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RESUMEN

TITULO: Resuitado materno y perinatal en gestantes con sindreme anticuerpos
antifosfolipidos.

OBJETIVO: Descubrir morbilidad y mortalidad materna y perinatal en gestantes
portadoras de sindrome anticuerpos antofosfolipidos.

DISENO: Estudio retrospectivo, transversal, observacional, descriplivo, no
controlado.

MATERNAL Y METODOS: Se realizo en el instituto Mexicano de | Seguro Social,
Hospital de Gineco-Obstetricia, “Luis Castelazo Ayala”; en un periodo
comprendido de 1992 a 1997. Sea analizaron la morbi-mortalidad materna y
perinatal de 18 pacientes con sindrome anticuerpos antifosfolipidos.

RESULTADOS: Fueron analizados 18 embarazos de pacientes con sindrome
anticuerpos antifosfolipidos. Se destaca en los antecedentes de trombosis
venosa; en relacién a sindrome anticuerpos antifosfolipodos primario y secundario
se observaron en el 39% y 61% respectivamente para cada uno de sllos. El
anticuerpo anfosfolipodo encontrado en todas las pacientes fue el anticardiolipina,
y solo en 2 casos se encontré anticoagulante lipico. La incidencia de pérdida
fetal fue del 38%, y en cuanto a la morbilidad perinatal representada por el retardo
del crecimiento intrauterino fue de 16%, la prematurez en un 44%, la ruptura
prematura de membranas en 16% y el oligohidramnios en un 16%. La
hipertensién asociada se observd en un 5% finaimente el resultado perinatal
satisfactorio se presenté en el 68% de los casos, siendo manejados el 82% con
prednisona y aspirina.

CONCLUSIONES: Se confirma que el sindrome anticuerpos antifosfolipodos es
una entidad con alta morbilidad perinatal; en nuestro estudio los resultados son
similares a los reportados en la literatura; observandose una respuesta aceptable
con el manejo a expensas de prednisona y aspirina.
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INTRODUCCION

ANTECEDENTES CIENTIFICOS

El Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos se define como la presencia de
anticuerpos anticardiofipina o anticoagulante lipico, en pacientes con trombosis

arterial o venosa, pérdida fetal o trombocitopenia.(16)

Desde hace 20 afios se tenia la nocidén de una asociacion entre anticuerpos

antifosfolipidos y algunas manifestaciones de enfermedad.

Bowie y Co—Workers reportaron en 1963 que la trombosis ocurria en pacientes

con Lupus Eritematoso Sistémico ante la presencia de anticoagulante circulante.

En 1965 Alarcon-Segovia y Osmundson describieron las manifestaciones
vasculares periféricas de Lupus Eritematoso Sistémico en un nomero de
pacientes que tenian estudios falsos positivos para sifilis yfo anticoagulante

circulante.

En 1986 Huges y su grupo describieron por radicinmunoensayo y prueba de
ELISA que la enfermedad vascular periférica y fas manifestaciones de
trombocitopenia del Lupus Eritematoso Sistémico, estaban asociados con

Anticuerpos anticardiolipina en suero.

Ellos propusieron un sindrome gue ocurria con Lupus Eritematoso Sistémico;

preliminarmente lo |lamaron SINDROME ANTICARDIOLIPINA. (1)




En 1989 se confirmé la asociacién de un grupo de manifestaciones con la
presencia de anticuerpos anticardiolipina en el Lupus Eritematoso Sistémico, por
la participacién de anticuerpos reactivos contra los fosfolipidos se cambié el
nombre por el de SINDROME ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS; aunque este

término aparecié por primera vez en 1987. (11)

En 1990 se realizaron estudios por medio de la prueba de ELISA, colocando
anticuerpos antifosfolipidos anecoicos y encontraron 1a presencia de un cofactor
identificado como B2-glicoproteina-1 (B2 GPI), una proteina sérica que tiene la
propiedad de inhibir la coagutacion intrinseca y la actividad de la adenilciclasa de

las plaguetas.

Se han descrito otros cofactores potenciales como:

- Protrombina -ProteinaC vy -Proteina 8. (1)(10)

En 1996 se realizé un estudio que lo define y clasifica recientemente, y ahora se

le da el nombre de SINDROME DE COFACTORES ANTIFOSFOLIPIDOS. (20)

ETIOLOGIA

Los anticuerpos antifosfolipidos involucrados en este sindrome son los siguientes:

« Anticcagulante lUpico,
¢ Anticardiolapina, y
« el productor del -VDRL- falso provisto no reconocido como patégeno.




