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Abstract

Anti phospholipid syndrome is a rare autoimmune disease 
in children and adolescents, in which venous thrombosis 
is the most common presentati on.  
We present the case of a 14-year-old female pati ent, with 
no signifi cant medical or family history, treated with oral 
contracepti ves for four months before admission, pre-
senti ng with progressive abdominal pain for 10 days. On 
physical examinati on, she presented pain on palpati on 
of the epigastric and periumbilical regions, with no peri-
toneal reacti on. There were no signifi cant alterati ons on 
laboratory tests. Echography and subsequently computed 
tomography revealed venous thrombosis of the enti re 
portal system and she was started on anti coagulati on. 
Positi ve values for anti phospholipid anti bodies (anti -β2 
glycoprotein I) were identi fi ed on two separate occasions 
12 weeks apart, confi rming the diagnosis of anti phospho-
lipid syndrome.
This case highlights venous thrombosis as an uncommon 
diagnosis in a pati ent with abdominal pain. Evidence of a 
thromboti c event mandates the inclusion of anti phospho-
lipid syndrome in the diff erenti al diagnosis regardless of 
the pati ent’s age. 

Keywords: Adolescent; Anti phospholipid Syndrome; 
Portal System; Portal Vein; Venous Thrombosis

Introdução

O conhecimento cientí fi co acerca de anti corpos anti fos-
folípidos (AAF) tem evoluído signifi cati vamente desde 
a sua primeira descrição como inibidores de provas de 
coagulação in vitro identi fi cados no soro de doentes com 
lúpus eritematoso sistémico (LES)1 e a sua subsequente 
associação à ocorrência de fenómenos trombóti cos.2 
A síndrome anti fosfolipídica (SAF) é atualmente reco-
nhecida como uma enti dade autoimune multi ssisté-
mica, com uma manifestação clínica variada que inclui, 
na idade adulta, trombose arterial e venosa e/ou perda 
fetal recorrente.3,4 Outras manifestações clínicas têm 
sido associadas à SAF, mas ainda não são reconhecidas 
nos critérios de classifi cação universais atuais, como 
a trombocitopenia, livedo reti cularis, anemia hemolí-
ti ca, encefalopati a, doença infl amatória vaso-oclusiva 
mesentérica ou nefropati a.4

Acredita-se que a persistência de AAF circulantes – anti -
coagulante lúpico, anti -cardiolipina e anti -β2 glicopro-
teína 1 (aβ2GP1) – seja indutora de eventos trombóti cos 
através de efeitos complexos no endotélio, nas plaque-
tas e nos monócitos.5 Pode ser primária ou secundária 
a outras patologias autoimunes, mais frequentemente 
o LES.3,4 O evento trombóti co pode ser isolado ou asso-
ciado a um fator predisponente, tal como estase vascu-
lar, trauma, cirurgia, uti lização de contraceti vos orais ou 
trombofi lias hereditárias.6
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Resumo

A síndrome anti fosfolipídica é uma enti dade autoimune rara em idade pediátrica, sendo a trombose venosa a sua manifestação 
mais comum. Apresenta-se o caso de uma adolescente de 14 anos de idade com antecedentes pessoais e familiares irrele-
vantes, sob contraceti vo oral iniciado quatro meses antes do internamento, com dor abdominal com 10 dias de evolução. No 
exame objeti vo apresentava dor à palpação da região epigástrica e periumbilical, sem reação peritoneal. A avaliação analíti ca 
sumária não apresentava alterações. A ecografi a e posteriormente tomografi a computorizada abdominal documentaram 
trombose venosa de todo o sistema porta, tendo sido iniciada anti coagulação. Da investi gação subsequente destaca-se a posi-
ti vidade para anti corpos anti fosfolípidos em duas determinações com intervalo de 12 semanas, confi rmando o diagnósti co de 
síndrome anti fosfolipídica. O caso apresentado destaca a trombose venosa como diagnósti co pouco comum perante um qua-
dro de dor abdominal. A evidência de fenómenos trombóti cos implica necessariamente a inclusão da síndrome anti fosfolipídica 
no diagnósti co diferencial, independentemente da idade.
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São escassos os estudos que abordam a SAF em idade 
pediátrica e os critérios de diagnósti co uti lizados inter-
nacionalmente são adaptações elaboradas a parti r de 
guidelines de adultos, que ignoram as especifi cidades 
desta população, nomeadamente no que diz respeito à 
apresentação clínica e à prevalência reduzida de outros 
fatores protrombóti cos concomitantes.7 

