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INTRODUCCION

El acceso vascular comprende una serie de procedimientos
mediante los cuales el médico accede al sistema venoso o arterial
de los pacientes con diversos fines. EI mas usual es el venoso para
la administracion de medicamentos, soluciones parenterales, toma
de productos, presiones, etc. Para decidir el tipo de catéter asi
como el sitio de colocacion del mismo se toman en cuenta diversos
aspectos como el tipo de soluciones a administrar, el tiempo de
necesidad del acceso asi como el motivo por el cual se necesita
éste.

Los tipos de accesos vasculares son basicamente la venoclisis
periférica y el catéter venoso central (CVC) con o sin reservorio
subcutaneo. El catéter venoso central se refiere a la colocacion de
un catéter a través de diversos sitios pero cuya punta se llega a
localizar en la union de la auricula derecha con la vena cava
superior o inferior.

Existe una gran diversidad de catéteres, en nuestro medio se
utilizan con mayor frecuencia los de poliuretano y pueden ser de
uno, dos o tres lumenes. Cuando se requiere alimentacion
parenteral, aplicacion de medicamentos y ademas una via para
muestras venosas, conviene colocar un catéter de dos o tres vias;
sin embargo estos tienen aparentemente mayor riesgo de infeccion
que los de un solo lumen (1).

En cuanto al sitio, la mayoria de autores coinciden en usar en
primer término las venas del cuello y la subclavia (2-5), sin embargo
hay una gran cantidad de venas que pueden ser cateterizadas
como la safena, femoral, basilica, cefalica, epigastrica e incluso la
vena cava (6-10). Es factible colocar los catéteres por
venodiseccion o0 por puncion externa. Existen catéteres muy
delgados que se pueden introducir por una vena periférica
superficial y llegar al corazén, con el inconveniente del escaso



calibre (11). Las complicaciones inmediatas por la insercion del
catéter se observan en relacion con la vena seleccionada; asi, la
puncion subclavia o yugular interna se asocian mas a hematoma,
neumotodrax, derrame pleural (12—13).

Las complicaciones a corto plazo mas son temidas son la flebitis, la
infeccion y la trombosis del catéter. Asimismo se cree que la
deficiencia de proteina C y S, asi como la presencia del
anticoagulante lupico pueden ser factores que contribuyan en nifios
a tener trombosis venosa en diversos niveles incluyendo Ia
trombosis del catéter (14).

La trombosis asociada a catéter es un fenébmeno muy conocido y
ampliamente referido en la literatura (15-16), su manifestacion
puede variar, desde el mal funcionamiento del catéter hasta la
oclusiéon completa de su luz, la trombosis del vaso que se puede
extender incluso a cavidades cardiacas y por ultimo, la grave
consecuencia de que se desprenda un trombo ocasionando
embolia pulmonar grave o sistémica (17). Se sabe que
aproximadamente el 20% de las trombosis venosas profundas en
ninos son secundarias al uso de catéteres venosos centrales (18).
Por otro lado la asociacidn de trombosis del catéter con infeccién
del mismo como causa de flebitis, septicemia o endocarditis es un
hecho bien conocido (19-20).

El proceso que implica la trombosis del catéter conlleva a varias
etapas: se cree que en el primer paso, el proceso de interacciéon
entre la sangre y la superficie del catéter es la adsorciéon y la
alteraciéon conformacional de algunas proteinas plasmaticas. Las
proteinas son activadas por el contacto con la superficie extrafia
inmediatamente se disparan la adhesion plaquetaria y la
coagulacion sanguinea.

También pueden iniciarse de igual manera procesos dependientes
del complemento. En etapas posteriores se piensa que la alteracién
de las proteinas es menos severa y entonces predominan los
mecanismos de defensa del huésped. A este proceso se le llama
precondicionamiento proteico del catéter (21).



Posteriormente empiezan a depositarse pequefas capas de fibrina
que tienden a confluir y obstruir el flujo sanguineo a través de la
vena. Dicho proceso se ha comprobado desde las primeras 24
horas de colocado el catéter (22).