ANTICOAGULANTE LUPICO

Es una inmunoglobulina (Ig) G o M detectada en algunos pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico y en otros sin enfermedad inmunolégica. Tiene actividad
anticoagulante al bloquear la estimutacién del complejo activador de Protrombina:
Protrombina, factores Xa, V y calcio. La interaccién del complejo activador de
Protrombina con fosfolipidos conduce a la prolongacion del tiempo de coagulacion

dependiente de éstos ultimos.

Los pacientes con este anticoagulante tienen un riesgo mayor de trombosis, sin
embargo son raras las complicaciones hemorragicas. Ademas de una elevada
incidencia de trombosis arteriales y venosas, este anticoagulante tambien se
vincula con la hipertensidn, anemia hemolitica, neoplasias diversas y ciertos

medicamentos.

Los farmacos relacionados con la induccién de anticoagulante Iupico son
hidralacina, cloropromacina y procainamida, que producen un sindrome similar al

Lupus. {7}

ANTICUERPO ANTICARDIOLIPINA

La cardiolipina es un fosfolipido con carga negativa doble unido al glicerol Las
mujeres con concentraciones elevadas de anticuerpos anticardiolipina tienen
sintomas clinicos similares a los del anticoagulante ldpico circulante. Se han
observado abortos y pérdidas gestacionales multiples, asi como una mayor

incidencia de complicaciones trombdticas y trombocitopenia.




La cardiolipina es parte del antigeno utilizado para el analisis de VDRL.

Los anticuerpos contra antigenos lipidicos como la cardiolipina pudieran tener
participacion crucial en las anomalias de coagulacion. Aquellos que participan en
esta actividad anticoagulante se unen a diversos fosfolipidos de carga negaliva
que incluyen cardiolipina. Esta afinidad por fosfolipidos contribuye a la cifra de
falsos positivos de VDRL, convirtiéndolo en un marcador de identificacion de

estos anticuerpos en algunas pacientes.

Harris y colaboradores en un estudio realizado recalcaron que el anticuerpo
anticardiolipina del subtipo lgG era predictivo de pérdida gestacional y trombosis.
Estudios adicionales sugieren que los anticuerpos contra fosfolipidos que se
encuentran en el suero de mujeres cuya Unica manifestacion era una pérdida

gestacional, solian ser de la clase IgM.

Un estudio similar revelé la prevalencia de anticuerpo anticardiolipina 1gG de

1.5%.

Se han encontrado concentraciones elevadas de anticuerpo anticardiolipina de
manera transitoria en pacientes con trastornos como infecciones por el virus de

inmunodeficiencia humana y citomegalovirus. (7)
En 1990 se descubri6 la presencia de los siguientes cofactores:

a) GLYCOPROTEINA B,-1 (B2 GPI) una proteina sérica que tiene la propiedad de
inhibir la coagulacién intrinseca y la actividad de la adenilciclasa de las

plagquetas.




b) PROTROMBINA para anticoagulante lupico.
c) PROTEINAC
d) PROTEINA S para antifosfotipidos.(1)

ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS
CLASIFICACION

Anticuerpos Antifosfolipidos Verdaderos

. lgM aPTC

. 1gM aPTC en anemia hemolitica autoinmune.
. 1gG aCL oculta en humanos normales

. aCL en sifilis

h B W N =

. aCL. monoclonal de humanos

Pseudo Anticuerpos Antifosfolipidos
1. aCL en enfermedades autoinmunes humanas
2. Algunos Anticoaguiantes Lupicos
3. Anti-fosfatidylethanolamina

Anticuerpos Anticofactor

1. Anti~glycoproteina Bz-1
2. Antiprotrombina (Anticoagulante ltpico)

aPTC anticuerpos fosfatidycolina.
aCL anticuerpos anticardiolipina. ®

PATOGENIA

Se desconoce el mecanismo preciso que relaciona los anticuerpos antifosfolipido

con la trombosis. Se han propuesto los siguientes mecanismos:

a) Que los anticuerpos antifosfolipidos inhiben la produccion de prostaciclina por
parte de las células endoteliales, con el consiguiente incremento en la

agregacion plaquetaria.




b) Que los anticuerpos inhiban la activacion de la proteina C, una activacion
catalizada por la formacion de un complejo trombina—trombomodulina en
presencia de fosfolipidos de la membrana de la célula endotelial. Como la
proteina C contrarresta la coagulacién, la inhibicion de su activacion

favoreceria la trombosis.

c) Los anticuerpos pueden neutralizar el efecto inhibidor de Ia By—glucoproteina 1,
que suprime la conversion de protrombina en trombina, y de ésta forma la

trombosis.

