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Nuestro enfermo presentaba estenosis web-like (EWL) o «en
diafragman», que se cree que aparecen por una respuesta inflama-
toria exagerada e hipertrofia de la mucosa, y formacion de tejido
fibromembranoso que va ocluyendo la luz bronquial de forma
progresiva’~?. Las EWL se han relacionado con infecciones, trau-
matismos y procesos inflamatorios locales o sistémicos. Se han
comunicado descritos 3 casos de EWL en GPAy uno en micropolian-
geitis (MPA)?® y casos aislados en vasculitis, sarcoidosis, amiloidosis,
enfermedad de Behgety colitis ulcerosa®1°. Adiferencia de las EB no
web-like, 1la TAC pulmonar es normal, de forma que solo las pruebas
de funcién pulmonary la broncoscopia permiten establecer su diag-
noéstico. El pronéstico es grave, requiriendo dilataciones mediante
broncoscopias rigidas, laser endobronquial, infiltraciones locales
con esteroides e incluso colocacién de stents en caso de esteno-
sis proximales. El tratamiento y seguimiento debe ser consensuado
con los broncoscopistas o cirujanos toracicos, de cara a realizar la
técnica endobronquial que se disponga y optimizar el tratamiento
inmunosupresor.
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Una reflexion sobre el anticoagulante lipico:
c6mo lo definimos, determinamos e
interpretamos

@ CrossMark

A reflection on how we define, determine and interpret the
finding of lupus anticoagulant

Sr. Editor:

Los criterios internacionales para el diagnéstico del sindrome
antifosfolipidico (SAF) incluyen la deteccién de anticuerpos antifos-
folipido: anticardiolipina y anti-32 glucoproteina 1 (anti-B2GPI) de
isotipos G/My anticoagulante lipico (AcL)y su deteccién en pacien-
tes con antecedentes de trombosis o complicaciones del embarazo
se considera esencial en el manejo del SAF!3.

Durante los afios 50 del siglo pasado, se evidencié que pacien-
tes con lupus eritematoso sistémico (LES) presentaban un factor
anticoagulante circulante, acuiidndose el concepto de AcL para
designar un grupo heterogéneo de inhibidores de coagulacién
que afectan a la activacién de protrombina por el complejo enzi-
matico protrombinasa®. Actualmente, se describe el AcL como
inmunoglobulinas de tipo IgG/IgM que in vitro inhiben las reac-
ciones de la coagulacién dependientes de fosfolipidos (FL). Ahora
bien, el AcL, ;se asocia siempre con LES?, ;inhibe la coagulacién?,
¢Jes un autoanticuerpo? En primer lugar, la mayoria de los pacien-
tes que presentan AcL positivo no tienen LES. En ausencia de una
trombocitopenia concomitante o una deficiencia de factores o de
inhibidores de factores de coagulacién, salvo excepciones, el AcL
esta relacionado con procesos de hipercoagulabilidad, trombosis
arterial y venosa, pero no es per se un factor de riesgo para san-

grado o hemorragia. Con la evidencia cientifica disponible a dia de
hoy se puede decir que el AcL esta constituido por un grupo de
anticuerpos no del todo caracterizados>°.

El AcL se detecta utilizando ensayos funcionales que demues-
tran un alargamiento del tiempo de coagulaciéon dependiente de
FL, debido a la interferencia in vitro de anticuerpos con funcién
dependiente de FL como con algunos cofactores esenciales en la
cascada de coagulacién (fig. 1) que acarrean la prolongacién del
tiempo parcial de tromboplastina activada. La International Society
on Thrombosis and Haemostasis (ISTH)’, sociedad que ha intentado
cambiar su nombre sin éxito, estableci6 los siguientes criterios para
confirmar la presencia de AcL:

. Pruebas de coagulacién prolongadas dependientes de FL.

. Demostrar el inhibidor de la coagulacién utilizando mezcla de
sueros.

3. Demostrar la dependencia del inhibidor al FL.

4. Descartar otras coagulopatias, en particular por déficit de facto-

res de la coagulaciéon.