El material con el que esta fabricado el catéter influye en su
trombogenicidad, se sabe que el fluoroetilen — propileno ocasiona
mucho mas flebitis — paso previo a la trombosis venosa — que el
teflon, por ello se ha intentado unir heparina de diversas maneras a
los catéteres para disminuir su trombogenecidad con resultados
que demuestren su efectividad al compararse con catéteres que no
tiene heparina en su superficie (23-24).

Analizando el sitio de colocacion del catéter venoso central, se
pensaba que si se colocaba en un vaso grande se disminuia la
frecuencia de la trombosis, sin embargo desde los primeros anos
de la década de los setenta se comprobd que la trombosis es un
fendbmeno comun independientemente del sitio de insercion del
mismo (25).

En cuanto a la heparina como anticoagulante es bien conocida su
indicacion para prevenir trombosis venosa profunda en pacientes
con alto riesgo a dosis de 5,000 unidades cada 8 a 12 horas por via
subcutanea (26). También se ha utilizado para prevenir
tromboembolia pulmonar (27), en arteriografia coronaria (28) vy
como tratamiento de la flebitis supurativa (29). En nifios
especificamente Nuss ha reportado su uso para la trombosis de
vena renal en neonatos, habiendo como meta alargar el tiempo de
coagulacion hasta 140-200 segundos, sin embargo reportan
complicaciones de sangrado y no pudieron controlar la trombosis de
la vena renal (30). Rackoff en 995 publica sus resultados en nifios
con cancer utilizando heparina contra heparina y vancomicina para
prevenir infecciones relacionadas a catéter no encontrando
diferencias significativas en cuanto a trombosis del catéter (31).
Desde la década de los cincuenta existe gran preocupacion
especificamente por prevenir la trombosis relacionada a catéter y
desde entonces se intentan métodos para disminuir su frecuencia.
En 1959 Mc Fair afirma que la trombosis de los catéteres esta
influida por varios factores como la duracién del tratamiento que
tiene una relacién directamente proporcional con la frecuencia de



trombosis, el tipo de soluciones administradas enfatizando la mayor
frecuencia de trombosis con solucion de dextrosa; en su estudio
utilizé heparina a dosis de 200 Unidades Internacionales (Ul) por
cada 100ml. de solucion administrada, en contra de Ila
administracion de hidrocortisona, encontrando que la heparina no
tuvo efecto en la prevencion y la hidrocortisona si mostré utilidad en
la reduccion y severidad de la trombosis (32).

En 1973 Daniell realiza, en base a observaciones previas (33), el
primer estudio cegado y con grupo control sobre la utilidad de la
heparina en la prevencién de la tromboflebitis por infusion en
venoclisis periféricas, en dicho estudio compararon a 34 pacientes
que recibieron heparina a dosis de 1 Ul por cada mililitro de
solucion administrada, contra un grupo control recibiendo el mismo
tipo de soluciones sin heparina, ambos grupos fueron homogéneos
en cuanto al tiempo total de la infusién. EI diagndstico de
tromboflebitis fue realizado clinicamente en base a dolor,
inflamacién o incapacidad para administrar las soluciones indicadas
lo que ocasiona cambiar la venoclisis de sitio. En el grupo con
heparina solo se requirié cambiarla en 3 ocasiones contra 20 veces
que fueron necesarios en el grupo control sin heparina.

En 1979 Baile reporta la reduccidn estadisticamente significativa de
cultivos positivos tomados de catéteres a los que se administraba
heparina a razon de 1 Ul por ml. contra un grupo control
aleatorizado que no recibi6 heparina y en el que los cultivos
positivos fueron mucho mas frecuentes, concluyendo que la
heparina sirve para evitar la sepsis probablemente por disminuir la
frecuencia de la trombosis del catéter (34).

En la década de los ochenta aparecen dos trabajos referentes al
uso de la heparina para prevenir trombosis en pacientes tratados
con nutricibn parenteral, el primero de Brismar se realizd6 en
adultos a los que se asigné de manera aleatoria a dos grupos, el
grupo de heparina a dosis de 5,000 Ul cada 6 horas y el grupo
control sin heparina, ambos grupos fueron homogéneos con
respecto a la edad, estado nutricional, tipo de catéter empleado asi
como duracion de la infusion. El diagnostico de trombosis se
efectu6 mediante flebografia y los resultados arrojaron una



reduccién del 24% de trombosis con uso de heparina en
comparacién con el grupo control (35).