La inmunoglobulina (ig) G de pacientes con anticoagulante itpico altera la
produccién de tromboxano, incrementa su produccién, esto disminuye la
produccién de prostaciciina, lo cual causa vasoconstriccidn, agregacion

plaguetaria, trombosis y disminucién det flujo uteroplacentario. (7,19)

Recientemente se ha descubierto el siguiente mecanismo patogénico de este

trastorno:

+ Se ha encontrado anticoagulante lGpico, anticuerpos agonistas fosfolipidos o
asociados a proteinas, los cuales inhiben fosfolipidos dependientes de la

coagulacién sanguinea.

e La ANEXINA V (previamente conocida como proteina anticoagulante
placentaria 1 y anticoagulante vascular alfa), es encontrada en la piacenta y el
endotelio vascular, entre otros tejidos. Esta proteina, la cual adn su funcion no

esta bien establecida, tiene una potente propiedad anticoagulante, que se basa




en su alta afinidad por los fosfolipidos aniénicos, y es capaz de desplazar

factores de coagulacion.

Es encontrada en la superficie del sincytiotrofobloasto. Se ha encontrado
disminuida en las pacientes con este sindrome, es antitrombética. Se considera
que los anticuerpos antifosfolipidos {IgG) reducen los niveles de ANEXINA V'y
aceleran la coagulacién del plasma, Esta reduccion de la enexina V puede ser
un importante mecanismo de trombosis y pérdida de embarazo. Se acelera la
coagulacién de la superficie de las células endoteliales de la vena

umbilical. (22)

"CLASIFICACION:

a) SINDROME ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS PRIMARIO
Cuando no estd asociado al Lupus Eritematoso Sistémico o aiguna otra

enfermedad del tejido conectivo.

b) SINDROME ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS SECUNDARIO
Cuando esta asociado a Lupus Erilematoso Sistémico.(7,20)

MANIFESTACIONES CLINICAS

CRITERIOS DE SINDROME ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS

a) Clinicos:

Trombosis venosa
Trombosis arterial
Pérdida fetal recurrente
Trombocitopenia

b) Laboratorio:

+ Anticuerpos anticardiolapina
IgG (mayor de 20 Uljo




IgM (mayor de 10 Ul)
+ Anticoagulante lupico positivo
+ VDRL falso positivo

El diagnéstico se establece cuando las pacientes muestran por lo menos 1 criterio

clinico y 1 de laboratorio.

Las pruebas seroldgicas deben ser positivas al menos en 2 ocasiones en un

intervalo de 6 a 8 semanas.(16)

Recientemente Alarcon-Segovia y colaboradores en una serie de 667 pacientes
identificaron Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos ascciade a Lupus Eritematoso

Sistémico.

Ellos descubrieron nueve manifestaciones asociadas con la presencia de

anticuerpos anticardiolipina.

Con la combinacidn de esas manifestaciones con titulos de anticuerpos
anticardiolipina, ellos proponen ia clasificacion de Sindrome Anticuerpos

Antifosfolipidos como:

a) Definitiva
b) Probable
¢) Dudosa

La mayor venlaja de estos criterios comparado con los criterios anteriores, es que
ellos hacen una consideracién simultanea; los titulos de anticuerpos

anticardiolipina y las manifestaciones clinicas.(20)




CRITERIOS DE CLASIFICACION FAMILIAR PARA EL SINDROME
ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

a) Manifestaciones clinicas asociadas con Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos

en 667 pacientes con fLupus Eritematoso Sistémico (en disminucién de la

frecuencia).

+ Livedo reticutaris

« Trombocitopenia

» Pérdida fetal recurrente

+ Trombosis venosa

+ Anemia hemolitica

¢ Oclusion arterial

e Ulceras en miembros inferiores
» Hipertensién pulmonar

¢ Myelitis transversa

b) Grupos de clasificacion y categorias de Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos

en 667 pacientes con Lupus Eritematoso Sistémico.

