulceras en los miembros inferiores, migrafia de
comienzo reciente, trombocitopenia, anemia hemolitica y
serologia falsa positiva.

Algunos investigadores sostienen que el aborto espontaneo
pre embrionario obedece a una falla en la implantacion v, en
forma especial, en los casos donde se han realizado técnicas
de reproduccion asistida. Por otra parte, los AAF incrementan
el riesgo que las mujeres presenten trombosis en cualquier
momento del embarazo®. Ocasionalmente, el inicio de los
fenomenos tromboéticos puede coincidir con la interrupcion
del tratamiento profilactico con aspirina y heparina. La
trombosis venosa afecta a las venas en las extremidades
superiores, el sistema portal y los senos venosos cerebrales.
Las complicaciones tromboticas arteriales mas comunes son
aquellas que afectan a los vasos intracraneales, en forma
de accidente cerebrovascular. La trombocitopenia puede
ser dificil de evaluar, por ser de tipo multifactorial o debido
a alguna otra causa (por ejemplo, gestacional, autoinmune,
pero no relacionada con SAF o con un producto farmacéutico).
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Figura 2. Clasificacion de criterios para sindrome anfifosfolipidico y
embarazo. Fuente Miyakis, et al®.

Criterios de diagnostico
El SAF se define por la presencia persistente de AAF
en pacientes con morbilidad obstétrica. Los criterios
de clasificacion, que en la practica clinica diarila se han
convertido en sinonimo de los criterios diagnosticos, fueron
revisados en Sydney en 2006. Por lo menos un criterio de
laboratorio y un criterio clinico son necesarios para establecer
un diagnostico de SAF clasica®*. Un diagnodstico de SAF
requiere que el criterio clinico se presente mediante una
morbilidad obstétrica, junto con el criterio de laboratorio.
Los pacientes con SAF pueden clasificarse en tres grupos
clinicos principales (a, b y ¢), dependiendo del periodo de
gestacion durante el cual ocurrio el evento clinico (Figura 2).
Dado el hecho de que los AAFs pueden ser temporalmente
positivados, el diagnostico debe establecerse con, al
menos, un resultado positivo en dos mediciones diferentes,
separadas por, al menos, 12 semanas. La reunion de Sydney
recomendo sub clasificar los AAFs en cuatro categorias de
laboratorio, de acuerdo con el tipo y subtipo predominante:
I, lla, llb y llc (Figura 3). Estas categorias son dinamicas, y
pueden variar entre los embarazos. Los criterios actuales,
previstos mas para propositos de investigacion, pueden
dar como resultado diagnodsticos falsos negativos, dado su
caracter restrictivo. Alijotas-Reig establecié la necesidad de
modificar estos criterios para encapsular a todos los pacientes
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con AAF y |las complicaciones obstétricas no incluidas en los
criterios actuales*”. Hay casos atn por definir y clasificar que
no cumplen los actuales criterios de Sydney, pero que se
conoce su morbilidad en relacion a AAF.
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Figura 3. Categorias de laboratorio del sindrome antifosfolipido.
Categoria |, doble o tnple positividad; Categoria I, positividad tnica.

Mortalidad Fetal

Historicamente, las muertes fetales repetidas fueron la
primera complicacion del embarazo en pacientes con SAF
con o sin trombosis. En la poblacién general, la muerte
fetal es un evento raro, y solo cerca del 2% de las pérdidas
de embarazo parecen ocurrir entre 10 y 20 semanas de
gestacion. Se estima que 5% de los embarazos se pierden
durante el periodo fetal. Sin embargo, en las mujeres con
positividad SAF, los fracasos de| embarazo son frecuentes®'.
Entre los criterios formales de clasificacion, la muerte fetal
se considera el sintoma mas especifico que defiende la SAF
obstétrica*?. El dafio fetal puede ser debido a |la presencia de
SAF solo después de la exclusion de ofras posibles causas,
como la insuficiencia cervical y las infecciones.

