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RESUMEN

Introduccién: el sindrome antifosfolipidos es una enfermedad de reciente aparicién, por lo que no se cuenta con una prevalencia real, sin
embargo afecta aproximadamente a 0,5% de la poblacidn, principalmente a mujeres; siendo una importante causa de trombosis arterial,
venosa o de pequefios vasos y alteraciones obstétricas. Objetivo: hacer una revisién para integrar el conocimiento de los mecanismos
implicados en las vias patoldgicas del sindrome antifosfolipidos que involucran anticuerpos y sustancias endégenas, para que sea usado
en el diagndstico y tratamiento de esta enfermedad. Conclusiones: en el sindrome antifosfolipidos participan varios componentes,
entre ellos el anticuerpo anti-Beta2-Glicoproteinat, anticoagulante Itpico, anticuerpos anti-cardiolipina, anticuerpos anti-serin proteasas,
anticuerpos anti-anexina A5, sistema del complemento y factor tisular, que al realizar su accién son los causantes de las manifestaciones
trombdticas y alteraciones obstétricas. El entender los mecanismos de accién de dichos componentes, puede contribuir al mejoramiento
diagndstico y creacidon de herramientas terapéuticas para disminuir la mortalidad y morbilidad causada por el sindrome antifosfolipidos.
(MED.UIS. 2014;27(1):43-50).
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Phatophysiological Mechanism of the Antiphospholipid Syndrome

ABSTRACT

Introduction: the antiphospholipid syndrome is an emerging disease, so there is no real prevalence, however affects approximately
0.5% of the population, mainly women , being a major cause of arterial , venous, or small vessel and obstetric disorders. Objective: to
revise to integrate knowledge of the mechanisms involved in pathological pathways involving antiphospholipid antibody syndrome and
endogenous substances, to be used in the diagnosis and treatment of this disease. Conclusions: antiphospholipid syndrome involves
several components, including the anti - Beta2 - Glicoproteina 1, lupus anticoagulant, anticardiolipin antibodies, anti- serine proteases,
antiannexin A5 antibodies, complement system and tissue factor, that doing their actions are causing thrombotic manifestations and
obstetric disorders. Understanding the mechanisms of action of these components can contribute to improved diagnostic and therapeutic
tool created to reduce mortality and morbidity caused by antiphospholipid syndrome. (MED.UIS. 2014;27(1):43-50).
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INTRODUCCION

El Sindrome Antifosfolipidos (SAF) fue propuesto
en el afio 1983 por el reumatdlogo Graham Hughes!,
quien mostré la relacién entre trombosis, aborto,
enfermedades cerebrales y anticoagulante lUpico.

La prevalencia real del SAF en la poblacién general
se desconoce, pero se calcula que se encuentra

alrededor del 0,5%3 sin embargo, entre el 2 y 5% de
la poblacidn puede tener titulos detectables de los
anticuerpos, sin llegar a presentar manifestaciones
de la enfermedad*. Por otro lado, el SAF afecta
principalmente a las mujeres dando una relacién de
un hombre por cada cinco mujeres que la padecen.
A su vez, se manifiesta principalmente en la tercera
década de la vida y solo el 12% de los afectados son
mayores de 50 afios, de los cuales la gran mayoria
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corresponden al sexo masculino®. Del total de
pacientes con SAF aproximadamente el 50% padecen
otra enfermedad autoinmune entre las que se
encuentran el lupus eritematoso sistémico, artritis
reumatoide y esclerodermia, principalmente®.

En cuanto a las complicaciones generales
se ha encontrado que uno de «cada
cinco pacientes con enfermedad

cerebrovascular menor de 50 afios padece el
SAF®7 de la misma manera que el 24% de los casos de
tromboembolismo (trombosis venosa profunda o
tromboembolismo pulmonar) son debidos al SAF.
Respecto a las manifestaciones obstétricas se ha
demostrado que entre el 10 al 15% de los abortos?,
15 a 29% de los casos de preeclampsia y 25% de
las restricciones del crecimiento intrauterino™ son
consecuencia del SAF.

