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Necrosis de gran extremidad
secundaria a sindrome
antifosfolipidico catastrofico

RESUMEN

La denominacién de sindrome antifosfolipidico “catastr6fico” define una
forma grave y rdpidamente evolutiva de sindrome antifosfolipidico que
conduce a insuficiencia multiorgdnica y muerte. Todos los pacientes
que lo padecen sufren accidentes oclusivos en un corto periodo (dias
a semanas), el indice de mortalidad es de 50%. Su tratamiento incluye
glucocorticoides, heparina, recambio plasmético, ciclofosfamida y
gammaglobulinas intravenosas. Comunicamos el caso de un paciente
con cuadro de rapida evolucion, caracterizado por afectacién mul-
tiorganica, trombosis y posterior necrosis aséptica de la extremidad
inferior derecha; el paciente sobrevivié gracias al tratamiento temprano
y multidisciplinario, aunque terminé perdiendo la extremidad afectada.

Palabras clave: sindrome antifosfolipidico catastréfico, insuficiencia
multiorgdnica, necrosis aséptica.

Large lower extremity necrosis due to
catastrophic antiphospolipid syndrome

ABSTRACT

The term catastrophic antiphospholipid syndrome (CAPS) defines an
accelerated form of antiphospholipid syndrome resulting in multiorgan
failure and death. In this presentation all patients develop small vessel
occlusion in a short course of time (days to weeks), with a mortality
of 50%. For its treatment, glucocorticoids, heparin, plasma exchange,
cyclophosphamide and IVIG are used. This paper reports the case of a
male patient who rapidly developed multiorganic failure, thrombosis and
posterior aseptic necrosis of the right leg, and survived thanks to the early
multidisciplinary treatment but with the loss of the compromised leg.

Key words: catastrophic antiphospholipid syndrome, multi organ failure,
aseptic necrosis.
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ANTECEDENTES

El término sindrome antifosfolipidico catastré-
fico define una forma acelerada de sindrome
antifosfolipidico que conduce a insuficiencia
multiorganica y muerte;'? los pacientes requie-
ren alta sospecha clinica e inicio temprano del
tratamiento para evitar complicaciones.**

Aunque los pacientes con sindrome antifosfo-
lipidico catastréfico representan sélo 1% de
todos los pacientes con ese sindrome, la tasa
de mortalidad alcanza 50% a pesar del trata-
miento.>® Las manifestaciones son: 1) evidencia
de afectacion organica multiple en muy corto
tiempo; 2) evidencia histopatolégica de oclu-
sién de multiples vasos de pequefio calibrey 3)
confirmacién mediante estudios de laboratorio
de anticuerpos antifosfolipidicos, generalmen-
te a titulos altos.*'” El tratamiento éptimo del
sindrome antifosfolipidico catastréfico no se
conoce; sin embargo, debe iniciarse el trata-
miento temprano del factor desencadenante
(si se sospecha de infeccién, administracion
oportuna de antibiéticos, amputacién de 6r-
ganos necréticos de ser necesario, etc.) y la
combinacién de anticoagulantes a dosis plenas,
glucocorticoides, inmunoglobulina intravenosa
y cambios plasmaticos es el tratamiento basi-
co para los pacientes con este padecimiento
grave.S,b/H,]S-ZO

Comunicamos el caso de un paciente con
trombosis y posterior necrosis aséptica de la
extremidad inferior derecha, ademas de afec-
tacion multiorganica de rapida evoluciéon que
sobrevivié gracias al diagndstico temprano y
tratamiento oportuno de la enfermedad.

CASO CLINICO
Paciente masculino de 29 afnos de edad, sin an-

tecedentes de importancia, con cuadro clinico
caracterizado por alzas térmicas no cuantificadas
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y malestar general de tres dias de evolucion,
ademas de dolor lancinante de gran intensidad
en la extremidad inferior derecha de 12 horas
de evolucion.

Al examen fisico el paciente se encontr6 en
buenas condiciones generales, presion arterial
110/60 mmHg, frecuencia cardiaca 100 lati-
dos/minuto, frecuencia respiratoria 24/minuto,
extremidad inferior derecha con llenado capilar
adecuado, pulsos femoral, popliteo y pedio
conservados, signos de Hoffman y Ollow ne-
gativos, marcada contractura de la musculatura
en el muslo.

Los estudios de laboratorio arrojaron: hemoglo-
bina 16.1 g/dL, hematécrito 49%, VES 80 mm/1
h, leucocitos 15,000 mm?3, segmentados 12,000/
mm?3, linfocitos 1,200/mm3, cayados 300/mm3,
plaquetas 183,000 mm?3, glucemia 112 mg/dL
(70-110), creatinina 1.6 mg/dL (0.5-1.2), tran-
saminasa glutdmico oxalacética (TGO) 94 UI/L
(hasta 38), transaminasa glutdmico oxalpirdvica
(TGP) 52 UI/L (hasta 48), bilirrubina total 1.9
mg/dL (hasta 1.0), directa 0.3 mg/dL (hasta 0.2)
e indirecta 1.6 mg/dL (hasta 0.8), tiempo de
protrombina 15 segundos, con actividad de
60%, sodio 131 mmol/L (135-155), potasio 3.84
mmol/L (3.5-5.3), PCR 4.8 mg/dL (hasta 0.6).