N =

El AcL puede detectarse en pacientes con LES, con otras
enfermedades autoinmunes, infecciones como el virus de inmu-
nodeficiencia humana, la hepatitis y malaria, neoplasias, o debido
a causas farmacolégicas (procainamida y clorpromazina)®8. Se ha
descrito una prevalencia del 5% en la poblacién general adulta
y hasta un 9,5% en mujeres en edad reproductiva. Aunque el
mecanismo patogénico ain no ha sido descrito, la presencia de
AcL se ha relacionado con accidentes cerebrovasculares, isque-
mia transitoria, trombofilia adquirida y eventos obstétricos, como
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Figura 1. Deteccién, interpretacién y posibles consecuencias clinicas de la positividad del anticoagulante lGpico.
AcL: anticoagulante lipico; Anti-CL: anticardiolipina; Anti-B2GPI: anti- B2 glicoproteina 1; dRVVT: tiempo de veneno de vibora de Russell diluido; FL: fosfolipido; Ig:

inmunoglobulina; TTP-a: tiempo de tromboplastina parcial activado.

pérdida precoz/recurrente del embarazo’. Si bien es cierto que
los anticuerpos antifosfolipido en general se han asociado con las
manifestaciones clinicas de SAF, esta asociacion parece ser mas evi-
dente con el AcL tanto para trombosis como para la morbilidad
relacionada con el embarazo®?°.

Estudios sobre la relacién entre los procesos de coagulacién e
inflamacién podrian establecer la relevancia clinica de la deteccién
de AcL de manera aislada, como la asociacién emergente del AcL
con la proteina C reactiva y la mortalidad. El manejo terapéutico
de portadores asintomaticos de AcL podria requerir tratamiento
profilactico ante la presencia de factores de riesgo cardiovascular o
enfermedad autoinmune®$.

En vista del potencial riesgo trombético de los pacientes con
AcL positivo, es esencial disponer de una determinacién precisa
para el diagnéstico, seguimiento y tratamiento anticoagulante de
estos pacientes. Desafortunadamente, debido a la ausencia de una
técnica que sirva de patrén de referencia para la deteccién del AcL,
los laboratorios utilizan ensayos heterogéneos y no cuantitativos
impidiendo la caracterizacién de resultados positivos en titulos
bajos o elevados!®!!, Esto precisa que la validacién de los resul-
tados sea realizada solo por personal experto y, a su vez, impide
la estandarizacién, el establecimiento de un consenso y la auto-
matizacién de esta determinacién®'!. Un estudio publicado por
Devreese et al. destaca la necesidad de analizar otros marcado-
res procoagulantes adicionales como la P-selectina (marcador de la
activacién plaquetaria) y el factor vi1 de coagulacién en pacientes
con resultado de AcL débil, con el objetivo de optimizar su uti-
lidad clinica'®13. Es evidente que tanto una sobredeterminacién
como una infradeterminacién del AcL expondria a nuestros pacien-
tes a una anticoagulacién a largo plazo o a un aumento en el riesgo
de trombosis recurrente, respectivamente'>. De igual forma, el AcL
deberia poder reportarse cuantitativamente para hacer posible la
identificacion de titulos bajos o cercanos al valor de referencia. Es
incuestionable la necesidad de estudios prospectivos que exami-
nen la relevancia de estas pruebas de laboratorio y esto, junto con
posibles nuevos parametros pronésticos de laboratorio, ayudaria

en la estratificacién de los pacientes de acuerdo con los grupos de
riesgo y en la toma de decisiones terapéuticas.
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Prevalencia de los factores de riesgo para el
desarrollo de necrosis avascular de cadera en un
hospital de tercer nivel

@ CrossMark

Prevalence of risk factors for the development of avascular hip
necrosis in a third-level hospital

Sr. Editor:

La necrosis avascular de cadera (NAC) se caracteriza por la
muerte de los osteocitos y de la médula 6sea causada por un aporte
inadecuado de riego sanguineo a la cabeza femoral' 3.

Afecta comtinmente a jévenes adultos?*°, estimandose en Esta-
dos Unidos una incidencia de 10.000 a 30.000 casos cada afio, con
un 5-12% de las artroplastias totales de cadera, basadas en este
diagnéstico>*6-8, A pesar de la identificacién de numerosos fac-
tores de riesgo (FR), la etiologia y la patogenia de la enfermedad
permanecen inciertas. Si bien existen algunas propuestas como la
isquemia, la toxicidad celular directa y la alteracion en la diferen-
ciacién de las células madre mesenquimales*©.

Dada la repercusién de esta enfermedad con un inicio insidioso,
sin claros sintomas ni signos, es necesario el conocimiento de aque-
llos FR que la favorecen para lograr la vigilancia de estos pacientes,
llegar a un diagnéstico precoz y asi establecer las medidas preven-
tivas necesarias y las estrategias de tratamiento adecuadas'?2.

Sobre esta base, el objetivo del estudio fue estimar la prevalencia
delos distintos FR parala NACen los pacientes ingresados en el Hos-
pital Universitario 12 de Octubre. Se recogié retrospectivamente, de
enero del 2010 a diciembre del 2015, a 129 pacientes con diagnés-
tico de NAC; la edad media + desviacion estandar fue de 58,35 +
15,32 afios, con predominio de varones (56,6%). Los criterios diag-
nésticos para definir la presencia de NAC fueron principalmente los
hallazgos en las pruebas de imagen. El estudio fue aprobado por el
comité ético de investigacion clinica del hospital.