El otro estudio es de Fabri, también en adultos, donde se
compararon 2 grupos aleatorios, uno con heparina a dosis de 3,000
Ul por litro de solucion y un grupo control sin heparina
diagnosticandose la trombosis mediante venografia con
radioisotopos aunque la validacion de este ultimo método solo la
dieron con tres pacientes a los que también se les realizd
flebografia estandar, concluyendo por ello que ambas técnicas eran
igual de certeras para diagnosticar la trombosis. Encontraron que
con la adicion de heparina se logra reducir la trombosis 22%
comparado con el grupo control, sin efectos anticoagulantes
importantes ocasionados por la heparina (36).

En enero de 1998 se publicé un meta-analisis revisando el beneficio
de la heparina profilactica para evitar la trombosis en catéteres de
Swan Ganz y de presion venosa central; se evaluaron articulos
publicados desde 1985 a 1996 concluyendo que el uso profilactico
de heparina disminuye significativamente la trombosis venosa
relacionada a catéter, la colonizacién bacteriana y la bacteriemia,
sin embargo todos los articulos excepto uno fueron realizados en
adultos, las dosis de heparina fueron variables y no se especifican
efectos contralaterales (37). Son aun mas escasos los articulos que
hablen de otros efectos adversos mayores en poblacion pediatrica
ya que la heparina es poco utilizada en nifos.

A pesar de los efectos econdmicos y del beneficio del paciente que
recibe heparina como terapia antitrombética, este uso no ésta
protocolizado ni estandarizado ya que en un estudio realizado por
Brian Krafte en el Children Nacional Medical Center de Washington,
los médicos residentes encargados de las terapia intensivas
desconocian la trascendencia y manera de utilizar la heparina en
los catéteres centrales. En este mismo estudio se compararon de
manera aleatoria 25 pacientes de la terapia pediatrica de cuidados
intensivos los cuales tenian catéter de presion venosa central con
soluciones heparinizadas contra 25 de la misma unidad con
soluciones no heparinizadas con edades desde recién nacido hasta
8 afios con una media de 6.5 meses (rango 0.5-88 meses)
encontrando que 13 (26%) se trombosaron en el grupo no



heparinizado contra 2 (8%) de los que recibieron infusiones
heparinizadas; sin embargo tiene varias fallas como puede ser el no
mencionar la dosis de infusidbn de heparina, el diagnéstico de
trombosis se realizé por ultrasonido con efecto doppler y por la
videncia clinica de trombosis, pero el estudio se realizé a los 3 dias
después de la insercion del catéter y solo en la semana 10 en la
que fue removido el catéter, 24% de los pacientes sin recibir
heparina tuvieron cultivos positivos a bacterias contra 0% del grupo
heparinizado y estos cultivos se relacionaron mas a catéteres
trombosados. Se concluyd que la heparinizacién de los catéteres se
asocia con menos complicaciones trombadticas y que a su vez los
catéteres no trombosados presentan menos positividad bacteriana
en los hemocultivos tomados de su luz (38).

En nuestro medio se realizé en 1998 en el Departamento de Cirugia
del Hospital Infantii de México un estudio comparativo, ciego,
controlado, aleatorio sobre el uso de heparina en 76 catéteres
centrales a dosis de 1 Ul por ml de solucion infundida encontrando
que a esa dosis no existid diferencia estadisticamente significativa
de la trombosis del catéter, se analizaron los factores que favorecen
la trombosis encontrando que la punta del catéter fuera de la
auricula derecha, la extraccion multiple de sangre, la transfusion de
productos hematicos y la permanencia prolongada del catéter la
favorecian, las dos ultimas tuvieron peso independientemente con
riesgo relativo de trombosis de 24 y 14 veces mas respectivamente
(39).