La fisiopatoldgica del SAF es compleja y estd
caracterizada por un estado de hipercoagulabilidad
manifestada por trombosis arterial, venosa y de
pequefos vasos, acompanada de alteraciones
en el embarazo. Para su diagndstico es esencial
la presencia de al menos un criterio clinico y un
criterio de laboratorio™™. Los criterios diagndsticos
clinicos son: trombosis vascular que puede ser
arterial, venosa o de pequefios vasos, una o mas
alteraciones en el embarazo como la muerte
fetal inexplicable de morfologia normal mas alla
de la semana 10 de gestacién, uno o mas partos
prematuros con neonatos de caracteristicas
normales antes de lasemana 34 de gestacidn a causa
de eclampsia, preeclampsia severa o insuficiencia
placentaria, o tres o mdas abortos espontaneos
inexplicables consecutivos antes de la semana 10 de
gestacion, con exclusién de causas cromosdmicas
de ambos padres y de causas anatdmicas vy
hormonales maternas. Los criterios de laboratorio
son anticoagulante ldpico presente en plasma en
dos 0 mas ocasiones con al menos 12 semanas de
separacién, anticuerpo anticardiolipina tipo IgM o
IgG en suero o plasma en titulos medios o altos, en
dos 0 mas ocasiones con al menos 12 semanas de
separacién o anticuerpo Anti-B2 glicoproteina 1 tipo
IgM o IgG en suero o plasma, en titulo superior al
percentil 99, en dos 0 mds ocasiones con al menos
12 semanas de separacién.

El mecanismo de accién de los anticuerpos
antifosfolipidos no se ha dilucidado completamente.
Sinembargo, una de las teorias mas aceptadas hasta
el momento dice que los anticuerpos se dirigen a los
fosfolipidos cargados negativamente, localizados
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en las membranas celulares de cierto tipo de células
como células endoteliales, monocitos y plaquetas
en momentos claves del ciclo celular como en la
apoptosis o en la activacién, cuando se habla de
plaquetas. Luego, por medio de receptores se hace
una via de sefializacidon que culmina con la expresién
de moléculas de adhesién que a su vez aumentan la
adhesién celular y formacién de factor tisular que
lleva al paciente a un estado protrombdtico™.

El objetivo de esta revision es integrar el
conocimiento de los mecanismos implicados en las
vias patoldgicas del SAF que involucran anticuerpos
y sustancias enddgenas, para que sea usado en el
diagndstico y tratamiento de esta enfermedad, ya
que es de gran importancia conocer la fisiopatologfa
de la enfermedad para reconocer, diagnosticar
oportunamente y saber actuar frente a las
complicaciones del SAF.

Para tal fin, la busqueda de literatura cientifica se
realizé mediante el uso de las bases de datos PubMed
y SciELO, usando las palabras claves: anticuerpos
antifosfolipidos, sindrome antifosfolipidos, anti-
Beta2-Glicoproteina-1, anticoagulante [dpico y anti-
cardiolipina; encontrando un total de 455 articulos,
utilizando como filtros los articulos publicados en los
ultimos diez afos y estudios realizados en humanos,
de los que se seleccionaron 34 teniendo en cuenta
la importancia de los mismos para los fines de la
presente revisién.

ANTICUERPO ANTI-BETA2-GLICOPROTEINAT

La Beta2-Glicoproteinat (B2GP1) es una proteina de
cadena Unica altamente glicosilada conformada
por 326 aminodcidos®, que se une con avidez a
fosfolipidos de carga negativa como la cardiolipina,
fosfatidilserina y fosfatidilinositol. Hasta ahora no
tiene una funcién conocida, incluso las personas
con deficiencia de esta glicoproteina no presentan
ninguna manifestacion clinica®.

