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SÍNDROME ANTIFOSFOLÍPIDO (SAF )
“Es un estado de hipercoagulabilidad adquirida caracterizado  por  la  presencia  de 
anticuerpos antifosfolípidos (aPL ) asociados  a trombosis vasculares y pérdidas fetales 
recurrentes”

¢ La primera evidencia de los aPL fue en 1952, con los falsos positivos para la detección de Sífilis.
Antígeno: cardiolipina-colesterol-leucina

¢ En 1998 en un panel Internacional en Sapporo (Japón), se estableció los criterios para definir SAF y
luego en Sidney 2004. Revisión 2006.
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LABORATORIO

AL

aCL Ig G y M

Ac anti B2 
GLP1 Ig G y MAAF

•Ac anti cardiolipina y B2 GLPI   IgA



MECANISMO DE ACTIVACIÓN CELULAR
DIFERENCIA ENTRE APL
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aPL estimulado por 
infecciones:

No asociado a 
trombosis: Sífilis, CMG, 
EBV

Asociado a posible 
trombosis: varicela, 
HIV,VHC

aPL asociado a 
medicamentos: penicilina, 
atenolol, hidralazina,  
quinina, fenotiazinas



SAF Y COVID

•Asociación severa solo 
en pocos estudios.

•AL , anti Ig A B2 GPI 
, anti cardiolipinas

fueron los mas 
asociados

•Títulos moderados a 
bajos y  fluctuantes

•Mayoría se 
negativizaron al mes



EPIDEMIOLOGIA SAF
¢ Incidencia 2,1 casos x 100000 habitantes
¢ Prevalencia : 50 casos por 100000 hab

¢ Relación mujer/hombre 2:1. Entre 30-50 años

¢ 30% de LES presenta SAF

¢ 50 % de los pacientes con AL tienen LES

¢ 1/3 de ECV en menores de 50 años
Artritis reumatol. 2019; 71 (9): 1545-1552.



SAF EN MUJERES

Varios estudio de casos y controles enfocado a Factor Riesgo de 
Stroke en mujeres de la población general < de 50 años

¢ 17% de las pacientes con Stroke fueron positivas para AL, vs 0.7% de los 
controles (OR: 43.1). 

¢ El riesgo fue aún mayor si la paciente tomaba anticonceptivos orales (OR: 201.0) 
o era fumadora (OR 87.0).

¢ La positividad para AL es el pronosticador más fuerte de trombosis ulterior en 
SAF obstétrico puro.

¢ La incidencia anual de trombosis venosa profunda es 1.46% y  de Stroke es 
0.32%.

Rev. ILADIBA. Ed en salud. SAF.Junio 27, 2019



PATOGENIA

Rev. ILADIBA. Ed en salud. SAF.Junio 27, 2019



CRITERIOS REVISADOS DE CLASIFICACIÓN DE SAF

Criterio de 
Laboratorio

AL
(Guía de 

hemostasia y 
trombosis)

aB2 GPI
(>percentil 99
Por ELISA)

A Cl (> 40 GPL o 
MPL o > percentil 99 
por ELISA)

y/o

Repetidos a las 12 
semanas

Trombosis
Vascular ( 1 o mas) 
en cualquier órgano 

o tejido

Trombosis arterial 
(confirmada por imagen o 

histología)

Trombosis venosa 
(confirmada)

Patología obstétrica

1 o mas muertes fetales 
después de la semana 10 
(feto morfológicamente 

normal)

1 o mas partos prematuros 
con anatomía fetal normal 
después de la semana 34 

por eclampsia, pre-
eclampsia o insuficiencia 

placentaria

3 o mas abortos espontáneos 
consecutivos antes de la semana 
10 de gestación (sin alteraciones 

cromosómicas o anatómicas )

Trombosis pequeño 
vaso

(sin evidencia de 
inflamación)



CLÍNICA
v Trombosis venosa

ü TVP
ü TEP

v Trombosis arterial 
ü Stroke 
ü IAM

v Morbilidad en el embarazo
ü Pérdidas fetales tempranas o

tardías

Aborto
espontaneo

Muerte fetal 
2ª o 3ª 

trimestre

RCIU
Pre-eclampsia

Parto prematuro



MANIFESTACIONES CLÍNICAS SAF NO
TROMBÓTICAS

§Manifestaciones dermatológicas: livedo reticularis.  
Ulceras en miembros inferiores
§Manifestaciones cardiacas: valvulopatías cardíacas
§Nefropatía relacionada con aPL
§Manifestaciones hematológicas
§Disfunción cognitiva



MANIFESTACIONES CUTÁNEAS
Livedo

reticularis

Livedo racemosa

•Síndrome de Sneddon
•Úlceras cutáneas
•Necrosis digital
•Lesiones purpúricas
•Lesiones nodulares
•Hemorragias subungueales