En relacion a efectos secundarios el riesgo de hemorragia es de
5%, la trombocitopenia se presenta entre 7 y 21%. Se ha
comunicado el desarrollo de trombocitopenia en aproximadamente
1% de los recién nacidos expuestos a la heparina. Se ha observado
anticuerpos antiplaquetarios asociados con heparina en el 50% de
los neonatos que estaban trombocitopénicos y que fueron
expuestos a la heparina. En un estudio aleatorizado doble ciego
realizado entre Agosto de 1992 y Junio de 1994 en donde se
investigo el riesgo de hemorragia intraventricular en recién nacidos
(RN) prematuros los cuales recibieron heparina en infusiéon a 1 Ul x
ml, en el que fueron estudiados 113 RN menores de 31 semanas
de gestacion , un grupo (n=55) recibié heparina a 1 Ul x ml y el otro
(n=58) se manejé sin heparina y no se encontraron diferencias



significativas en el riesgo de hemorragia intraventricular ni en el
perfil de coagulacion en los recién nacidos prematuros (40). La

heparina no ocasiona complicaciones locales en el sitio de insercion
del catéter (41)



Justificacion

Si logramos determinar un método que nos permita prolongar la
vida util del catéter incidira fuertemente en la calidad de la atencion
que brindamos asi como en una disminucion en los costos en la
misma.

Dado que en la literatura existe aun controversia respecto a la
utilidad y dosis de heparina para la prevencion de trombosis de
catéteres venosos centrales y especificamente en pacientes
pediatricos, es conveniente realizar un estudio que ayude a
clarificar esos conceptos.



Hipétesis

Principal: La administracion de heparina a una dosis de 2 Ul por ml
de soluciones infundidas a través de catéteres venosos centrales
disminuye la frecuencia de trombosis del catéter en comparacion

con aquellos catéteres que no la reciben.



Objetivo

Demostrar la utilidad de la heparina en infusion a dosis de 2 Ul por
ml de solucion infundida para prevenir trombosis de catéteres
centrales y contribuir a encontrar la dosis ideal de la misma en
pacientes pediatricos.
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Material y métodos

Diseno:
Ensayo clinico-quirurgico, longitudinal, ciego.

Universo:

Se incluyeron pacientes del Hospital Infantil de México a los que el
personal del Departamento de Cirugia General les colocd un catéter
venoso central.

Tamano de la muestra:

Basandose en una trombosis esperada del 57% en el grupo control,
obtenida de estudios previos y una trombosis esperada del 13% en
el grupo experimental, se obtuvo el tamano de la muestra para un
error alfa de 0.05 y beta de 0.20 y una proporcion de éxito con el
tratamiento A del 87% y del 60% con el tratamiento B.

Se requirié en cada grupo un total de 38 catéteres. Dado que varios
pacientes tienen catéteres de doble lumen se decidid considerar
cada lumen por separado. El tamafno minimo de muestra fue de 76
lumenes en total.

Para el tamafo de la muestra se utilizé la siguiente férmula:

N = 2XPXQ(Z alfa + Z beta) 2

Delta 2

Definicion del grupo experimental:

Se incluyeron los lumenes de catéter que recibieron heparina en las
soluciones a razon de 2 Ul por ml de soluciones infundidas.

Definiciéon del grupo control:

Se incluyeron los [lUmenes de catéter que no recibieron heparina en las
soluciones infundidas.

Criterios de inclusién: Se incluyeron todos los pacientes con
edades desde recién nacidos hasta los 18 afos, de cualquier sexo,
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que requieran de catéter venoso central y que fueron hospitalizados
en el Departamento de Cirugia General del Hospital.

Criterios de no inclusién: 1) Pacientes con enfermedades
autoinmunes 2)Pacientes que padecian alguna coagulopatia 3)
Pacientes que recibieron cualquier medicamento anticoagulante
previo a la colocacion del catéter, 4)Pacientes con trombocitosis o
trombocitopenia, 5) Pacientes con poliglobulia, 6) Pacientes con
vasculitis y 7) Pacientes con cualquier tipo de sangrado.