Una vez la proteina se ha unido a los fosfolipidos,
la B2GP1 hace cambios conformacionales en su
estructura, lo cual culmina con la exposiciéon de
epitopes ocultos; en condiciones fisioldgicas esta
exposicion de epitopes es transitoria y no trae
ninguna manifestacion en los seres humanos. En el
momento en el que los epitopes se hallan expuestos
es cuando los Anticuerpos anti-32GP1 (AcB2GP1)
entran en accion, debido a la alta afinidad existente
entre los anticuerpos y los epitopes expuestos™®.
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La unién de estos dos componentes hacen que
estos epitopes se expresen prolongadamente
causando un cambio conformacional permanente
en la proteina. La unién de estos tres componentes:
B2GP1, fosfolipido y anticuerpo, forman un complejo
que se encuentra disponible para interactuar en
diferentes reacciones homeostaticas y en diversos
receptores celulares™™".

Reacciones homeostdaticas

Dentro de las reacciones homeostdticas que
se alteran a causa de este complejo estan las
vias anticoagulantes y fibrinoliticas. En las vias
anticoagulantes alteradas tenemos la inhibicién de la
via de la proteina C, inhibicidn de la actividad de la
proteina S e inhibicién de la via de la antitrombina. De
las acciones que alteran la fibrindlisis cabe resaltar
el aumento de los niveles plasmaticos del inhibidor
del activador del plasmindgeno y el antigeno del
activador tisular del plasminégeno™.

Reacciones celulares

Respecto a las células endoteliales, el complejo
se une al receptor Anexina A2 que es un potente
receptor fibrinolitico. El receptor es una proteina
de membrana obligado sin dominio transmembrana
por lo que no puede transmitir sefiales a través
de la membrana celular; para que se lleve a cabo
la unidn es necesaria la existencia del anticuerpo
en el complejo. De la misma manera se ha podido
confirmar la unién del complejo al receptor tipo Toll 4
que lleva a la iniciacidn de su via de sefializacidony ala
activacion de las células endoteliales que culmina con
un estado protrombdtico generado por la expresion
de Moléculas de Adhesién Intracelular (ICAM-1),
Moléculas de Adhesién Vascular-Celular 1 (VCAM-
1), E-selectina, aumento en la produccién de factor
tisular e incremento en la produccién y secrecién de
citoquinas proinflamatorias'®1.

Asi mismo, el complejo Ac-f2GP1 B2GP1, activa a
los monocitos a través de los mismos receptores
por los que activa las células endoteliales: Anexina
A2 y receptor tipo Toll 4. La activacién de
monocitos culmina con un “up regulation” del factor
tisular aumentando de esta manera sus niveles
plasmaticos™®®1,

Las plaquetas son activadas por el complejo
antigeno-anticuerpo a través de basicamente
dos receptores: receptor de lipoproteina de
baja densidad relacionado con la proteina 8 y el
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receptor adhesivo plaquetario de la glicoproteina
Iba. La activacion de las plaquetas lleva a una via
de sefalizacién celular que termina con aumento
en la expresion de glicoproteina llb-llla, aumento
en la sintesis de tromboxano A2 e induccién de
la produccidn de tromboxano B2 a través de
proteinquinasas activadas por mitégeno P38 con
la consecuente fosforilacion de la fosfolipasa A2
citosdlica plaquetaria™™.