MANIFESTACIONES CARDIOVASCULARES

•Ateromatosis
•Hipertensión 
pulmonar



MANIFESTACIONES HEMATOLÓGICAS

Trombocitopenia
Muy frecuente
50000-140000 mm3
No impide 
complicaciones 
tromboticas
AL y Ac aCL

Microangiopatia
trombotica
PTT/SHU 33%
SAF catastrófico 23%
Fracaso renal agudo 15%
HTA maligna 13%
Sind. HELLP 4% 

Hemorragias
Debe sospecharse 
presencia de AC anti-
trombina en pacientes con 
AL



MANIFESTACIONES NEUROLÓGICAS
¢ Accidentes cerebro vasculares y AIT
¢ Trombosis venosa cerebral
¢ Demencia multiinfarto.Déficit cognitivo
¢ Cefalea
¢ Mielitis transversa
¢ Sordera neurosensorial
¢ Síndrome de Guillain- Barré
¢ Epilepsia
¢ Corea -Hemibalismo
¢ Síndrome tipo esclerosis múltiple
¢ Hipertensión intracraneal idiopática
¢ Lesiones hiperintensas en sustancia blanca



MANIFESTACIONES GASTROINTESTINALES

¢ Hipertensión Portal 
¢ Síndrome de Budd-Chiari
¢ Hiperplasia nodular regenerativa
¢ Enfermedad veno-oclusiva hepática
¢ Necrosis Hepática
¢ Abdomen agudo Isquemia 

intestinal
¢ Infarto esplénico
¢ Pancreatitis 



A QUIEN DEBEMOS SOLICITARLES LOS ANTICUERPOS?
INDICACIONES PARA SU DETERMINACIÓN

¢ Episodios repetidos de trombosis
¢ Historia de tromboembolismo pulmonar
¢ Primer episodio de trombosis en territorio no habitual
¢ Edad < a 50 años en 1º trombosis arterial
¢ Edad > a 50 años en trombosis arteriales en ausencia de ateromatosis
¢ Trombopenia persistente sin causa
¢ L.E.S
¢ VDRL falsamente positiva
¢ Patología obstétrica: eclampsia o preeclampsia. RCIU. Muerte fetal o 

abortos a repetición
¢ Manifestaciones clínicas no trombóticas



FRECUENCIA
DE APL EN DIFERENTES POBLACIONES



RECOMENDACIONES GUÍAS SAF



¢ ESTRATIFICACION DE RIESGO



FACTORES DE RIESGO CLÍNICOS Y SEROLÓGICOS PARA DESARROLLAR
MANIFESTACIONES CLÍNICAS EN PACIENTE CON APL

¢ Factores de riesgo Clínico
Factores RCV clásicos: Tabaco-HTA- dislipidemia, obesidad
Asociado a enfermedad autoinmune: LES
Manifestaciones asociadas con SAF: plaquetopenia

¢ Factores de riesgo serológico
Perfil de Alto riesgo: 
AL positivo  o doble o Triple +( AL, aCL, B2 GPI)
Persistencia de aCL Ig G o Ig M  a titulo alto 40 UI o >percentilo 99
Perfil de Bajo riesgo :
Títulos intermitentes  medios a bajos de aCL o B2 GPI 



ANTICUERPOS Y PRIMERA TROMBOSIS
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¢Tromboprofilaxis
primaria 

¢ A quien y como                      







SAF TROMBOPROFILAXIS PRIMARIA
¢ Medidas generales:
¢ Evitar o tratar FRCV (obesidad, tabaco, HTA,DB) 
¢ Los anticonceptivos orales están contraindicados

¢ Tratamiento Farmacológico:
¢ Portadores asintomáticos de aPL sin LES:

a) Perfil de riesgo elevado y FR trombótico AAS
b)El resto                                                                          Medidas Generales

¢ aPL+ LES( perfil riesgo elevado)                                      HQ + AAS

¢ Profilaxis  en situaciones de riesgo ( cirugía, inmovilización) HBPM



SAF PRIMARIO
TROMBOPROFILAXIS SECUNDARIA



SAF TROMBOPROFILAXIS SECUNDARIA
Medidas Generales:
¢ Control estricto de factores de riesgo CV
¢ Anticonceptivos estrogénicos contraindicados
Tromboprofilaxis secundaria:
¢ SAF definido y primera trombosis venosa : ACO (RIN 2-3)
¢ SAF definido y primera trombosis arterial : ACO (RIN 2-3)

Recurrentes            ACO (RIN 3-4)
ACO (RIN 2-3)+ AAS
ACO +AAS +HQ +estatinas

¢ Valorar el riesgo de sangrado antes de prescribir ACO de alta intensidad o tratamiento combinado ACO-AAS

