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INTRODUCCIÓN 

El síndrome antifosfolípido o síndrome de Hughes 
se presenta como la asociación entre estado de 
hipercoagulabilidad y la presencia de los anticuerpos 
antifosfolipidos (1 - 3). 

Existen diversos anticuerpos antifosfolipidos que 
se asocian a los fenómenos trombóticos y a otras 
manifestaciones clínicas (1,4). El anticoagulante 
lúpico, los anticuerpos anticardiolipina y los 

anticuerpos anti B2 glicoproteína |, son los anticuerpos 

más frecuentemente implicados en el desarrollo de 

esta entidad (1,3,5). 

El síndrome antifosfolípido puede ocurrir en pacien- 

tes con Lupus Eritematoso Sistémico (LES) y algu- 

nas otras enfermedades del tejido conectivo, lo que 

configuraría el síndrome antifosfolípido secundario, 

también es posible la presencia de los anticuerpos 

sin ninguna asociación con enfermedades del 
colágeno, configurando el síndrome antifosfolípido pri- 

mario (4,6,7). 

En esta revisión iniciaremos reconociendo las ca- 
racterísticas clínicas y paraclinicas que caracterizan 
a este síndrome y posteriormente nos concentrare- 

mos en el compromiso a nivel pulmonar. 

CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS Y 
PARACLINICAS 

Desde el punto de vista clinico la presencia de 

episodios de trombosis arterial o venosa, que puede 

ser recurrente, complicaciones del embarazo como 

pérdidas recurrentes o nacimientos pretérmino (Tabla 

1), asociado a la presencia de los anticuerpos 

antifosfolípidos permiten definir el diagnóstico. La pre- 

sencia de uno o más de los factores clínicos y más 

de uno de los criterios de laboratorio hacen el diag- 

nóstico definitivo (1, 7, 8). 

Tabla 1. Criterios y clasificación del síndrome antifosfolípido 

(3,). 

CLÍNICA 
Trombosis. 
Uno a más episodios de trombosis arterial, venosa o de peque- 
ños vasos que afecte cualquier órgano. 

Complicación del embarazo. 
Una o más muertes no explicadas de fetos morfológicamente 
normales después de la semana 10 de gestación; 
Uno o más partos prematuros de neonatos morfológicamente 
normales antes de la semana 34 de gestación o; 
Tres o más abortos espontáneos consecutivos no explicados 
antes de la semana 10 de gestación. 

LABORATORIO 
Anticuerpos anticardiolipina. 
19G o IgM con - niveles moderados o altos en sangre, en dos o 
más ocaciones con diferencia de seis semanas. 
Anticuerpos contra el anticoagulante lúpico. 
Anticuerpos contra el anticoagulante lúpico detectados en san- 
gre en dos o más ocaciones con diferencia de seis semanas. 

FISIOPATOGENIA 

La causa por la cual los anticuerpos antifosfolipidos 
inducen trombosis aún no es del todo clara. 

Por un lado se plantea la posibilidad que la unión 

de los anticuerpos al endotelio, al parecer mediada 

por la B2 glicoproteina I, estimula al endotelio para 
que active moléculas de adhesión, citokinas y 

prostaglandinas todas favoreciendo la protombosis 
(1,9,10). 

Porotro lado se plantea que se produzca un daño 

endotelial mediado por oxidación, las lipoproteínas de 

baja densidad (LDL) oxidadas, que son el factor más 

relacionado con la aterioesclerosis, posiblemente 

puedan ser oxidadas por los antifosfolípidos y de esta 

manera indirectamente producir el daño endotelial 

(11,12). 
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Otra posibilidad es que los anticuerpos 

antifosfolípidos interfieran con la función de las protei- 
nas ligadoras de fosfolípidos, las cuales están rela- 

cionadas con la cascada de la coagulación (12,13,14). 

También se ha sugerido que los anticuerpos 

antifosfolípidos reaccionan en algún momento con 

plaquetas activadas y células apoptóticas, esto es 

mediado por la B2 Glicoproteina | (13,15). 

COMPROMISO PULMONAR EN EL SIN- 
DROME ANTIFOSFOLIPIDO 

Una vez revisada la fisiopatología y los criterios 
clínicos y paraclínicos que constituyen el síndrome 

antifosfolípido. 

Presentaremos ahora las diferentes manifestacio- 
nes clinicas asociadas al síndrome antifosfolipido y 

que afectan el pulmón, algunas de ellas son poco fre- 

cuentes. 

En la Tabla 2 enumeramos las diversas formas en 
que el síndrome antifosfolipido afecta al pulmén. 

Tabla 2. Compromiso pulmonar en el síndrome antifosfolipido 
(16,17). 

Embolismo pulmonar. 