En la actualidad se ha podido demostrar la expresion
de P2GP1 en las membranas celulares de las
células trofobldsticas; factor que podria explicar el
especial trofismo hacia la placenta que presentan
las pacientes con SAF. La accién del complejo
antigeno-anticuerpo impide algunas funciones de
estas células como la proliferacién, la invasion y la
secrecion de la gonadotropina coriénica humana;
por otra parte estimula la apoptosis celular.
Sumando esos dos factores, la existencia del
complejo causa en la placenta trombosis e infarto®".
Todo lo anterior explica las manifestaciones
vasculares y las complicaciones obstétricas del SAF
(Ver Figura 1) 3202,

Figura 1. Mecanismo del anticuerpo antibeta2 glicoproteina 1.
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se encuentran ocultos. Tras el contacto de la B2GP1 con los
fosfolipidos, esta realiza un cambio conformacional, que expondra
los epitopes que a su vez jugaran el papel de antigenos para los
anticuerpos anti- B2GP1. El complejo (fosfolipido, B2GP1 y anti-
B2GP1) realiza activaciéon de células endoteliales, monocitos,
plaquetas y células trofoblasticas. Las células endoteliales, los
monocitos y las plaquetas, luego de la activacion expresan
moléculas que provocan trombosis. Por su parte las células
trofoblasticas perderan la capacidad de proliferar, invadir la pared
uterina y secretar la gonadotropina corionica humana causando

pérdidas fetales'>'320-2,
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ANTICOAGULANTE LUPICO o plaquetario®. Este complejo se encarga de la
iniciacién de la trombina que activara el fibrinégeno

liberando mondmero de fibrina. En presencia del
AL, este se une a los fosfolipidos del complejo
activador de la protrombina, dejandolo parcialmente
funcionante, comportdndose como un inhibidor
adquirido de la coagulacién llevando al individuo a
una prolongacién de la coagulacidn dependiente
de fosfolipidos. Posteriormente estos complejos se
depositan en el lecho vascular lo que produce los
eventos trombdticos?*.

Es una inmunoglobulina tipo IgG, IgA o una mezcla
de las dos que interfiere con las reacciones de
coagulacién dependientes de fosfolipidos. Los
anticuerpos no estdn dirigidos contra los factores
de coagulacidon sino contra ciertos epitopes
de fosfolipidos anidnicos. Se puede encontrar
aumentado en diferentes entidades clinicas como
enfermedades autoinmunes, exposicion a drogas
y antibidticos, infecciones bacterianas, virales o
protozoarias y desordenes linfoproliferativos.
Aunque el Anticoagulante Lupido (AL) en el
laboratorio prolonga las pruebas de coagulacién no
se correlaciona con procesos hemorragicos, por el
contrario se asocia a procesos trombdticos®.

Adicional a lo anterior, la presencia de AL se
ha asociado a la disminucién en la sintesis de
prostaciclina en las células endoteliales acompafiado
de aumento en la produccién del tromboxano A2
plaquetario. Ambos factores favorecen la aparicion

de manifestaciones trombdticas®®.
En condiciones normales, en la cascada de la

coagulacién se forma el complejo activador de la El anticuerpo antifosfolipido que mayor informacién
protrombina, del cual hacen parte el factor Xa, brinda respecto a las caracteristicas clinicas del SAF
Va, iones calcio y fosfolipidos de origen tisular  esel AL (Ver Figura 2)®.

Figura 2. Mecanismo del anticoagulante lupico.
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Figura 2. En condiciones normales (Parte A) el factor Xa, el factor Va, fosfolipidos e iones calcio conforman
en complejo activador de protrombina que estimulan el paso de protrombina a trombina, favoreciendo la
hemostasia. En procesos patoldgicos (Parte B), como el SAF, el anticoagulante ltpico se une alos fosfolipidos
presentes en el complejo activador de protrombina, evitando la activacion de la protrombina, lo que
causa un proceso anticoagulante, sin embargo ocurre todo lo contrario, los complejos inmunes formados
por el complejo activador de protrombina y el anticoagulante ldpico se depositan en la microvasculatura
formando coagulos de sangre. Ademas la presencia de AL estimula a las plaquetas aumentando la sintesis
de tromboxano A2 e inhibe en las células endoteliales la produccidn de prostaciclina. Los tres factores
(depésito de inmunocomplejos, aumento en el tromboxano A2 y disminucidn en la prostaciclina) provocan
un estado protrombdtico™.