Criterios de eliminaciéon: 1) Pacientes que durante el seguimiento
de su catéter desarrollaron por su patologia de base cualquier
coagulopatia, ya que seria dificil distinguir dicha coagulopatia de la
ocasionada por la heparina, 2) Pacientes que por su patologia de
base ameritaron tratamiento con heparina a dosis distintas a las
establecidas en el protocolo, 3) Pacientes que durante su
tratamiento, después de colocado el catéter ameritaron cargas
rapidas de solucién o requerimientos mayores a 180ml/kg de peso
corporal/dia en menores de 10 kg, o que ameritaron mas de 2000
ml/m2 de de superficie corporal/ dia, debido a que la cantidad de
heparina administrada podria ser muy alta en base a su peso
corporal, 4) Pacientes que hubieran tenido colocado el catéter por
menos de 48 horas ya que habitualmente la trombosis no se
presenta antes de las 48 horas.

Criterios de falla: 1) Pacientes que presentaron cualquier tipo de
sangrado y se haya comprobado que por efecto de la heparina el
Tiempo Parcial de Tromboplastina (TPT) se hubiera prolongado
mas de 10 segundos con respecto al testigo o 2) Pacientes que
presentaron sangrado clinicamente atribuible al efecto de la
heparina.

Variables y unidades de medida:

Variable Independiente: 1) Heparina. Medida en unidades
internacionales (Ul).

Variable dependiente: 1) Trombosis del catéter. Variable cualitativa,

medida como Si o No. Se realizd6 una vez retirado el catéter
mediante la instilacion en forma suave con jeringa de agua
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inyectable y la evaluacidon macroscopica de si existe trombo o no en
cada lumen incluido.

Por otra parte también se quiso evaluar la sospecha de trombosis
desde el punto de vista clinico ya que con frecuencia la primera
manifestacion de que un catéter esta trombosado es la dificultad
para administrar soluciones o para obtener sangre a través del
mismo por lo que como otras variables se anoté cuantos dias
transcurrieron en cada lumen para que, en su caso, ya no pasaran
las soluciones a traves del catéter o no se pudiera obtener sangre
al aspirar con jeringa.

Variables confusoras: 1) Tipo de soluciones administradas, 2) Sitio
de la punta del catéter, 3) Presencia de infeccion severa, 4)
Presencia de neoplasia maligna, 5) Sitio de insercién del catéter, 6)
Extraccion de sangre a través del catéter. Se considera que dichas
variables se distribuiran homogéneamente en ambos grupos
mediante la aleatorizacion y que finalmente no tendran repercusion
sobre resultados, de cualquier manera se recabaran en hoja de
datos y se tomaran en cuenta en el analisis de resultados.

Maniobra experimental: Adicion de heparina sbédica marca
“Heparine inhear” de laboratorios PISA (dilucién 1ml = 1,000 Ul) a
dosis de dos Ul por cada ml de solucion de base administrada o
nutricion parenteral total. Esta dosis se obtuvo en base a los
reportes de la literatura médica y dado que se desea efecto sobre la
trombosis del catéter debe ser infundida a través del mismo. Dado
que la aplicacion de heparina por via intravenosa en bolos puede
ocasionar con mayor frecuencia anticuerpos antiheparina contra
heparina, se recomienda infundirla en goteo continuo.
Considerando que la mayoria de los pacientes reciben una cantidad
determinada de soluciones de acuerdo a su peso o superficie
corporal, la cantidad de heparina administrada esta en relacion con
dichos parametros. Aun cuando se administraran soluciones en
niveles altos (200ml/kg/dia), la cantidad de heparina administrada
por Kg de peso esta dentro de lo permitido antes de alterar el TPT
ya que se requieren hasta 30 000 Ul/24 hrs para tener
modificaciones en el TPT.
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Consideraciones éticas: Existen reportes en la literatura que
puntualizan que la heparina a la dosis empleada no altera de
manera importante las pruebas de coagulacion, de cualquier
manera en el protocolo se cuantifico el TPT como parte del
seguimiento del efecto de la heparina sobre la coagulacion y
ademas se midid la cifra de plaquetas y el TP para detectar
pacientes que por otra razon tengan riesgo de sangrado, para evitar
con ello potencializar el efecto de la heparina. Dicho monitoreo
implico la extraccion de 3ml de sangre dos veces por semana lo
cual se explicé en la hoja de consentimiento informado a los
familiares del paciente. Con frecuencia los pacientes con catéteres
por tiempo prolongado y/o en ayuno necesitan de cualquier manera
de monitoreo de los tiempos de coagulacion por lo que no todas las
muestras que se tomen de TPT fueron consideradas como “extra” a
su tratamiento convencional. Cuando se detectd trombocitopenia o
alargamiento de TPT fueron criterios de eliminacion del protocolo.
Asi mismo se mantuvo una evaluacion clinica rigurosa de posibles
datos de sangrado (45, 46, 47)