La ecografia doppler color del sistema arterial
y venoso de la extremidad inferior derecha no
mostré oclusion arterial y evidencio el sistema
venoso profundo y superficial sin trombosis.

La ecografia de rastreo abdominal mostré los
rifiones, el higado, la vesicula y el bazo nor-
males, asas intestinales con abundante gas, sin
colecciones liquidas.

Se inici6 tratamiento con antiinflamatorios no
esteroides, opioides a goteo y ansioliticos, pero
el dolor persistia; en las siguientes seis horas el
paciente manifesté multiples zonas equiméticas
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y flictenas en toda la extension de la extremidad
inferior derecha, pulso pedio ausente, pulsos
popliteo y femoral disminuidos; se agregé al
tratamiento heparina sédica intravenosa a dosis
plenas; a las 12 horas se asoci6 afectacién del
estado de conciencia, disnea de reposo y re-
duccién de los volimenes urinarios. Seis horas
después la extremidad inferior estaba totalmente
afectada, con frialdad y cianosis generalizadas
(Figuras 1y 2), la saturacién de oxigeno dismi-
nuyo progresivamente, con mayor afectacién del
estado de conciencia, por lo que se trasladé a la
unidad de terapia intensiva.

La gasometria arterial evidenci6: pH 7.22, pCO,
37.5 mmHg, PO, 34.9 mmHg, HCO, 15.3 mM,
saturacion O, 54%.

Los estudios de laboratorio arrojaron: hemoglobina
13.1 g/dL, hematdcrito 41%, plaquetas 180,000
mm?3, glucemia 190 mg/dL, creatinina 2.4 mg/dL,
tiempo de protrombina con 22% de actividad,
TGO 216 UI/L, TGP 231 UI/L.

Figura 1. Cianosis y flictenas en la extremidad inferior
derecha.
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Figura 2. Congestion cutanea plantar en la extremidad
inferior derecha.

A las 24 horas, el paciente tuvo afectacién
sisttmica mayor y progresiva con hipotension
severa y anuria, mayor afectacion del estado de
conciencia y de la extremidad inferior derecha,
con zonas de necrosis cutdnea que se extendian
a la regién toraco-abdominal derecha (Figura 3);
se agregaron frialdad, lesiones equiméticas y
pequenas flictenas en zonas distales de la extre-
midad inferior contralateral (Figura 4). Se inici6
ventilacion mecanica, tratamiento antibiético
(imipenen, vancomicina) y soporte vasoactivo
con noradrenalina.

Los resultados de laboratorio fueron: hemoglobina
12.8 mg/dL, leucocitos 10,700/ mm?3, glucemia
110 mg/dL, creatinina 4.2 mg/dL, tiempo de
protrombina con 20% de actividad. Gasometria
arterial: pH6.86, pCO, 39.9 mmHg, pO, 26.0
mmHg, HCO, 7.1 mM, saturacion de O, 19%.

Ante la sospecha de sindrome antifosfolipidico
catastrofico (en espera ain de los resultados
de anticuerpos), se agregd al tratamiento me-
tilprednisolona a dosis de 500 mg/dia durante
tres dias consecutivos, seguidos de prednisona
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Figura 3. Necrosis toracoabdominal e inguinoescrotal
derechas.

Figura 4. Vasculitis en la extremidad contralateral.

1 mg/kg/dia y anticoagulacién a goteo continuo
con heparina sédica 24,000 unidades por dia.

A las 24 horas se limitaron las zonas necrdéticas,
a las 48 horas el paciente no requeria ventilacion
mecanica ni soporte vasoactivo.

Laboratorio: PCR 5.2 mg/dL (< 0.65), latex RA
96 UI/L (hasta 12), serologia para hepatitis B, C,
VIH negativas, para toxoplasma, rubéola, herpes

.Revista de
ematologia

simple 1y 2 y citomegalovirus negativas, com-
plemento 3, 51 mg/dL (70-176) y complemento
4, 12.5 mg/dL (20-40). ANA patrén difuso y
periférico (+) 1:320 (< 1/40) y antiDNAds (+)
71 Ul/mL (< 39.2), perfil de antigenos extraibles
del ndcleo (ENA) con JO-1 dudoso 0.92 (< 0.90)
Sm/RNP positivo 1.2 (< 0.37). Anticuerpos anti-
fosfolipidicos: anticardiolipina IgM 23 MPL/mL
(<12) e lgG 19 GPL/mL (< 13).