Niveles de Anticuerpos Numero de manifestaciones
Anticardiolipina Clinicas

2 1 0
Alto (mayor de 5 s.d) Definitivo Probable Dudoso
Bajo (mayor de 2, mencr de 5 s.d) Probable Dudoso Negativo
Negativo (menor de 2 s.d) Dudoso Negativo Negativo

Alarcan-Segovia 1996.(20)




COMPLICACIONES

a) ABORTO RECURRENTE Y MUERTE FETAL
La frecuencia de aborto recurrente y muerte fetal en presencia de

anticoagulantes IGpico es mayor del 90% en mujeres no tratadas.
p) PREMATUREZ Y RETRASO DEL CRECIMIENTO INTRAUTERINO

La incidencia de parto pretérmino en pacientes con anticuerpos antifosfolipidos

positivos esta muy aumentada.

c) PRECLAMPSIA
Las mujeres con este sindrome tienen mayor riesgo de desarroilar hipertension
inducida por el embarazo, ya que existe un defecto de PGl vascular en ambos

trastornos, asi como datos histopatolégicos placentarios similares.{7,3)

TRATAMIENTO

El tratamiento del Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos hasta el momento actual
sigue siendo controvertido, ya que se han utilizado varios esquemas terapéuticos,

pero ninguno ha logrado una sobrevida fetal del 100%.

El manejo estd encaminado a eliminar o reducir ios factores que pueden
predisponer a la trombosis. El tratamiento se dirige a la supresion del

anticoagulante lGpico y reversion de las anomalias de la coagulacion.

Los esquemas mas utilizados son los siguientes:

10
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1) PREDNISONA Y ASPIRINA
Debs iniciarse cuando se diagnostica el sindrome, o incluso antes de éste, la
paciente debe esiar con tratamiento antitrombético profilactico con aspirina; ya

que inhibe la agresién plaquetaria.

e La DOSIS profilactica de ASPIRINA oscila entre 75-80 mg/24 hrs, Se sabe que

la aspirina disminuye los niveles de 1gG y previene la preclampsia.(5,23)

+ La DOSIS de PREDNISONA varia de 30-40 mg/24 hrs. En varios estudios se
reporta que el uso de la prednisona aumenta la morbilidad materno-fetal, ya
que se asocia con las siguientes complicaciones: - Ruptura Prematura de
Membranas, - Parto Pretérmino, - Preclampsia, - Desprendimiento Prematuro

de Piacenta Normoinserta y Diabetes Mellitus.

Con esta combinacién de tratamiento se ha logrado una scbrevida del 65-70%

en todos los estudios que se han realizado.{23)
2) ASPIRINA Y HEPARINA

+ La DOSIS de ASPIRINA es de 80 mg/24 hrs.
« La DOSIS de HEPARINA es de 5000 a 10,000 Uliml ¢/12 hrs.

La Heparina previene la trombosis e infartos placentarios, y por lo tanto la

muerte fetal.

Con esta combinacién de tratamiento se ha observado que se prolonga el
embarazo en la mayoria de los casos hasta las 32-34 semanas

aproximadamente.
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Ha mostrado una sobrevida dei 83%.
La Heparina presenta complicaciones como: - Osteoporosis, - Distesis

hemorragica y - Ulcera péptica. Para prevenir éstas, se han inciuido en el
esquema la administracién de: - VITAMINA D 600-800 U/24 hrs. y - Carbonato

de Calcio 4 mg/24 hrs.(8,21,4,13,9)

3) PREDNISONA-HEPARINA-ASPIRINA

Dosis:

s Prednisona 40 mg/24 hrs

s Heparina 10-20,000 Ul/24 hrs.
s Aspirina 81 mg/24 hrs.

Se ha utilizado en pocas pacientes y con buenos resultados, logrando una

sobrevida del 80%, pero se tiene pocas experiencia.(6)
4) INMUNOGLOBULINA Y ASPIRINA

Dosis:
+ Aspirina 75 mgi24 hrs.

» Inmunoglobulina 1 Mg/kgi24 hrs. primera dosis cuando se hace el
diagnéstico, 2a dosis 4 semanas después.

La inmunoglobulina disminuye los anticuerpos anticondidiolipina y el

anticoagulante lUpico.

Este esquema se ha utilizado en pocas pacientes, ha dado buenos resultados,

pero no se tiene mucha experiencia.