Limitaciones del estudio: Que la aplicacion de la dosis de
heparina no fuera la correcta, se evitd con supervision de la
preparacion de nutricién parenteral y de las soluciones infundidas a
cada paciente. Por ello se circunscribio el estudio a areas
accesibles al personal de Cirugia General. Que la medicién de
trombosis cuando se retira un catéter pudiera sesgarse por el
observador por lo que se encargd a un residente de Cirugia por
guardia la observacion del catéter al ser retirado para evaluar la
trombosis macroscopica.

Analisis Estadistico:
Para las variables continuas con distribucion normal se compararon

las medias mediante la prueba t de Student para las muestras
independientes. Las proporciones se analizaron con Chi cuadrada.

Desarrollo del estudio:
Los pacientes fueron captados cuando se decidia colocarles un
catéter venoso central y que cumplieron con los criterios de
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inclusion. Previo informe a los familiares del paciente, se recabd su
autorizacion por escrito para entrar al protocolo. Los catéteres
fueron colocados mediante puncién o venodiseccién por los
residentes o meédicos adscritos al Departamento de Cirugia
General. Cada vez que se coloco un catéter central se anoto en la
hoja de recoleccion de datos todo lo referente al acto quirurgico. A
todo paciente aceptado en el protocolo se le tomaron pruebas de
coagulacion consistentes en el tiempo de protrombina (TP) y tiempo
parcial de tromboplastina (TPT) asi como cuantificacion de
plaquetas en sangre.

Posteriormente se le asignd a cada lumen por medio de una lista de
numeros aleatorios a uno de los siguientes grupos A- Experimental
que fue el grupo al que se le administré heparina y B- Control, al
que no se le administré heparina.

Una vez que fueron asignados los lumenes y habiendo cumplido los
criterios de inclusion se aplicé al grupo experimental la maniobra
consistente en adicionar heparina sédica a dosis de 2 Unidades
internacionales por mililitro de soluciones calculadas para el
paciente por dia. Dicha maniobra no se realiz6 en el grupo control.
Se verificaron los tiempos de coagulacion asi como
manifestaciones de sangrado durante el estudio. Cuando se decidio
retirar el catéter por indicacion del médico tratante, se llevd a cabo
la evaluacion macroscopica de trombo mediante la instilacion de
agua inyectable suavemente a través del catéter con jeringa.
Durante el tiempo que estuvieron colocados los catéteres se evalud
diario el buen paso de las soluciones o NPT a través de los mismos
asi como el retorno de sangre mediante la aspiracion con jeringa
estéril y después se volvid a permeabilizar mediante la instilacidon
con solucidn fisiologica al 0.9% , cuando durante la estancia del
catéter se observo dificultad para la administracion de soluciones o
para el retorno de sangre, se anotd el dia y posteriormente se
corroboro con la vista macroscopica cuando se retird. Los catéteres
fueron retirados por indicacion del médico tratante. El resto de
variables fue recabado en forma prospectiva por un investigador
cegado al tipo de tratamiento de cada catéter.
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Resultados

En total se incluyeron 76 lumenes de catéter, 38 con heparina o
Grupo experimental y 38 sin heparina o grupo control.