Fuente Autor.

s
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ANTICUERPOS ANTI-CARDIOLIPINA

La cardiolipina es un lipido aniénico, componente de
las membranas celulares, también es componente
de las lipoproteinas. Esta compuesta por una unidad
dimérica formada por cuatro acidos grasos con
dos cargas negativas. Juega un papel importante
en la mitocondria al interactuar en el proceso de la
fosforilacion oxidativa®.

El Anticuerpo Anti-Cardiolipina (aCL) es un
autoanticuerpo dirigido contra los complejos
fosfolipidos-proteinas de las membranas celulares,
generalmente son dela clase IgG. Para suunion, estos
anticuerpos requieren la presencia de 2GP1. Dentro
de los mecanismos fisiopatoldgicos propuestos para
el anticuerpo aCL se encuentran: interferencia con la
produccién endotelial de prostaciclina, interferencia
de la via de la trombomodulina ya sea en Ila
modulacién de la proteina C o en la amplificaciéon de
la respuesta mediada por la proteina S, interferencia
en la funcién de la antitrombina, promocién de la
activacion plaquetaria con la interaccion mediada
por fosfolipidos o por interferencia en el paso de
prekalikreina a kalikreina.

Este anticuerpo ha sido ampliamente relacionado
con las manifestaciones obstétricas, ya que un
evento clasico encontrado en las mujeres con titulos
elevados de aCL es el infarto placentario extenso. El
mecanismo por el cual los anticuerpos aCL afectan
la placenta es por medio de la inhibicion de la
proliferacion del trofoblasto lo que evita la invasion
de las arterias espirales maternas, y por tal motivo
el flujo sanguineo no se modifica para soportar las
necesidades basicas de la gestacion®.

Para que se presenten manifestaciones es necesaria
la existencia de titulos medios o altos. Ademas
de las manifestaciones obstétricas, el anticuerpo
aCL se ha relacionado con manifestaciones
nueropsiquidtricas®.

ANTICUERPO ANTISERIN PROTEASAS

ANTICUERPOS ANTITROMBINA

La trombina es la enzima encargada de |Ia
degradacién del fibrindgeno a mondmeros de
fibrina. Esta enzima es regulada por la antitrombina
mediante la fijacién de la trombina a la superficie de
las células endoteliales. En el SAF los anticuerpos se
unen a la trombina en el lugar que fisioldgicamente

a7

MECANISMOS FISIOPATOLOGICOS DEL SINDROME ANTIFOSFOLIPIDOS

lo hace la antitrombina que provoca una excesiva
activaciéon de la enzima, que a su vez culmina con la
estabilizacién de los codgulos a causa del aumento
en la concentracidn de fibrina®.

Anticuerpos anti-Proteina C

La proteina C es una glicoproteina transmembrana
vitamina K dependiente, que actia como
anticoagulante natural en su forma activa. La
activacion se da cuando el complejo trombina-
trombomodulina se une a la proteina C. Su funcidn,
cuando se encuentra activada, es llevar a cabo la
degradacion del factor Va y Vllla de la coagulacidn,
lo que termina con la inhibicién en la formacién de
trombina, que evita la formacién de codgulos.

La proteina S, otra proteina vitamina K dependiente
se encarga de la amplificacién de la actividad de la
proteina C activada, por medio de la formacién de un
complejo Proteina C activada — Proteina S sobre las
superficies de fosfolipidos>&.

En el SAF la funcién de la proteina C se ve truncada
por la unidn de anticuerpos a la proteina C evitando
su activacién, anticuerpos dirigidos contra la
Proteina C activada que disminuyen la amplificacién
por medio de la proteina S, anticuerpos contra la
proteina S o anticuerpos contra la trombomodulina.
Los anteriores mecanismos causan la eliminacién
o disminucién de la actividad anticoagulante de la
proteina C*%.