 Caso Clínico  

Adolescente de 14 anos de idade, do sexo feminino, cau-
casiana, com um quadro de dor abdominal com 10 dias 
de evolução. Entre os antecedentes pessoais destacava-
-se o início de contraceti vos orais quatro meses antes. 
Era referida a ocorrência de uma infeção respiratória 
alta, sem febre, diagnosti cada um mês antes do início da 
dor abdominal. Não ti nha antecedentes familiares signi-
fi cati vos. A dor abdominal era constante, ti po moinha, 
de agravamento progressivo, localizada inicialmente no 
epigastro e posteriormente na região periumbilical, asso-
ciada a náuseas e redução do número de dejeções. Sem 
febre, vómitos ou outros sintomas acompanhantes. No 
primeiro dia de doença recorreu ao serviço de urgência 
pediátrica (SUP), onde realizou avaliação analíti ca e eco-
grafi a abdominal, que não revelaram alterações, tendo 
ti do alta com a hipótese diagnósti ca de gastrite aguda, 
medicada com inibidor da bomba de protões e analgesia. 
Por persistência dos sintomas e agravamento progres-
sivo da dor abdominal, recorreu novamente ao SUP ao 
décimo dia de doença.
No exame objeti vo apresentava dor à palpação da região 
epigástrica e periumbilical, sem reação peritoneal e 
com ruídos hidroaéreos presentes. Da avaliação analíti ca 
destacava-se hemoglobina 13,6 g/dL, 16900 leucócitos/
µL, proteína C reati va 5,78 mg/dL, aspartato aminotrans-
ferase 16 UI/L, alanina aminotransferase 54 UI/L, desidro-
genase lácti ca 241 UI/L e amilase 24 UI/L. A função renal, 
ionograma e exame sumário de urina não apresentavam 
alterações.
Realizou ecografi a e posteriormente tomografi a compu-
torizada (TC) abdominal (Figs. 1 e 2) que documentaram 
extensa trombose venosa do sistema porta, envolvendo 
o tronco da veia porta e os ramos direito e esquerdo da 
veia porta intra-hepáti ca, estendendo-se à veia esplénica 
e à veia mesentérica inferior. Foi também identi fi cada 
uma alteração difusa e não homogénea da densidade do 
parênquima esplénico com extensas zonas de hipovascu-
larização por compromisso isquémico. A veia cava inferior 
estava permeável e competente. O fí gado apresentava 
dimensões conservadas e contornos regulares, com uma 
área hipodensa extensa justa-hilar hepáti ca sugesti va de 
menor vascularização.

Figura 1. Tomografi a computorizada abdominal realizada no dia 1 de 

internamento (fase venosa). Evidência de trombose venosa do sistema 

porta, envolvendo o tronco da veia porta (seta), os ramos direito e 

esquerdo intra-hepáti cos e extensão à veia esplénica e à veia mesen-

térica superior. Alteração difusa e não homogénea da densidade do 

parênquima esplénico e hepáti co, com zonas de hipovascularização por 

compromisso vascular isquémico (ponta de seta).

Figura 2. QR code e link para visualização de animação de imagens da 

tomografi a computorizada abdominal realizada no dia 1 de interna-

mento (fase venosa).