Anticoagulación

• RIN 2-3

Aumentar dosis

• RIN 3-4

Recurrencias

• Agregar 
antiagregante



TRATAMIENTO
ACOD INHIBIDORES DE LA TROMBINA Y FACTOR XA

¢ Ventajas:
¢ Dosis fijas
¢ Efecto anticoagulante predecible
¢ No requiere monitorización
¢ No interacciona con alimentos o 

alcohol
¢ Escasas interacciones 

medicamentosas
¢ No hay estudios finalizados



ACOD

¢ Rivaroxaban incrementa el 
riesgo de eventos trombóticos
en pacientes con SAF y 
antecedentes personales de 
trombosis , especialmente si 
son positivos para los tres 
anticuerpos antifosfolipidos











TRATAMIENTO CON HIDROXICLOROQUINA

¢ Acciones:
¢ Antiinflamatorio
¢ Inmunomodulador
¢ Efectos metabólicos

¢ Efectos:
¢ Reduce el grado de extensión y el 

tiempo de los trombos preexistentes
¢ Revierte propiedades trombogénicas

de los AAF
¢ Revierte la actividad plaquetaria
¢ Disminuye la unión de los complejos 

AC B2 GPL I  a la biocapa de 
fosfolipidos y al sinciotrofoblastos

¢ Restaura la expresión de la Anexina
V

¢ Inhibe receptores toll-like receptor

Actividad anticoagulante, 
desplaza proteínas de la 
coagulación

La membrana apical del 
sincitiotrofoblasto expresa 
Fosfolipidos , donde se 
uniría la anexina V  





CRITERIOS PRELIMINARES PARA CLASIFICACIÓN
DEL SAF CATASTRÓFICO

¢ Criterios diagnósticos
¢ 1-Evidencia de afección de 3 o mas órganos, sistemas o 

tejidos
¢ 2-Desarrollo de las manifestaciones de forma 

simultánea o en menos de 1 semana
¢ 3-Confirmación histopatológica de oclusión de pequeño 

vaso en por lo menos 1 órgano o tejido
¢ 4-Confirmación analítica de la presencia de aPL





¢Por cuanto tiempo?
¢ ACO indefinido en SAF definido y trombosis
¢ En casos de 1 trombosis venosa, aPL de bajo 

riesgo y factor desencadenante altamente 
transitorio, ACO podría limitarse a 3-6 meses



CONCLUSIONES
¢ aPL que se deben solicitar son AL , aCL IG G y M,  ac B2 GPI  

IG G y M y repetir a las 12 semanas
¢ Estratificar riesgo
¢ Profilaxis primaria: según factores de alto riesgo : FRCV- AL –

Triple asociación: AAS 100 mg/d . Si hay LES : AAS+ HQ
¢ Profilaxis secundaria: HP no fraccionada o HBPM- ACO.  En 

recurrentes +/- AAS. Tratamiento indefinido 
¢ ACOD : no son de primeria línea. No usar en triple positividad 

ni trombosis arteriales 
¢ Tratamiento del SAC: anti coagulación +corticoides +  

plasmaferesis +IG IV- Rituximab- Eculizumab



CASO CLÍNICO

¢
Paciente fem, 28 años MI :Artritis en 3 articulaciones y dolor abdominal (10 días de evolución) Palidez 
cutáneo mucosa Abdomen doloroso en hipocondrio y flanco izquierdo, palpación esplénico a 3 cm debajo 
reborde costal,

Laboratorio:  RGB 3800 x mm3 (L: 700 mm3, N: 2500 mm3),Hb 9,7 g/dl, Hto 33% NN, PLAQ 86000 x 
mm3 .Retic 2%,  Hepatograma s/p . Rx tórax: sin lesiones pleuropulmonares evidentes. 

Ecografía abdominal: hígado aumentado de tamaño, con ecogenicidad
conservada, bazo aumentado de tamaño (165 mm), A nivel de vena
esplénica y confluente esplenomesentérico imagen compatible con
trombo . Doppler portal: trombo de 20 mm que obstruye la vena porta y
compromete la vena esplénica.

Laboratorio: FAN + 1/640 patrón homogéneo
ANTI DNA nativo   negativo
Ac anticardiolipinas : IGG  40 GPL, IG M 120 MPL, B2 GP 1:  IG M 43 
MPL, anticoagulante lúpico negativo
Complemento: C3 61,3 (VN 84 – 193) – C4 20,9 (VN 20 – 40)



CRITERIOS LES ACR/EULAR 2018
¢ Partir de ANA 1/80

≥   10
Lupus 

Eritematoso 
Sistémico



ANTE UN PACIENTE DE ESTAS CARACTERÍSTICAS CUAL DE
ESTOS TRATAMIENTOS INDICARÍA

A. Heparina no fraccionada o HBPM –
ACOd

B. HP no fraccionada o HBPM- ACO 
+HQ

C. AAS + HQ
D. Heparina no fraccionada o HBPM en 

RIN 3-4 A. B. C. D.

0% 0%0%0%

30Contador de 
contestaciones



Muchas Gracias