La accién de los anticuerpos sobre la proteina C se
relaciona con las manifestaciones relacionadas con
la trombosis venosa; sin embargo no se ha vinculado
con la trombosis arterial o las complicaciones
obstétricas™?'.
Anticuerpos antiActivador Tisular del
plasminégeno

El activador tisular del plasmindgeno es una proteina
perteneciente a las serin proteasas que se encuentra
en las células endoteliales encargada de catalizar la

conversién de plasmindgeno a plasmina.

Los anticuerpos en el SAF se unen al activador
tisular del plasminégeno e impiden la conversién
de plasmindgeno en plasmina con la consecuente
disminucién en la concentracién del producto de la
reaccion y aumento en la estancia de los coagulos en
circulacién?.
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Anticuerpos antiplasmina

La plasmina es la proteina resultado de la activacidon
del plasmindgeno, tiene como finalidad lograr la
degradacién de la fibrina, disolviendo asi los codgulos
y mejorando el flujo lineal de la sangre. En el SAF,
algunos anticuerpos del tipo Inmunoglobulina G se
unen a la plasmina y de esta manera se entorpece
la funcién de la proteina prolongando la vida media
de los codgulos de fibrina aumentando el riesgo de
trombosis*.

Anticuerpos antiAnexina A5

La anexina A5 es una proteina celular cuya funcién no
ha sido esclarecida, sin embargo, por su alta afinidad
para unirse a los fosfolipidos con carga negativa y
su capacidad para realizar inhibiciéon de reacciones
de coagulacién dependiente de fosfolipidos, se
le ha relacionado con una potente funcién de
anticoagulante fisiolégico. Los anticuerpos dirigidos
contra la anexina As, relacionados con el SAF, hacen
interrupcion en la funcién de esta que termina con el
aumento en la produccién de trombina, lo que podria
explicar la trombosis placentaria y la pérdida fetal
presente en el SAF'352°,

Se ha hecho un especial vinculo entre los anticuerpos
mencionados y la pérdida gestacional debido a que
en condiciones fisiolégicas se han encontrado altos
niveles de anexina A5 en el trofoblasto por lo que
podria estar implicada en la fusién de las células,
proliferaciéon de las membranas y la formacion del
sincitio'.

En recientes estudios se ha demostrado Ia
disminucién de la anexina A5 en la placenta de
pacientes con pérdidas gestacionales que presentan
el SAF, comparada con la concentracién encontrada
en la placenta de aquellas mujeres que teniendo
abortos no presentan el SAF3. Adicionalmente, se
ha podido comprobar que solo los altos titulos de
anticuerpos IgG contra anexina A5 se hanrelacionado
con las manifestaciones clinicas propias del SAF,
ya que con titulos bajos no se presenta ninguna
manifestacion relevante. De la misma manera no
se ha logrado vincular a los anticuerpos IgM con las
manifestaciones trombdticas33.

SiSTEMA DEL COMPLEMENTO

Activacién de células endoteliales

Luego de la activacion del complemento se generan
porciones activas del mismo que tienen la capacidad
de unirse y al mismo tiempo activar a células
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inflamatorias y a células endoteliales. Esta activacion
se puede llevara cabo por medio de C5b-Cg (complejo
de ataque de membrana) o a través de los efectos
dados por la unién de C5a a su receptor ubicado en
las membranas de dichas células. La activacidn de las
células endoteliales concluye con un aumento en la
produccidén de factor tisular®.

Dano del trofoblasto

En la placenta, el complejo B2GP1-Ac se encarga de la
activaciéndel complemento, llevdndolo alaviaclasica
y generando porciones activas como C5a y C3a. Estas
porciones con actividad se encargan de llevar a cabo
la activacion de neutrdfilos, monocitos y plaquetas
que van a producir mediadores inflamatorios
como radicales de oxigeno, factor tisular, enzimas
proteoliticas y citoquinas como el TNFa. Los
mediadores inflamatorios inician su actividad vy
llevan a un dafo variable en el trofoblasto, que a
largo plazo podria causar restriccidn del crecimiento
intrauterino, preeclamsia o pérdida fetal’:293.