Su costo es elevado, siendo poco accesible en cuanto a su costo.(12)

12




5) ASPIRINA-HEPARINA-PREDNISONA-DIPIRIDAMOL

Dosis:

s Aspirina 1000 mg/24 hrs.
¢ Heparina 5000 UI/24 hrs.
e Prednisona 30-40 mg/24 hrs.
« Dipiridamol 75 mg/24 hrs.

Se realizé un estudio y se utilizé este esquema en 4 pacientes, logrando una

sobrevida del 100%; pero no se tiene mas experiencia.(18)

6) ASPIRINA SOLA
Dosis............... 81 mg/24 hrs.

En pocos casos se ha utilizado, ha dadc buenos resultados, no se ha

observado complicacicnes. Es poca la experiencia.(25,26)

7) HEPARINA SOLA
Dosis .............. 5000 Ul c¢/12 hrs.

En pocas pacientes se ha utilizado, con buenos resultados y sin

complicaciones. Es poca la experiencia.(3)

De los esquemas anteriores podemos concluir que el que ha dado mejores
resultados y ofrece mejor prondstico con menos complicaciones es la

combinacion de HEPARINA y ASPIRINA.(8, 21, 4, 13)

Se ha sugerido otras técnicas para erradicar anticlerpos, como:

¢« PLASMAFERESIS
« CAMBIO DE PLASMA
e INMUNOABSORCION (4)

La finalidad de este estudio fue descubrir la morbilidad materna y perinatal en

gestastes portadoras del Sindrome de Anticuerpos Antifosfolipidos.
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MATERIAL Y METODOS

Fueron estudiadas retrospectivamente, mediante el analisis del expedients
¢clinico, 18 pacientes embarazadas con diagndstico de sindrome Anticuerpos
Antifosfolipidos que fueron captadas por los servicios de Perinatologia y Medicina
Interna en el Hospital de Gineco—Obstetricia "Luis Castelazo Ayala” en el periodo

comprendido en 1992 a 1997.

Las pacientes cumplieron criterios diagnésticos de Sindrome Anticuerpos

Antifosfolipidos, que son los siguientes:

a) CLINICOS: trombosis venosa, trombosis arterial, pérdida fetal recurrente y

trombgcitopenia.

b) LABORATORIO: Anticuerpos anticardiolipina: 1gG o IgM (mayores de 20 UI),

Anticoagulantes iUpico y VDRL falso positivo.

El diagnostico se establecié cuando las pacientes presentaron por lo menos un

criterio clinico y uno de laboraterio.

Durante el embarazo a las pacientes se les vigilé en forma periddica en los
servicios de Perinatologia y Medicina Interna. La evaluacion materna consistié en
vigilancia de posibles eventos de trombosis, mediante la determinacién de T.P,,

T.P.T., grado de trombocitopenia y la posibilidéd de preclampsia sobreagregada.

En cuanto a la vigilancia fetal, ésta se realizo con ultrasonido seriado cada 2-3
semanas, se evalu6 el crecimiento fetal, el grado de desarrollo placentario y el

volumen de liquido amniético. En los fetos de 28 semanas o mayores se realizd

14




también prueba sin estrés y perfit biofisico, de esta manera se evalud el bienestar

fetal.

14 pacientes fueron manejadas con Prednisona de 10 a 40 mgs diarios y 10 con
Aspirina a dosis bajas, de 80 a 100 mgs diarios, en 8 casos ademas se utilizé

coagulacién cumarinica, ninguna con heparina.

De acuerdo a la evolucién se decidié el momento y la via de interrupcién del
embarazo, por complicaciones maternas y/o fetales; y en algunos casos por

muerte fetal.

Los datos evaluados del recién nacido fueron: El Apgar al minuto y a los 5
minutos, el peso en gramos, |a talla y la edad gestacional estimada por el método

de Ballard.
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RESULTADOS

Los resultados de las 18 pacientes en cuante a edad, nimero de ges-abortos y
trombosis se describen en las tablas 1 y 2, destacdndose de manera importante el
antecedente de 27 pérdidas fetales en 13 de las pacientes (72%) y antecedente
de trombosis venosa en 10 casos (7 trombosis venosa profunda de miembros
inferiores y 1 trombosis venosa profunda subclavia), y se documentaron 3
episodios de trombosis durante el embarazo, 2 como primer episodio (trombosis
venosa profunda de miembros inferiores) y 1 como recidiva (trombosis venosa
cerebral e infarto retinianc). 6 pacientes no tuvieron antecedentes de trombosis
previa, ni durante la gestacién, en 1 solo caso no se documenté de trombosis ni

pérdidas fetales.