En relacion a los datos epidemioldgicos de la serie total y para
corroborar que tanto el grupo experimental como el control fueron
homogéneos se analizaron las siguientes variables: Edad: los
pacientes se distribuyeron de la siguiente manera: recién nacidos
12 pacientes (16.6%), lactantes menores 24 pacientes (33.2%),
lactantes mayores 6 pacientes (8.3%), preescolares 11 pacientes
(15.2%), escolares 4 pacientes (5.5%) y adolescentes 15 pacientes
(20.8%). La edad promedio para el grupo experimental fue de 4.8
anos y en el grupo control de 4 ahos, sin diferencia
estadisticamente significativa. Técnica de colocacion: La mayoria
de los catéteres (86.8%) fueron colocados por venopuncion y el
resto (13.2%) mediante venodiseccion, sin diferencias entre ambos
grupos (92% por puncion con heparina y 81% por puncién sin
heparina) y tampoco hubo diferencia en el numero de intentos entre
ambos grupos (1.2 intentos por paciente en el grupo experimental
contra 1.7 en el grupo control). Los diagndsticos de base de los
pacientes corresponden al tipo de pacientes que se internan en un
hospital de tercer nivel como el nuestro como se muestra en la tabla
1.

16



TABLA 1. Diagnosticos de los pacientes en la serie global

DIAGNOSTICO NUMERO PORCENTAJE (%)
Laparotomia 16 21.1
exploradora
Atresia de eséfago 8 10.5
Pancreatitis 7 9.2
Malformacion anorectal 6 7.9
Hepatocarcinoma 4 5.3
Atresia intestinal 3 3.9
Onfalocele 3 3.9
Enfermedad de 3 3.9
Hirschsprung
Colostomia 3 3.9
Eventracion 3 3.9
diafragmatica
Otros 20 26.3
TOTAL 76 100.0

Motivo de colocacion del catéter: El motivo de colocacion de cada
lumen en la serie global fue: Para NPT 24 (31.5%), para
administracion de soluciones intravenosas 24 (31.5%), para
administrar medicamentos 23 (30.2%), para monitoreo 3 (3.9%) y
para transfusion 2 (2.6%), sin existir diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos.

Diametro del catéter: En relacidon al diametro de los catéteres, dado
que entre menor sea el mismo mayor seria la tendencia hipotética a
la trombosis, y conociendo que los catéteres de triple lumen pueden
tener un menor diametro que los de doble lumen, analizamos la
distribucion de los catéteres de doble o triple lumen entre los grupos
con y sin heparina, encontrando que no existieron diferencias
significativas entre los grupos (Tabla 2).
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Tabla 2: Comparacion de los porcentajes de doble y triple lumen
entre los grupos con y sin heparina.

LUMEN Con Heparina Sin Heparina p
Doble 29 (76.3%) 32 (84.2%) NS
Triple 9 (23.7%) 6 (15.8%) NS

En total se colocaron 28 del Fr:7, 25 del Fr:5, 18 del Fr:4 y 5 del
Fr:5.5 y existieron 61 de doble lumen y 15 de triple lumen.

Sitio de colocacion: Las distintas venas utilizadas para la colocacion
de los catéteres quedaron distribuidas en forma homogénea entre
el grupo experimental y el control por lo que dicha variable tampoco
influyé en los resultados de trombosis (Tabla 3)

Tabla 3: Comparacion de los porcentajes de los diferentes sitios de
insercion de catéter entre los grupos con y sin heparina.

VENA Con Heparina Sin Heparina p
Yugular 12 (31.6%) 11 (28.9%) NS
Subclavia 21 (55.2%) 13 (34.2%) NS
Femoral 2 (5.2%) 4 (10.5%) NS
Otros 3 (7.8%) 10 (26%) NS

Estancia de los catéteres: La estancia promedio fue de 14.3 dias
(rango: 4-49 dias, mediana: 17 dias).
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Trombosis:

La evaluacion del trombo en el catéter se realizd, como se
menciona en la seccion previa, desde el punto de vista
macroscopico encontrando que existié trombo en 27 y sin trombo
en 49. Al analizar la relacion de trombo con la administracién de
heparina encontramos que en el grupo experimental se presento
trombosis en el 7.8% contra 92.2% sin trombo y en el grupo control
existido trombosis en el 63% contra 34 % sin trombosis obteniendo
una p estadisticamente significativa (p<0.0001) y un riesgo relativo
(RR) de trombosis sin heparina de 20.0 (Tabla 4 y Grafica 1).