Hipertensión pulmonar. 

Trombosis arterial pulmonar. 

Hemorragia alveolar. 

SDRA. 

Fibrosis pulmonar. 

EMBOLISMO PULMONAR 

La manifestación desde el punto de vista pulmonar 

más frecuente es el embolismo. El origen de este 

tromboembolismo venoso es la presencia de trombos 

en los miembros inferiores los cuales se presentan 

entre el 29 y el 55% de los pacientes con síndrome 

antifosfolípido (1,17). Aproximadamente el 50% de 

estos pacientes desarrollan el tromboembolismo 
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pulmonar (18,19). 

La enfermedad tormboembólica pulmonar recurren- 

te o crónica la cual es producida por fenómenos de 

embolia pulmonar a repetición y que es 

desencadenante de hipertensión pulmonar secunda- 

ria es también cusada algunas veces por la presencia 

de anticuerpos antifosfolípido, se ha encontrado que 

un 10 a 20% de los pacientes con enfermedad 

tromboembólica crónica tienen sangre anticoagulante 

lúpico o anticuerpos anticardiolipina (20, 21) 

Para fines estrictamente prácticos dentro del es- 

tudio del perfil trombofilico en un paciente con enfer- 

medad tromboembólica pulmonar aguda o crónica hay 

que tener en cuenta el síndrome antifosfolípido. 

Desde el punto de vista de la terapéutica el trata- 

miento es la anticoagulación plena oral a largo plazo, 

logrando mantener el INR entre 2 y 3 (21, 22). 

HIPERTENSIÓN PULMONAR 

La presencia de hipertensión pulmonar asociada a 

anticuerpos antifosfolípido oscila entre el 1.5 y el 5 % 

(23,24). 

El tromboembolismo pulmonar crónico o recurren- 

te es la causa más frecuente de hipertensión pulmonar 

asociada al síndrome antifosfolípido. Como ya se 

mencionó anteriormente el 10 al 20% de los pacien- 

tes con tromboembolismo pulmonar recurrente pre- 
sentan los anticuerpos (21, 23) 

En cuanto a otro papel de los anticuerpos 

antifosfolípidos en la génesis de la hipertensión 

pulmonar, es posible que fenómenos de trombosis ín 

situ, o alteración del equilibrio tromboxano/ 

postraciclina, o directamente daño sobre el endotelio, 

podría dar lugar a fenómenos de remodelación 

endotelial y favoreciemento de la síntesis de sustan- 

cias potentes vasoconstrictoras como la endotelina 

1(25, 26). Es por ello que en algunas circunstancias, 

especialmente en pacientes con LES pueden desa- 

rrollar hipertensión pulmonar, sin el hallazgo de enfer- 

medad tromboembólica venosa (27, 28). 
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Desde el punto de vista terapéutico en estos pa- 

cientes, la anticoagulación plena vía oral por largo tiem- 

po, es necesaria para prevenir trombosis de novo. 

Otras terapias alternativas como el filtro de vena 

cava inferior, la tromboendarectomia y el uso de sus- 

tancias vasodilatadoras dependen de cada paciente 

(27). 

El pronóstico de un paciente con hipertensión 

pulmonar y síndrome antifosfolipido no es bueno a lar- 

go plazo (28). 

TROMBOSIS ARTERIAL PULMONAR 

Este es un fenómeno poco frecuente en los pa- 

cientes con síndrome antifosfolípido, poca casuística 

existe al respecto. 

Desde el punto de vista clinico los pacientes han 
sido pacientes con síndrome antifosfolipido primario 
que desarrollan hipertensión pulmonar y que en la 
angiografía pulmonar se observa compromiso de las 
arterias pulmonares, desde las principales hasta las 
lobulares, mostrando un patrón de obstrucción com- 
pleta o parcial (29, 30). 

En estos casos sumado al tratamiento de 
anticoagulación plena, podría requerir una 
tromboendaterectomía, sin embargo, corriendo el ries- 
go de la isquemia reperfusión del pulmón afectado (30). 

HEMORRAGIA ALVEOLAR 

Realmente en el contexto del LES la presencia de 

hemorragia alveolar ocurre en un 10% de los pacien- 
tes que padecen la enfermedad, cuando se presenta 

realmente es catastrófica, con una mortalidad que se 

acerca al 50%, los anticuerpos antinucleares están 
presentes en el 99% de estos pacientes (31). 

La vasculitis necrotizante de pequeños vasos, su- 

mado a la capilaritis son los hallazgos fundamentales 
enla histopatología. Los depósitos granulares de Ig G 

6 C3 se encuentran hasta en el 50% de estos casos 
(31,32). 

La minoría de los pacientes con LES y hemorragia 

alveolar presentan los anticuerpos antifosfolipidos (33). 