El paciente recuperd el estado general, la
conciencia y la funcion renal en los siguientes
dias; sin embargo, no hubo recuperacion de
la necrosis ni de los pulsos en la extremidad
inferior derecha, las zonas necréticas cutaneas
se limitaron a esa extremidad y las zonas
toracoabdominal e inguinoescrotal derechas
(Figura 5).

Figura 5. Necrosis aséptica en el dorso y los pulpejos
del pie derecho.

La angiotomografia report6 trombosis oclusiva
total de la extremidad inferior derecha desde la
rodilla y la pierna, signos sugerentes de fascitis
necrotizante de la extremidad inferior derecha
(Figura 6).

Ante la falta de respuesta al tratamiento médico,
ocho dias después se realiz6 desarticulacion de
la extremidad inferior derecha y orquiectomia
derecha; cinco dias después, necrosectomia
toracoabdominal, inguinoescrotal y del mufién;
cinco dias después el servicio de cirugia plastica
dio tratamiento con implantes cutdneos en las
zonas afectadas.
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Figura 6. Angiotomografia que muestra oclusion vas-
cular en la extremidad inferior derecha.

El estudio histopatoldgico de la pieza reporté:
extremidad inferior derecha con fascitis necro-
tizante y necrosis isquémica muscular. Necrosis
escrotal, atrofia testicular derecha, con proceso
inflamatorio agudo en cronificacién de la tinica
vaginal y albuginea. El epididimo mostré un
proceso inflamatorio agudo en cronificacion en
la tdnica vaginal de revestimiento.

Dos meses después de iniciado el cuadro, el
paciente fue dado de alta con funcién renal y
hepatica recuperadas en su totalidad, con cura-
cién de las lesiones vasculiticas en la extremidad
contralateral, resultados de laboratorio normales,
anticuerpos negativos, sin tratamiento inmu-
nosupresor ni inmunomodulador y en buenas
condiciones generales.

Después de ocho meses de seguimiento, el pa-
ciente esta en buenas condiciones generales, en
términos clinicos y de laboratorio, con el cuadro
inmunoldgico controlado.
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CONCLUSIONES

El sindrome antifosfolipidico catastréfico repre-
senta solo 1% de los pacientes con sindrome
antifosfolipidico; es decir, es un cuadro suma-
mente raro, sobre todo el primario (sin cuadro
autoinmunitario de base) y en el sexo masculino.!

Entre los factores precipitantes destacan: las
infecciones en 35% de los casos (las mas
frecuentes son de las vias respiratorias),’? trau-
matismos, cirugias o procedimientos invasivos
en 13% y factores no determinados en 35% de
los casos.

El cuadro clinico depende de dos principales
factores patogénicos: 1) de los efectos de la
oclusion de multiples vasos sanguineos de pe-
quefio calibre en 6rganos en particulary 2) del
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica,
cuya principal manifestacion aguda en el adulto
es el sindrome de dificultad respiratoria; se aso-
cian ademas: afectacion renal (73%), pulmonar
(68%), cerebral (63%), cutdnea (58%), cardiaca
(51%) y hepatica (34%), entre otras."”

El tratamiento del sindrome antifosfolipidico
catastrofico es todo un reto para el profesional
que asume la responsabilidad del mismo. El
diagnéstico temprano vy los tratamientos agre-
sivos son las Gnicas maniobras que permiten
rescatar a pacientes con este padecimiento
potencialmente fatal (50%). Los anticoagulan-
tes intravenosos junto con los corticoesteroides
parenterales, durante al menos tres dias consecu-
tivos, son el tratamiento de primera linea. Entre
los tratamientos de segunda linea destacan: la
inmunoglobulina intravenosa, recambios plas-
maticos y rituximab y como farmacos de tercera
linea: ciclofosfamida, prostaciclina, fibrinoliticos
y defibrotide. Los antibiéticos y antifdngicos
parenterales estan indicados siempre que se
sospeche una infeccion como desencadenante
del cuadro.'>2021
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En este caso se identificaron como caracteristi-
cas del sindrome antifosfolipidico catastréfico:
afectacion de tres 6rganos o sistemas, manifes-
taciones simultdneas en menos de tres dias y
pruebas de laboratorio positivas para anticuerpos
antifosfolipidicos; sin embargo, son sorpren-
dentes la afectacién en un paciente de sexo
masculino, el daio de una gran extremidad y la
respuesta al tratamiento con farmacos de primera
linea a pesar de la gravedad del caso.

En casos similares el prondstico es malo, pero, a
pesar de la rapida evolucién y el extenso dafio
vascular en este caso, el tratamiento multidisci-
plinario de inicio temprano limité la afectacion
de otros 6rganos y sistemas, aunque, lamenta-
blemente, no se pudo evitar la pérdida de la
extremidad afectada.

Con la comunicacién de este caso se demuestra
que el diagnéstico temprano y el inicio de un tra-
tamiento oportuno y multidisciplinario mejoran
el pronéstico y la supervivencia de los pacientes.
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