Con Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos Primario fueron 7 casos, 4 con buen
resultado perinatal y 3 con pérdida fetal. Secundario (a Lupus Eritematoso
Sistémico) fueron 11 casos, 7 con buen resultado perinatal y 4 con pérdidas

fetales.

En cuanto al tipo de anticuerpo antifosfolipido encontrado, el anticardiolipina se
encontrd en los 18 casos y solo en 2 de ellos se asocio ademas anticoagulantes
Iipico.

De el cuadro 3 se relacionan en cada caso el tratamiento, las complicaciones, asi

como la resolucion del embarazo.
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En cuanto al tratamiento, 14 pacientes fueron manejadas con Prednisona a razon
de 10 a 40 mgs diarios y con Aspirina a razén de 18 a 100 mgs diarios. Solo 1 se
manejé exclusivamente con Aspirina. 8 pacientes fueron tratadas con
anticoagulacién cumarinica. 4 con manejo profilactico por episodios previos de
trombosis, 1 como parte de la continuidad del tratamiento por evento trombético 3
meses previos al embarazo y 3 por haber cursado con evento trombdtico durante
el embarazo. En el cuadro 4 se muestran los resultados perinatales con el
tratamiento anticoagulante (cumarinicos), en 4 pacientes el resultado fue

satisfactorio y 4 tuvieron pérdidas fetales.

MORBILIDAD OBSTETRICA Y PERINATAL

En el cuadro 5 se describen las complicaciones obstétricas, perinatales y el
numerc de ellas. Dentro de las complicaciones observadas fue la Ruptura
Prematura de Membranas la mas frecuente con 4 casos, 1 caso de pario

prematurc y 1 caso de Hipertensién Gestacional.

En cuanto a las complicaciones perinatales la prematurez se observé en 8 casos,
se presentaron 4 abortos, 3 recién nacidos presentaron Retardo en el Crecimiento
Intrauterino, 3 casos se asociaron a oligohidramnies, 3 casos manifestaron datos
de sufrimiento fetal antepario en los registros tococardiograficos, y ocurrieron 2

muertes fetales.

La via de resolucién del embarazo fue en 8 casos por via vaginal y 10 por via

abdominal mediante operacion cesérea.
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De los 12 recién nacidos vivos obtenidos, las edades gestacionales a las cuales
se logro llevarlos fueron en 2 caso a las 30 semanas, en 3 a las 34, e 1 a las 35,
en 2 alas 36 y en 4 a las 38 semanas de gestacién. QOcurrié una muerte necnatal
en uno de los recién nacidos a las 30 semanas, con peso de 700 grs. y el cual

presentd un patrén ominoso de la frecuencia en el registro cardiotocografico.

Finalmente los pesos de los recién nacidos se describen para cada caso en el

cuadro 3.
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ESTA TESIS NO SALE

DE LA BIBLIOTECA
DISCUSION

El Sindrome de Anticuerpos Antifosfolipidos es una entidad recientemente
descrita, autoinmune, adquirida, con mdltiples manifestaciones, algunas de las
cuales se pueden exacerbar en el embarazo, permitiendo incluso su diagndstico

en la gestacién.

Se asocia con trombocitopenia autoinmune y frecuentemente con Lupus
Eritematoso Sistémico. Estd confirmada su relacién principalmente con tendencia
a trombosis y pérdida fetal, ademéas de Retardo del Crecimiento Intrauterino,
preciampsia temprana , oligohidramnios y Desprendimiento Prematuro de la

Placenta Normoinserta.

En este estudio analizamos los principales aspectos materno-fetales de 18

embarazos tratados en nuestro hospitat.

13 pacientes (72%) contaban con antecedentes de eventos de trombosis,
incidencia similar a la reportada en la literatura (24, 15), de estas, 3 paciente
{16%) presentaron trombosis durante la gestacion, 2 como episodio nuevo y 1
paciente como recurrencia; no descartamos que el embarazo haya representado
factor de riesgo, tanto por el estado de hipercoagulabilidad, como por favorecer

fendmenos de autocinmunidad.

Esta descrito que cerca de ia mitad de los episodios tromboéticos en pacientes con
Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos ocurren en la gestacion, puerperio

inmediato 0 en terapia anticonceptiva con estrégencs progestagenos.(6)
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En los 2 estudios prospectivos més grandes se reporta una incidencia de
trombosis del 5% (6) y 12% (17) respectivamente, esta Uitima similar a la obtenida

en nuestro andlisis 16%.