Cuando se presenta, puede cursar con disnea progre- 
siva asociado a fiebre o falla respiratoria severa. 
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Howe y cols. fueron los primeros en describir un 

paciente con hemorragia alveolar y anticoagulante 

lúpico (34). Otros pocos casos se han descrito en 
pacientes con anticuerpos anticardiolipina y 
anticoagulante lúpico, histopatológicamente represen- 
tados por capilaritis. 

En el contexto del síndrome antifosfolípido catas- 
trófico (35), un cuadro que ocurre en la minoría de los 

pacientes con el síndrome antifosfolípido, en el cual 

se presenta un cuadro devastador agudo; caracteriza- 

do por múltiples y simultáneas oclusiones vasculares, 

resultando la mayoría de las veces en la muerte (35), 

la hemorragia alveolar puede ser la expresión clínica 

de este cuadro y es producido por una microangiopatia 

trombótica (36). 

Para el diagnóstico además de los elementos clí- 

nicos, la Tomografia Axial Computarizada (TAC) de tó- 
rax muestra patrón de vidrio esmerilado, el Lavado 

Bronquioloalveolar (BAL) evidencia los macrófagos car- 

gados de hemosiderina, en la biopsia pulmonar se des- 
cartan otros diagnósticos. 

Desde el punto de vista terapéutico la inmunosu- 
presión con corticoesteroides o ciclofosfamida es el 
tratamiento. 

SDRA 

El SDRA es una rara complicación en el contexto 
del síndrome antifosfolipido, pocos casos han sido 
reportados hasta la actualidad (37). 

Desde el punto de vista clínico el síndrome 

antifosfolípido catastrófico en el cual la trombosis agu- 

da microangiopática desencadena el compromiso 

multisistémico, siendo el pulmón el segundo órgano 

más afectado después del riñón (66% de los pacien- 

tes) (35). El SDRA puede ser la manifestación clínica 
de esta forma de presentación, la mortalidad en el 

cuadro catastrófico está cercana al 50%, causándo- 
se la muerte por falla multiorgánica. 

Las infecciones, procedimientos quirúrgicos, sus- 

pensión del tratamiento anticoagulante y el uso de 
algunos medicamentos como los anticonceptivos hor- 

monales son los potenciales iniciadores de este cua- 

dro clínico (35). 

El mecanismo que genera el SDRA en el síndrome 

antifosfolípido catastrófico no es del todo claro, se 
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piensa que un aumento en la presión hidrostática se- 

cundaria a la oclusión trombótica pudiera generar exu- 

dación desde el endotelio hasta el alveolo desencade- 

nando el SDRA. Además la microtrombosis pulmonar 

puede producir lesión del lecho vascular produciendo 

un aumento de la permeabilidad capilar y exudación 

de proteínas al alvéolo (38). 

Histopatológicamente los pocos casos que se han 

descrito, evidencian extensa trombosis de los peque- 

ños vasos, incluyendo también hemorragia intersticial 

y alveolar, en pulmones sin evidencia de vasculitis, 

siendo compatible con SDRA (38, 39). 

La terapéutica se basa en los pocos reportes de 

casos existentes. La inmunosupresión con corticoides, 

sumado a la anticoagulación, y en algunos casos el 

uso de plasmaféresis o inmunoglobulinas serian las 

herramientas terapéuticas (39). 

FIBROSIS PULMONAR 

Reportes de casos aislados de alveolitis fibrosante 

en el síndrome antifosfolipido existen (40). Uno de ellos 

muestra a un hombre con síndrome antifosfolipido pri- 

mario e infiltrados pulmonares progresivos en cuya 

biopsia se presentó alveolitis fibrosante y fibrosis (40). 

Sin embargo, el verdadero papel fisiopatológico de 

el síndrome antifosfolipido está por dilucidarse. 

Estos reportes de casos podrían corresponder a la 

presencia de dos enfermedades autoinmunes al tiem- 

po y no tener ninguna relación de causalidad. 

CONCLUSIONES 

Las manifestaciones más frecuentes a nivel 
pulmonar relacionadas con el síndrome antifosfolípido, 
son el embolismo pulmonar agudo y la hipertensión 
pulmonar secundaria a tromboembolismo pulmonar 
recurrente. 

Las otras manifestaciones como lo son la hemo- 
rragia alveolar y el SDRA son más raras, sin embar- 
go, hay que tenerlas en cuenta, sobre todo si se trata 

del síndrome antifosfolípido catastrófico. 

En general el médico, en especial el Internista y 
el Neumólogo, debe estar familiarizado con el diag- 
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néstico claro del síndrome, y siempre estar alerta a la 

presentación de estas potenciales complicaciones. 
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