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Factores de riesgo de evolución gestacional adversa durante 2º-3º trimestre.

Alto riesgo Bajo riesgo

Factores clínicos

Historia de trombosis Abortos de repetición

LES

Muerte fetal previa

Parto prematuro por eclampsia/ins.placentaria

Factores de laboratorio

AL positivo AL negativo

Triple positivo



Factores de riesgo para morbilidad gestacional

Trombosis previa Recién nacido vivo OR 0,66

Crecimiento fetal retardado OR 2,6

Mortalidad neonatal OR 15,2

Trombosis  gestación/puerperio OR 6,26





-Tratamiento estándar actual: HBPM + Aspirina dosis bajas (LDA). 

Heparina
Trombosis previa: Anticoagulante

Sin trombosis: Profiláctica

LDA Inicio preconcepcional

-Recomendaciones basadas en 6 estudios que comparan HBPM + LDA vs LDA:
*Nº total de pacientes bajo (<500 embarazos). 
*Mayoría de mujeres con abortos de repetición, sin trombosis ni LES. 
*Heterogéneos (nº pérdidas gestacionales, títulos de AAF).
*La selección de pacientes (bajo riesgo) minimizó diferencias entre ttm comparados.



-Metaanálisis, 11 estudios (ECA). 
-Muestra total: 2101 gestantes (1102 grupo experimental y 999 controles).
-Mayor tasa de nacidos vivos con HBPM + LDA vs LDA (RR 1.29).

-Sólo 2 estudios analizaron la relación entre DD y la tasa de nacidos vivos. 
-Mayor tasa de nacidos vivos si DD basal <50 mg/l vs >50 mg/l (RR 1.16).
-Los valores de DD podrían predecir complicaciones gestacionales y guiar el ttm
con HBPM. 



-Tratamiento estándar actual: Heparina + Aspirina dosis bajas (LDA). 

Heparina
Trombosis previa: Anticoagulante

Sin trombosis: Profiláctica

LDA Inicio preconcepcional

-SAF obstétrico de alto riesgo y/o refractario. Asociación de:
*HCQ. Reducción riesgo evolución gestacional adversa (estudios retrospectivos). 
*Otros: GC, Igiv/aféresis, pravastatina.



-Metaanálisis, 5 estudios (cohortes, retrospectivos). 
-Muestra total: 477 gestaciones (258 casos y 219 controles).
-HCQ añadida:

*Mayor tasa de nacidos vivos (OR 3.29).
*No redujo incidencia de las complicaciones gestacionales evaluadas:

#Parto prematuro (OR 0.43; 95% CI, 0.13–1.37; p 0.16).
#Retardo crecimiento fetal (OR 0.22; 95 % CI, 0.13–1.88; p 0.55). 





-TRAPS:
*ECA abierto; 120 pacientes con SAF trombótico y AAF triple +.
*Rivaroxaban 20 mg (ajustada a función renal) vs warfarina (INR 2-3).
*Interrupción prematura: tasa trombótica anualizada 7.5% rivaroxabán vs 0 warfarina.

-Ordí et al:
*ECA abierto; 190 pacientes con SAF trombótico (60% triple +). 
*Rivaroxaban 20 mg (ajustada a función renal) vs AVK (INR 2-3, o 3.1-4 si trombosis
recurrente).
*Tasa anualizada trombosis (3 años de seguimiento): 3.9% rivaroxaban vs 2.1% AVK. 
*AVC + frecuente con rivaroxaban (9 vs 0, RR 19). 



Recomendaciones sobre uso de ACD en SAF trombótico:
I.  Evitar los ACD en SAF con:

-Trombosis arterial. 
-Trombosis recurrente bajo tratamiento.
-Triple +.

II. En resto, también se recomienda evitar ACD. 
No contraindicado (decisión compartida con paciente).

III. Se precisan más estudios:
-Para determinar el papel potencial de los ACD en el SAF trombótico. 
-Los estudios deben tener en cuenta los diferentes fenotipos clínicos y 
de laboratorio.  



-Pacientes: 
*109 mantuvieron o cambiaron a warfarina (INR 2.5), 
*6 decidieron mantener ACD (5 rivaroxaban, 1 dabigatran).

-8 eventos: 
*6/109 con warfarina (4 trombosis y 2 hemorragias, 5.5%). 
*2/6 con ACD (trombosis, 33.3%). 

-HR:
*6.9 para eventos.
*13.3 para trombosis. 