Do estudo analíti co subsequente destacava-se tempo 
de protrombina 13,2 segundos (valor de referência (VR) 
11,8-15,1 segundos), tempo de tromboplasti na parcial 
ati vada 26,7 segundos (VR 24,3-35,0 segundos), fi bri-
nogénio 641 mg/dL (VR 169-515 mg/dL), D-dímeros 6,4 
mg/dL (VR < 0,50 mg/dL), velocidade de sedimentação 
55 mm/h, fosfatase alcalina 77 UI/L (VR  < 187 UI/L), 
γ-glutamiltransferase 70 UI/L (VR 5-55 UI/L) e bilirrubina 
total e conjugada, perfi l lipídico e eletroforese das proteí-
nas sem alterações.
A doente foi internada e iniciou terapêuti ca com enoxapa-
rina (60 mg, via subcutânea, 12 em 12 horas) no primeiro 
dia de internamento (D1), a que se associou varfarina (5 
mg, via oral, 24 em 24 horas) em D4. Suspendeu a eno-
xaparina em D10 após estabilização do internati onal nor-
malized rati o (INR) no valor alvo de 2-3. Durante o inter-
namento apresentou melhoria progressiva das queixas 
álgicas. A reavaliação ecográfi ca com Doppler realizada 
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em D4 documentou alguma repermeabilização da veia 
porta e do tronco espleno-mesentérico e melhoria das 
alterações hepáti cas e do edema peri-portal associado. 
Teve alta ao décimo dia de internamento, medicada com 
varfarina, referenciada para a consulta de pediatria para 
acompanhamento clínico e conti nuação da investi gação 
eti ológica iniciada durante o internamento, que incluiu 
eti ologia infecciosa, estudo de fatores protrombóti cos 
hereditários e estudo de autoimunidade. 
O estudo de fatores protrombóti cos hereditários 
(incluindo a resistência a proteína C ati vada devido a 
fator V de Leiden; mutações na protrombina G20210, 
JAK2-V617F e fator VII; doseamento de homocisteína, 
anti trombina III, proteína C e proteína S) não revelou alte-
rações. O estudo de autoimunidade revelou positi vidade 
para os anti corpos imunoglobulina (Ig) M aβ2GP1 e IgM 
anti -cardiolipina, com restantes anti corpos anti fosfolípi-
dos, anti corpos anti nucleares, anti DNA, anti -SSA, anti -
-SSB e anti Sm/RNP negati vos.
A positi vidade para os anti corpos aβ2GP1 persisti u em 
doseamentos com intervalo superior a 12 semanas (com 
máximo de 15 U/mL), estabelecendo-se dessa forma o 
diagnósti co de SAF, de acordo com as atuais classifi cações 
universais para esta enti dade. 
A ecografi a abdominal com Doppler realizada três meses 
após a alta demonstrou uma transformação caverno-
matosa porta com múlti plos pequenos vasos e discreta 
esplenomegalia com ecoestrutura discretamente hetero-
génea. A angio-TC realizada oito meses após a alta (Fig. 
3) confi rmou os aspetos compatí veis com transformação 
cavernomatosa da veia porta, sem alterações da per-
meabilidade dos ramos porta intra-hepáti cos, com sinais 
de circulação colateral junto à parede gástrica e ao hilo 
esplénico, por varizes de natureza congesti va, demons-
trando também alterações da morfologia do baço que 
apresentava alterações da vascularização intraparenqui-
matosa. A endoscopia digesti va alta realizada nove meses 
após a alta demonstrou varizes esofágicas incipientes. 
Aos 21 meses após a alta, a doente manti nha-se clinica-
mente estável, sem novos episódios de trombose ou 
outros sintomas valorizáveis no contexto das doenças 
autoimunes, com normalização dos parâmetros de fi bri-
nólise mas manutenção de positi vidade para anti corpos 
aβ2GP1 e anti coagulante lúpico de forma intermitente. 
Manti nha interrupção de contraceção oral e encontra-
-se sob terapêuti ca anti coagulante com varfarina por 
período ilimitado. Mantém atualmente acompanha-
mento em consultas de reumatologia e gastrenterologia 
pediátricas, com despiste endoscópico periódico de vari-
zes esofágicas. 