Varios de los episodios reportados en la literatura, ocurrieron bajo manejo con

dosis profilacticas de Heparina.

Las 3 pacientes de nuestro estudio, con eventos trombéticos gestacionales se
trataron con anticoagulacién oral, a pesar de lo cual hubo resultado perinatal
adverso, sin embargo, en los 5 casos restantes, también tratados con cumarinicos
(por trombosis previas al embarazo) se observaron 4 recien nacidos vivos y 1
6bito. Lo que descarta que el anticoagulante haya sido el factor causal de las

pérdidas fetales.

Ei Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos se encuentra asociadc a Lupus
Eritematoso Sistémico en un 33% de los casos, y en el estudio fue mayor ya que
se presenté en 11 casos (61%) en comparacion al primario que estuvo presente

en 7 casos (39%).

El resultado perinatal fue diferente a lo esperado; ya que fue mas favorable en el
Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos Secundario, 7 casos (63%), que en el

Primario, 4 casos (57%), aunque la diferencia no es muy significativa.

La incidencia de pérdida fetal recurrente en esta patologia ha variado del 50 al
97% en estudios iniciales {a finales de los 80's), hasta poco mayor del 25% en

estudios prospectivos actuales.(6)
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En nuestro andlisis se encontraron 7 casos (38%), 1o que se ubica en el rango de

lo reportado.

Consideramos que esta frecuencia de pérdida fetal esta en relacién a la historia
natural del Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos de curso agresivo, ya que se
presentaron a pesar del manejo combinado: 4 casos con Prednisona y Aspirina, 1

caos con Prednisona y Acenocumarina y 2 casos con Acenocumarina sola.

El Retardo en el Crecimiento Intrauteriono en el Sindrome Anticuerpos
Antifosfolipidos se ha reportado aproximadamente en un 30%; en el estudio
estuvo presente en 3 casos (16%), lo que representa una incidencia menor a lo

reportado; quizés esté en relacion a titulos bajos de anticuerpos antifosfolipidos.

La Prematurez se presentd en 8 casos (44%), fue mayor a lo reportado en la
literatura (33%), y fue a la interrupcién del embarazo por presentar
complicaciones, principalmente Ruplura Prematura de Membranas 3 casos (16%})
y Oligohidramnios 3 casos (16%); de los restantes, 1 (5%) por Hipertension

Arterial Gestacional y 1 (5%) por Parto Pretérmino.

La Preclampsia asociada al Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos se ha
reportado hasta en un 40% de los casos en estudios iniciales.{8) Nosotros
encontramos que fue menor, ya que solo se presenté en 1 caso (5%); lo que es
similar a los estudios recientemente descritos, en donde la incidencia es mucho

menor.
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En relacién al tratamiento del Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos durante el
embarazo, aspecto controversial a ta fecha, son consenso, reportes previos
indican resultados perinatales con diferentes esquemas, que van desde el uso de
Prednisona asociada a Aspirina {5, 23) Aspirina y Heparina (8, 21, 4, 13, 5),
Prednisona—-HeparinafAspirina (6), inmunoglobulina y Aspirina (13), Aspirina sola

(25, 26) y Heparina sola (5).

Nuestros resultados muestran que 11 pacientes (62%) fueron tratadas con
esquemas diferentes: 6 con Prednisona y Aspirina, 3 con Prednisona y
Acenocumarina, 1 con Aspirina sola y 1 con cumarinicos; con resultado exitoso,
obteniendo recién nacidos vivos con peso adecuado para la edad gestacional en
8 casos, y 3 con Retardo del Crecimiento Intrauterino, pero con evolucion

neonatal satisfactoria.

De acuerdo al Ultimo estudio de Ketteh y colaboradores; el tratamienlo con
Heparina y dosis bajas de Aspirina reportd una sobrevida del 80% contra un 44%
en pacientes manejadas con Aspirina y Prednisona; (13) sin embargo nuestro
estudio reporta un 50% de sobrevida con el uso de Prednisona, y un 82% de los
resultados favorables fueron con Prednisona; por lo que deberemos en estudios

prospectivos valorar estos 2 esquemas de manejo.
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CONCLUSIONES
La morbilidad en nuestro estudio fue similar a lo reportado en la literatura.

La administracién de Prednisona demostré buenos resultados en el 50% de los
casos del total del estudio y en el B2% de los resultados perinatales favorables,

por lo que habré que revalorarse su utilidad.