-Nuevos estudios deben aclarar la relación riesgo beneficio en grupos seleccionados 
de pacientes y con diferentes ACD.
-La dosificación c/12 h (apixaban, dabigatran) provoca menor fluctuación de niveles 
plasmáticos que rivaroxaban. Posible reducción del riesgo trombótico.



-Estudio prospectivo aleatorizado abierto cegado para eventos.
-SAF trombótico bajo ttm anticoagulante ≥6 meses. 
-Apixaban 2.5 mg/12 h vs warfarina (INR 2-3); 12 meses. 
-End-point 1º: tasa combinada de trombosis (arterial y venosa) y muerte vascular.

Blood Adv (2022) 6 (6): 1661–1670



-Modificaciones del protocolo: 
1º Tras 3 ACV con apixaban en primeros 25 pacientes reclutados       ,  5 mg/12 h.
2º Tras otros 3 ACV con apixaban en primeros 30 pacientes: 

a) Si apixaban e hª de trombosis arterial           cambio a warfarina.
b) Exclusión de nuevos pacientes con hª de trombosis arterial.
c) Descartar datos de ACV (RM) en pacientes subsecuentemente elegibles. 

Blood Adv (2022) 6 (6): 1661–1670



-48 Pacientes (4 años): 23 apixaban y 25 warfarina. 
-Eventos trombóticos: 6 con apixaban (ACV) vs 0 con warfarina.

*Apixaban 2’5 mg: 3 ACV.
*Apixaban 5 mg: 3 ACV. 

-Hemorragia relevante: 1 con warfarina vs 0 con apixaban.
-Interrupción precoz (falta de finaciación).

Blood Adv (2022) 6 (6): 1661–1670





Recomendaciones sobre uso de antiagregantes en SAF trombótico:
I.  Profilaxis primaria. Portador asintomático de AAF o SAF obstétrico: 

-Perfil AAF alto riesgo: 
*Doble o triple+.
*AL 
*aCL o aB2GPI persistente a título alto.

-Perfil AAF bajo riesgo:  Individualizar.
II. Profilaxis secundaria. Considerar asociar a AVK:

-Tras 1ª trombosis arterial (INR estándar).
-Si trombosis arterial o venosa recurrente a pesar de AVK estándar.





-El SAF es un síndrome con espectro clínico heterogéneo y perfiles de AAF diversos.
-No todos los resultados de AAF + son clínicamente relevantes.
-Criterios de clasificación ≠ Criterios diagnósticos. No hay criterios dgcos aceptados. 



-El SAF es un síndrome con espectro clínico heterogéneo y perfiles de AAF diversos.
-No todos los resultados de AAF + son clínicamente relevantes.
-Criterios de clasificación ≠ Criterios diagnósticos. No hay criterios dgcos aceptados. 



Fenotipos clínicos de los pacientes portadores de AAF:

*Portadores asintomáticos.
*SAF obstétrico.
*SAF trombótico (arterial o venoso).
*SAF microvascular.
*SAF catastrófico.
*SAF no trombótico. 



-Riesgo trombótico según perfil de AAF: 
*AL
*Triple + > Doble o Simple +.
*Título moderado/alto (>40 U o >99th percentil) > Título bajo. 
*Isotipo IgG > IgM.

-Sistemas de cuantificación del riesgo (aPL-S, GAPSS). Ayudan pero no sustituyen al 
juicio individualizado.

Cambio conceptual





Recomendaciones:
1. Diagnóstico



Recomendaciones:
2. Tratamiento. 

-Primera línea: GC + Heparina + RP o IGiv.
-Considerar asociar LDA, tras evaluar riesgo hemorrágico o contraindicación de 
heparina. 
-Considerar Rituximab si refractario.  



-Mortalidad del CAPS: 30%
-Importancia de vía del complemento en SAF/CAPS.
-Eculizumab: AcMo que evita escisión de C5 en C5a/b. Previene generación
del complejo C5b-9.
-Utilizado con éxito en otras MAT.

Autoimmunity Reviews 21 (2022) 103055



39 Pacientes (6,7%)

Rescate 30 1ªL 6 ¿? 3

Otros tratamientos empleados

GC 84,6% RTX 38,5%

AC 76,9% IGiv 28,2%

PF 74,4% Cf iv 5,1%
Régimen terapéutico (87,2%)

Inducción     (600-1200 mg) 41,2%

Inducción + Mantenimiento 58,8%

Evolución

RC 25 RP 4 NR 9 (5†) ¿? 1

Seguimiento 10.7 m Recaída 1