FACTOR TISULAR

El Factor Tisular (FT) es wuna glicoproteina
transmembrana de cadena simple compuesta por
263 residuos de aminodcidos, que funciona como
receptor para el factor Vila de la coagulacién que se
encuentra expuesta enlos fibroblastos de las paredes
de los vasos sanguineos. El FT actia como iniciador
de la coagulacién. Una vez se ha unido el factor ViII
activado (FVIIa) al factor tisular (FT) se forma un
complejo que tiene una alta afinidad por el Factor
X (FX). Cuando el FX se une al complejo FT-FVlla,
por actividad proteolitica, se convierte en Factor X
activado (FXa). Finalmente, el FXa se une con el factor
V activado en las membranas con carga negativa
promoviendo la actividad de la protrombinasa y
convirtiendo la protrombina en trombina. Esta ultima
realizael paso de fibrindgeno amondmeros de fibrina.
No obstante, cuando existe alguna lesién vascular o
cuando existen algunos estimulos quimicos como
lipopolisacdridos bacterianos, factor de necrosis
tumoral a, interleucina 1 o complejos inmunes, esta
glicoproteina se expresa en las células endoteliales
y en los monocitos, facilitando la unién del FT con
el FVlla, encargédndose de realizar la activacion de
la cascada de la coagulacién y finalizando con la
formacién de trombos que mejorardn la homeostasia
del lugar de injuria vascular®93,

El FT no solo inicia la coagulacion por la via
anteriormente descrita, también la puede iniciar por
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medio de lainiciacién de una via de sefializacién que
incluye la activacién de una proteina G acoplada a
receptores con actividad proteolitica: PAR1y PAR2,
de mayor significancia fisiopatoldgica el receptor
PAR2. Posterior a la unién del FT y el receptor
PAR2 se inicia la coagulacién sanguinea que simula
la funcién inflamatoria de las células del sistema
inmune3'.

Si bien es cierto que la expresién del TF es necesaria
para mantener la hemostasia propia del cuerpo,
su excesiva expresion, como la que se encuentra
en el SAF hace que los pacientes que padecen este
sindrome manifiesten trombosis*.

La cantidad del complejo FT-FVII-FX depende de
la cantidad de factor tisular que se genere y por
lo tanto a mayor concentracién de FT mayores
seran las manifestaciones de la coagulacién. En
el SAF la expresion de los anticuerpos aumenta
la produccion de FT por parte de las células
endoteliales y los monocitos lo que conlleva a una
activacion excesiva de la cascada de coagulacion
y presentando en el paciente multiples
manifestaciones trombdticas?.

CONCLUSIONES

En el presente trabajo se constatd que la prevalencia
del SAF es desconocida, esto debido a que es una
entidad “joven” y que hasta el momento, no se
encuentran reportados estudios epidemioldgicos
que revelen esta informacién. Sin embargo, es
recomendable sospechar la presencia de esta
entidad en pacientes con antecedentes trombdticos
de corta edad y mujeres con muiltiples alteraciones
obstétricas.

Entre los anticuerpos que mas se han relacionado con
el SAF se encuentran el anti-B2GP1, anticoagulante
ldpico y anticuerpos anticardiolipina. No obstante,
ademas de estos, se ha encontrado relacion con
anti-serin proteasas, anticuerpos anti-anexina A5 y
sustancias enddgenas como: factor tisular y sistema
del complemento, en las manifestaciones clinicas
vistas en los pacientes con SAF.

Se hace necesario realizar estudios donde se
establezca la prevalencia real, tanto local como
nacional y de ahi tener un punto de partida para
posteriores estudios que ayuden a mejorar el
diagndstico, tratamiento y prondstico de la
enfermedad.
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