Figura 3. Angio-TC realizada oito meses após a alta, demonstrando 

transformação cavernomatosa da veia porta (seta), com sinais de cir-

culação colateral junto à parede gástrica e ao hilo esplénico (ponta de 

seta), por varizes de natureza congesti va

Discussão

Ainda que a SAF se trate de uma enti dade bem carac-
terizada na idade adulta, os dados relati vos a crianças 
e adolescentes são escassos.8 A prevalência da SAF 
pediátrica não é conhecida e o diagnósti co é baseado 
no cumprimento de critérios uti lizados para a população 
adulta (Tabela 1).9 Contudo, muitos autores consideram-
-nos pouco adequados neste grupo etário, uma vez que 
requerem evidência clínica de trombose (ou perda fetal, 
que é incomum na idade pediátrica) e evidência labora-
torial de AAF.7 Os episódios trombóti cos são raros em 
pediatria, provavelmente devido a melhores condições 
endoteliais basais, menor prevalência de fatores de 
risco protrombóti cos (tais como tabagismo, uso de con-
traceti vos orais, hipertensão e dislipidemia), bem como 
diferenças evoluti vas nos mecanismos de coagulação e 
fi brinólise.10 Adicionalmente, AAF podem ser detetados 
transitoriamente em até 25% das crianças saudáveis,11 
frequentemente no contexto de quadros infeciosos 
virais e bacterianos comuns.12 Desta forma, reconhece-
-se a necessidade do estabelecimento de recomenda-
ções internacionais validadas para a idade pediátrica.7

No que diz respeito à apresentação clínica, dados do 
registo europeu de SAF pediátrico (com 121 casos con-
fi rmados) demonstraram que a apresentação inicial foi 
trombose venosa em 60% dos casos (sobretudo trom-
bose venosa dos membros inferiores), seguida de trom-
bose arterial (32%), trombose de pequenos vasos (6%) 
e trombose mista arterial e venosa (2%). A trombose da 
veia porta consti tuiu a apresentação inicial em apenas 
3% dos doentes.13 

Causa Pouco Comum de Trombose da Veia Porta
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A ecografi a com Doppler é o método de diagnósti co de 
primeira linha perante a suspeita de trombose venosa 
(incluindo trombose da veia porta). Perante um diag-
nósti co incerto ou a necessidade de informações adi-
cionais, TC ou ressonância magnéti ca são os métodos 
de eleição.14,15

A abordagem terapêuti ca de doentes pediátricos com 
SAF não é consensual devido à complexidade clínica, 
diferenças no potencial patogénico dos subti pos de AAF 
e escassez de estudos prospeti vos.16 O risco de trom-
bose futura é baixo em crianças assintomáti cas com 
AAF positi vos (com ti tulações baixas), é elevado quando 
há história de fenómeno trombóti co prévio e é muito 
elevado em doentes com SAF catastrófi co (apresenta-
ção rara com trombose disseminada de pequenos vasos 
resultando em falência multi orgânica, com mortalidade 
superior a 30%).4 O risco de trombose é também supe-
rior quando se verifi cam ti tulações elevadas de AAF, 
outra patologia protrombóti ca hereditária ou outros 
fatores de risco protrombóti cos concomitantes.16 Ainda 
que o tratamento destes doentes seja baseado em reco-
mendações para a população adulta, é importante con-
siderar diversas especifi cidades pediátricas, tais como 
diferentes concentrações de proteínas plasmáti cas pró 
e anti coagulantes, difi culdade na manutenção de um 

INR adequado, efeitos secundários dos anti coagulantes, 
maior risco de hemorragia durante ati vidades infanti s 
e desporto, bem como difi culdade na adesão à tera-
pêuti ca.17 Recomendações internacionais estabelecem 
a terapêuti ca anti coagulante a longo prazo em crianças 
e adolescentes com fenómenos trombóti cos em asso-
ciação com AAF.17 Embora a duração desta terapêuti ca 
não seja consensual,17 até à atualidade conti nua a ser 
recomendado o tratamento ilimitado devido ao risco 
elevado de recorrência após desconti nuação, indepen-
dentemente de eventual negati vação ou redução dos 
tí tulos dos AAF.18 A profi laxia com heparina subcutânea 
deve ser considerada em situações de maior risco, tais 
como na imobilização prolongada ou cirurgia. Em ado-
lescentes devem também ser evitados ou controlados 
outros fatores de risco protrombóti cos, como o taba-
gismo, obesidade, hipertensão arterial ou uti lização de 
contraceti vos orais.19

Ainda existe escassa evidência cientí fi ca no que respeita 
ao prognósti co a longo prazo de doentes pediátricos 
com SAF. Dados do registo europeu demonstraram que 
19% dos doentes apresentaram recorrência de eventos 
trombóti cos, na maioria dos casos em vasos do mesmo 
ti po.13

No caso clínico apresentado, a confi rmação do fenó-

ELISA - enzyme-linked immunosorbent assay; IG - idade gestacional.