Se ha demostrado la asociacién de lupus anticoagulante
(LA) anticuerpos ACL, anti B 2GPI y muerte fetal después
de la semana 10 de gestacion. Sin embargo, algunos
investigadores sefialan varias limitaciones en los estudios
realizados, como el numero pequefio de pacientes, por lo
que fueron considerablemente insuficientes para detectar
significancia en las muertes fetales*:.

La muerte fetal es mas rara que la perdida precoz, sin
embargo, se encontrd una asociacion entre AAF y muerte
fetal (> 20 semanas de gestacion) y muerte fetal (> 10
semanas de gestacion), lo que sugiere gue el dafio mediado
por anticuerpos puede afectar un embarazo®.

Tratamiento

Con un adecuado tratamiento, mas del 70% de las mujeres
embarazadas con SAF culminara su parto con un recién
nacide vivo*. La combinacién de aspirina con heparina
(preferentemente de bajo peso molecular), es considerado el

estandar habitual de SAF. La aspirina fue el primer farmaco
que mostro un cambio en el pronoéstico de los pacientes con
SAF primario*>. El mecanismo de accién de la aspirina se
basa en la inhibicion de la ciclooxigenasa de las plaguetas
(reduccién de la produccién de tromboxano A) y la reduccion
del estado proinflamatoric y pro-oxidante, promoviendo,
asimismo, la implantacién a través de un aumento de la IL-3%.
La heparina, tanto fraccionada como no fraccionada, mostré
beneficios tanto en monoterapia como cuando se combino
con dosis bajas de aspirina. Este resultado se debe no solo
a su efecto anticoagulante, sino tambien a sus propiedades
antiinflamatorias e inmunomoduladoras. La heparina es
capaz de prevenir que los AAF se unan a las células de la
membrana trofoblastica, reduciendo |a activacién del sistema
y disminuyendo los niveles de TNFB*.

La prednisona combinada con aspirina, fue el primer
tratamiento para prevenir la muerte fetal relacionada con SAF
y embarazo. Asimismo, se ha demostrado que |la prednisona
presenta efectos adversos como hipertension, diabetes
gestacional, aumentio de |a tasa de infecciones asintomaticas
y prematuridad. Sin embargo, la prednisona esta indicada
para controlar los sintomas del lupus eritematoso sistémico
y de la trombocitopenia autoinmunitaria. Existen estudios
gue sugieren su uso en dosis bajas, combinandolo con
aspirina y heparina, en mujeres que rechazan el tratamiento
convencional*,

Los agentes antimalaricos, principalmente la
hidroxicloroquina, se estudian ampliamente en el fratamiento
de las autoinmunizaciones sistémicas, asi como su seguridad
durante el embarazo y la lactancia. La hidroxicloroquina es
capaz de disociar los complejos SAF immune, reducir la union
de SAF a sincitio y restaurar la expresion de anexina A5 en
las membranas celulares. La adicion de hidroxicloroquina al
tratamiento con heparina de bajo peso molecular (HBPM) y
aspirina podria mejorar la progresion del embarazo®®™".

Las inmunoglobulinas intravenosas se pueden usar en
casos seleccionados en los que ha fallado la combinacion
de heparina, aspirina e hidroxicloroquina. Un meta analisis
confirmo el beneficio de IVIGs en pacientes con ofras
enfermedades autoinmunes asociadas (por ejemplo,
trombocitopenia autoinmune, sindrome de Evans) y fracaso
de implantacion recurrente®'*2, El mecanismo de accién
de las inmunoglobulinas intravenosas no se conoce, pero
parece suprimir la preduccion de anticuerpos por linfocitos B
y actla sobre las inmunoglobulinas circulantes por la union
a la Fec-lgG-idiotipo-anti-idiotipo. Por lo tanto, el tratamiento
recomendado actualmente para SAF es:

« Aspirina en dosis bajas (100 mg/dia) combinada con
heparina no fraccionada (5000 — 7500 UI/12 h por via
subcutanea) o MMTL (enoxaparina 40 mg/24 h por via
subcutanea o equivalente de tinzaparina, bemiparina o
dalteparina). La tromboprofilaxis periferica con HBPM
debe prolongarse por un minimo de seis semanas y debe
continuar el uso de aspirina a dosis profilacticas. No se
ha determinado la duracién de |a profilaxis con aspirina,
aunque se recomienda mantener la profilaxis hasta dos
anos consecutivos de negatividad.
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Para las mujeres embarazadas que tienen un episodio
trombotico durante el embarazo, el régimen recomendado
es dosis baja de aspirina combinada con HBPM a dosis
anticoagulantes (por ejemplo, enoxaparina 1 mg/kg/12 h).