Los FR mas prevalentes fueron el tabaquismo, con 57 casos
(44,2%), y la dislipidemia, con 46 casos (35,7%), considerados como
FR asociados. Dentro de los FR con mayor carga etiolégica para el
desarrollo de NAC, los mas prevalentes fueron la corticoterapia,
con 37 casos (28,7%), el alcoholismo, 26 casos (20,2%), y el trau-
matismo previo, 20 casos (15,5%). De los 18 pacientes (13,9%) con
enfermedad autoinmune/inflamatoria, 3 (16,7%) tenian lupus eri-
tematoso sistémico. Los 3 estaban tratados con corticoterapia y
2 delos 3 pacientes tenian anticuerpos antifosfolipidos positivos. En
este sentido, Gontero et al.” no encontraron diferencias en la dosis
acumulada total, diaria, ni en la duracién de tratamiento esteroideo
o la presencia de anticuerpos antifosfolipidos.

En 17 pacientes (13,2%) no se consigui6 identificar ningtin FR
(tabla 1).Sin embargo, hubo pacientes con varios FR, con un cimulo

de hasta 6 en un 1,6%, siendo lo mas prevalente el tener 2 y 3 FR
asociados con 32 casos (24,8%) y 27 casos (20,9%), respectivamente.

Se dividié la muestra en 2 grupos para ver las diferencias
entre jévenes y mayores, marcando como punto de corte de forma
aleatoria los 50 afios; encontrandose de forma estadisticamente
significativa (p=0,006) la ausencia de FR conocido en la poblacién
mayor de 50 afos.

De acuerdo con otros autores, se trata de una enfermedad con un
inicio paulatino sin sintomas y signos especificos, lo que lleva a un
diagnéstico tardio®. Malizos et al.? refieren que, dados los nume-
rosos factores asociados que se han descrito recientemente; hoy
en dia, es menos frecuente clasificar la osteonecrosis como idiopa-
tica. Lo que concuerda con los resultados de nuestro estudio en el
grupo de pacientes de 50 aflos o menores (2,2%), asemejandose la
prevalencia de NAC idiopatica en mayores de 50 afios en nuestra
serie (19,3%) a la descrita por otros autores (20-25%)"-819, Si bien es
cierto que, al tratarse de un estudio retrospectivo, tiene sus limita-
ciones. Como por ejemplo, la pérdida de informacién por no hallarse
descritos estos FR en la historia clinica, contribuyendo a aumentar
el nimero de pacientes sin factores asociados. En nuestra serie,
los FR asociados a NAC mads prevalentes fueron: el tabaquismo, la
dislipidemia, la corticoterapia y el alcoholismo. El conocimiento y
la deteccion de los FR asociados a esta enfermedad favoreceran la
toma de medidas preventivas para retrasar su aparicién y mejorar
el prondstico.

Tabla 1
Factores de riesgo para la necrosis avascular de cadera
Total < 50 afios > 50 afos p
(N=129) (N =46) (N=83)
Tabaquismo 57 (44,2%)  24(52,2%) 33(39,8%) 0,198
Dislipidemia 46 (35,7%) 20(43,5%) 26(31,3%) 0,184
Corticoterapia/ 37(28,7%) 17 (37%) 20(24,1%) 0,155
hipercortisolismo?®
Alcoholismo 26 (20,2%) 13 (28,3%) 13(15,7%) 0,11
Traumatismo 20(15,5%)  4(8,7%) 16(19,3%) 0,133
Enf. autoin- 18(13,9%)  8(17,4%) 10(12,1%) 0,434
mune/inflamatoria
Diabetes mellitus 13(10,1%)  3(6,5%) 10 (12%) 0,377
Cirrosis hepatica 13 (10,1%) 6 (13%) 7 (8,4%) 0,543
Trasplante 11 (8,5%) 4(8,7%) 7 (8,4%) 1,00
VIH 10(7,8%) 5(10,9%) 5(6%) 0,327
Quimioterapia 9 (7%) 6 (13%) 3(3,6%) 0,068
Trombofilia 8(6,2%) 3(6,5%) 5(6%) 1,00
Radioterapia 6(4,7%) 4 (8,7%) 2(2,4%) 0,186
Fenémeno proembdlico 2(1,6%) 0 (0%) 2(2,4%) 0,538
Sd. mieloproliferativo 1(0,8%) 0 (0%) 1(1,2%) 1,00
Desconocido 17 (13,2%) 1(2,2%) 16(19,3%) 0,006

3 Un caso de sindrome de Cushing ACTH dependiente.
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