Tabela 1. Critérios para classifi cação de SAF9 (adaptado)

Critérios clínicos

Critérios laboratoriais
Trombose vascular Morbilidade gestacional

Um ou mais episódios de trombose arterial, 
venosa ou de pequenos vasos, em qualquer 
órgão ou tecido. 

Trombose obrigatoriamente confirmada 
por critérios objeti vos válidos (evidência 
inequívoca em exames imagiológicos 
adequados e/ou histologia).

Para confi rmação histológica, a trombose 
deverá afetar vasos sanguíneos sem evidência 
signifi cati va de infl amação da parede vascular.

Um ou mais óbitos fetais inexplicados, de 
feto morfologicamente normal a parti r das 
10 semanas IG inclusive (morfologia fetal 
normal documentada ecografi camente ou 
por examinação direta do feto).

Anti coagulante lúpico presente no plasma, 
em duas ou mais ocasiões, com pelo menos 
12 semanas de intervalo, determinado de 
acordo com as guidelines da Internati onal 
Society on Thrombosis and Haemostasis 
(scienti fi c subcommitt ee on LAS/phospholipid-
dependent anti bodies).

Um ou mais partos prematuros (IG 
< 34 semanas) de recém-nascido 
morfologicamente normal, por:
• eclâmpsia ou pré-eclâmpsia grave, defi nida 
de acordo com as defi nições padrão, ou
• evidência de insufi ciência placentária.

Anti corpo anti -cardiolipina isóti po IgG e/ou 
IgM presente no plasma em tí tulo médio 
ou elevado (> percenti l 99), em duas ou 
mais ocasiões, com pelo menos 12 semanas 
de intervalo, determinado por técnica ELISA 
standard.

Três ou mais abortos espontâneos 
consecuti vos em IG < 10 semanas,  com  
anomalias  anatómicas  ou  hormonais 
maternas e anomalias cromossómicas 
maternas ou paternas excluídas.

Anti corpo anti -β2glicoproteína I isóti po IgG e/
ou IgM presente no plasma em tí tulo médio 
ou elevado (> percenti l 99), em duas ou 
mais ocasiões, com pelo menos 12 semanas 
de intervalo, determinado por técnica ELISA 
standard.

Diagnósti co de SAF: Pelo menos um critério clínico e um critério laboratorial.

O diagnósti co de SAF deve ser excluído se intervalo menor do que 12 semanas ou maior do que cinco anos entre a determinação de 
anti corpos anti fosfolípidos e a manifestação clínica.
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meno trombóti co e a deteção de AAF em duas determi-
nações disti ntas com intervalos superiores a 12 semanas 
confi rmaram o diagnósti co de SAF. O uso de contraceti -
vos orais e a ocorrência de infeção respiratória no mês 
anterior poderão ter consti tuído os fatores precipitantes 
do evento, em doente com predisposição de base. 
O presente caso destaca a trombose da veia porta 
como causa rara de dor abdominal em idade pediátrica, 
realçando também a importância da inclusão de SAF no 
diagnósti co diferencial perante evidência de um fenó-
meno trombóti co. 
Apesar de progressos signifi cati vos nas últi mas décadas, 
alguns dos aspetos clínicos e fi siopatológicos da SAF 
pediátrica conti nuam por esclarecer. A apresentação 
clínica é diversifi cada e não existem critérios validados 
para a idade pediátrica. O registo europeu de doentes 
com SAF, recentemente fundado, permiti rá a realização 
de estudos prospeti vos para oti mização de esquemas 
terapêuti cos e avaliação do prognósti co destes doentes 
a longo prazo.19 

O QUE ESTE CASO ENSINA

• A trombose da veia porta é uma causa rara de dor abdominal em 
idade pediátrica.

• Perante a evidência de fenómenos trombóti cos, a síndrome 
anti fosfolipídica deve ser incluída no diagnósti co diferencial.

• Trata-se duma enti dade rara em idade pediátrica, em que a 
trombose venosa é a forma mais comum de apresentação, ainda 
que a trombose da veia porta seja rara.

• Recomendações internacionais estabelecem terapêuti ca 
anti coagulante a longo prazo em crianças e adolescentes 
com fenómenos trombóti cos em associação com anti corpos 
anti fosfolípidos.
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