Es importante iniciar el tratamiento lo antes posible, incluso
antes de la concepcion. Para los pacientes con SAF de
mas de 80 kg o aquellos que pesan 130 kg y requieren
tromboprofilaxis con HBPM, la dosis de enoxaparin debe
ser aumentada a 60 mg y 80 mg diarios, respectivamente.

Para los casos de SAF que fracasan a tratamientos
convencionales (15%-20%), pueden probarse ofros
farmacos, aunque, con la excepcién de los farmacos
antimalaricos, no se dispone de datos verificados sobre
su eficacia®™.

Se pueden afiadir suplementos de progesterona en cualquiera
de los pasos anteriores, debido a su efecto inmunomodulador.

Manejo durante el puerperio™***

Se recomienda un control durante los primeros dias
del posparto y otro a las seis semanas para verificar la
normalizacion de los parametros clinicos y de laboratorio.
La progresién de SAF a otras enfermedades autoinmunes,
particularmente el lupus eritematoso sistémico y la purpura
autoinmune trombocitopénica, es mucho mas baja que la
encontrada en los casos de SAF clasico™. Con respecto a
la subsiguiente exposicion de los fenémenos tromboticos
en las mujeres, la prevalencia es también mucho menor
que en los casos de SAF clasicos®™. Los AAF negativizan
en un pequefio porcentaje de mujeres, aunque con
frecuencia vuelven a la positividad en un nuevo embarazo.
Un estudio realizado en Europa ha demostrado que SAF es
responsable de la prematuridad en recién nacidos, a pesar
que muchos de estos casos actualmente estan sometidos a
un tratamiento especializado®. Se ha informado de que los
recién nacidos prematuros de mujeres con SAF, podrian tener
una probabilidad aumentada de trastornos del desarrollo
neurocognitivo (autismo, dificultades de aprendizaje) a los
dos afios de seguimiento. Sin embargo, se necesitan mas
estudios para establecer una relacion causal®.

Recomendacién pre concepcional

Los pacientes deben ser informados sobre el riesgo fetal y
materno, con y sin tratamiento. Aunque se ha establecido el
diagnéstico del SAF, se recomienda una nueva lectura de
AAF para determinar las posibles variaciones en el tipo de
anticuerpo y la concentracion. Debe explicarse |la importancia
del tratamiento con aspirina antes de iniciar un embarazo®.
El tratamiento con heparinas de bajo peso molecular
(HBPM), debe iniciarse tan pronto como sea posible, dado
que, es probable que su efectividad sea mas temprana,
las pacientes con SAF que cursan con un embarazo,
deben ser monitoreados por unidades multidisciplinarias
especializadas. Se recomiendan examenes periddicos de
ultrasonido, con estudios de doppler. A partir de la semana
20 - 24, los estudios de doppler son obligatorios, con una
periodicidad inicial de 2 - 4 semanas, cada dos semanas
comenzando en la semana 32 y semanalmente a partir de
la semana 37. Si los resultados del examen de ultrasonido

son normales, el embarazo se completara segun el criterio
del médico especialista. Si se producen complicaciones como
la preeclampsia y la restriccion de crecimiento intrauterino,
se deben aplicar protocolos especificos para cada condicion.

CONCLUSIONES

El sindrome antifosfolipidico estd caracterizado por la
presencia de trombosis en forma recurrente, abortos
recurrentes asociados a anticuerpos anticardiolipina,
anticoagulatne Idpico y de dificil diagnostico. Ningun
tratamiento ha mostrado beneficios frente a los abortos
y la presencia de complicaciones obstétricas, asimismo,
se recomienda el uso de heparina de bajo peso durante
el puerperiopor un periodo de seis semanas. Toda mujer
en edad reproductiva con diagnostico SAF debera recibir
orientacion y consejeria.
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