Confiamos que el Sindrome Anticuerpos Antifosfolipidos es una entidad de alta

morbilidad a pesar de los muttiples tratamientos y vigilancia.

En esta enfermedad existen aun muchos aspectos controvertidos, desde la
otiopatogenia, hasta el tratamiento. Encontrandose adn en investigacién tanto

en el medio internacional como en el nuestro.
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ANTECEDENTES

SINDROME
ANTICUERPOS
ANTIFOSFOLIPIDOS
EDAD | GESTA | PERDIDAS [ PRIMARIO | SECUNDARIO | ACL AL TROMBOSIS
FETALES
11 36 2 1 - LES + + |
2] 25 2 1 - LES + - Sl
3| 29 7 6 - LES + - -
4| 26 3 2 - LES + - -
5| 25 2 1 - LES + - -
6| 36 5 3 + - + - Sl
7] 28 4 1 + - + - sl
8| 29 2 - - LES + - sl
9| 22 3 2 - LES + - ]

Tabla No. 1




ANTECEDENTES

SINDROME
ANTICUERPOS
ANTIFOSFOLIPIDOS
EDAD| GESTA| PERDIDAS [ PRIMARIO | SECUNDURIO | ACL AL TROMBOSIS
FETALES
10| 36 4 2 + - + - si
11| 24 1 - + - + + Si
12] 34 2 - + - + - si
13| 24 2 - - LES + - S
14| 23 2 + - + - Sl
151 35 3 2 + - + - -
16| 32 3 - - LES + - -
171 30 5 2 - LES + - -
18] 22 3 2 - LES + - S

Tabla No. 2




COMPLICACIONES-TRATAMIENTO ¥ RESULTADO PERINATAL

PDN AAS ANTICOAGULANTE OBSTETRICAS PERINATALES EDAD PESO
(Cumanircos) GESTACIONAL (Grs)
1 45 80-100 - Parto prematuro Prematurez 34 2000
2 - - + - Obito 3 -
3 25 80 - - Aborto 9 -
4 30 80 - - Aborto 20 -
5 25 80 - - Aborto 11 -
3 35 - + - Aborto 20 -
7 25 - + - QObito 23 -
8 25 80 - - RCIU/Cligoamnios 34 1725
9 25 - + RPM RCIU 38 2150
10 - 300 - RPM Prematurez 30 1425
11 - - + Hipertensién Prematurez/RCHJ) 30 700
Gestacionat Sufrimiento fetal {muerte
neondaal)
12 - - + - Sufrimiento fetal a8 2000
13 25 80 - - Sufrimiento fetal 38 3500
14 25 - + - Prematurez(Oligoamnios 35 2400
15 10 80 - - - 38 3150
16 30 80 - RPM Prematurez 34 2700
17 25 80 - - Prematurez/Oligoamnios 38 2875
18 25 - + RPM Prematurez 6 2150
PDN Prednisona Cuadro No. 3
AAS  Aspirina

RPM Ruptura Prematura de Membranas

RCIU Retardo en el Crecimiento Intrauterino




MORBILIDAD PERINATAL CON TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE
{Cumarinicos)

Buen resultado Perinatal Pérdidas fetales
Condicion al nacer | Edad Gestacional | Condicién al nacer | Edad Gestacional
Vivo 35 sem Obito 35 sem
Vivo 36 sem Obito 23 sem
Vivo 38 sem Aborto 20 sem
Vivo 38 sem Muerte neonatal 30 sem
Total 4 casos Total 4 cascs

Cuadro No. 4
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MORBI-MORTALIDAD

OBSTETRICA

PERINATAL

Complicacionss

No. de casos

Complicaciones

No. de casos

Ruptura prematura
de membranas.

Parto prematuro

Hipertensién
arterial gestacional

4

Prematurez
Abortos

Retardo del
crecimiento
intrauterino

Qligohidramnics

Sufrimiento Fetal
Agudo

Obitos




MORBI-MORTALIDAD

OBSTETRICA

PERINATAL

Complicaciones

No. de casos

Complicaciones

No. de casos

Ruptura prematura
de membranas.

Parto prematuro

Hipertension
arterial gestacional

4

Prematurez
Abortos

Retardo del
crecimiento
intrauterino

Oligohidramnios

Sufrimiento Fetal
Agudo

Obitos

Cuadro No. 5