Tabla 4: Relacion entre la administracion de heparina con la
trombosis del catéter:

Con heparina | Sin heparina p RR

Trombo SI | 3 (7.8%) 24 (63.1%) | <0.0001 | 20.0*

Trombo NO | 35 (92.2%) | 14 (36.9%)

total 38 (100%) 38 (100%)

(
IC 95% (5.18 — 77.2)
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Grafica 1. Observaciéon macroscopica de trombo

= CON TROMBO
= SIN TROMBO

CON HEPARINA SIN HEPARINA

Desde el punto de vista clinico la trombosis se sospechd cuando el
catéter no funcionaba bien para el paso de soluciones, NPT o
cuando no permitid el retorno de sangre mediante aspiracion con
jeringa. En relacion al paso de soluciones a través de los lumenes
obtuvimos los siguientes resultados: en 58 siempre pasaron bien
las soluciones y en 18 hubo dificultad para el paso de soluciones en
promedio a los 14.3 dias de instalado (mediana: 12 dias, rango 2-
49 dias) y al hacer la concordancia entre este hecho y la presencia
de trombo macroscoépico tenemos que de los 58 [lumenes con buen
paso hubo 47 sin trombo macroscopico lo que nos da una
concordancia del 81% para diagnosticar ausencia de trombo y de
los 18 con dificultad hubo 16 con trombo macroscépico lo que nos
da una concordancia del 89% para el diagndstico de trombo.
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Al analizar la relacion entre el buen paso de soluciones con la
administraciéon o no de heparina encontramos una clara diferencia
estadisticamente significativa a favor de la administracion de
heparina para el buen paso de soluciones y también relacién clara
entre el grupo control sin heparina y alta frecuencia de dificultad al
paso de las soluciones con una p < 0.001 en ambos casos (Tabla
5).

Tabla 5: Comparacién de los porcentajes de paso adecuado de las
soluciones por el catéter entre los grupos con y sin heparina.

PASO DE Con Heparina Sin Heparina p
SOLUCIONES

Adecuado 36 (62%) 22 (38%) < 0.001

No pasan 2 (11%) 16 (89%) < 0.001

En relacion al retorno de sangre a través de los lUmenes obtuvimos
los siguientes resultados: en 49 siempre existio retorno de sangre y
en 27 hubo imposibilidad para obtener sangre en promedio a los
11.7 dias de instalado (mediana: 10 dias, rango 1-49 dias), al hacer
la concordancia entre este hecho y la presencia de trombo
macroscopico tenemos que de los 49 lumenes con buen retorno
sanguineo hubo 44 sin trombo macroscopico (concordancia del
89.8% para detectar ausencia de trombo) y de los 27 con
imposibilidad de retorno sanguineo hubo 22 con trombo
macroscopico (concordancia del 81.5% para detectar trombosis).

Al analizar la relacion entre el retorno de sangre con la
administracion o no de heparina encontramos también diferencias
estadisticamente significativas a favor de la administracion de
heparina para el buen retorno de sangre y también relacion clara
entre el grupo control sin heparina y alta frecuencia de imposibilidad
para obtener sangre (Tabla 6).
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Tabla 6: Comparacion de los porcentajes de retorno adecuado de
sangre por el catéter entre los grupos con y sin heparina.

RETORNO Con Heparina Sin Heparina p
DE

SANGRE

Adecuado 33 (67.3%) 16 (32.7%) < 0.001

Imposible 5 (18.5%) 22 (81.5%) < 0.001

Con los resultados anteriores se confirma el efecto benéfico de
administrar heparina a dosis de 2 unidades por mililitro de
soluciones infundidas en la prevencion de la trombosis de los
catéteres.

Analisis de variables confusoras con trombosis:

Tipo de soluciones: En relacion al tipo de soluciones administradas
obtuvimos los siguientes resultados: Se administr6 NPT a 25
lumenes y quedaron sin NPT 51 lumenes y ambos grupos se
distribuyeron homogéneamente y sin diferencias significativas (NS)
entre los grupos con y sin heparina, asi mismo la incidencia de
trombosis macroscopica fue similar entre los grupos con y sin NPT
(Tabla 7) por lo que el hecho de recibir NPT no influyé en nuestra
serie sobre la trombosis observada en los catéteres.
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Tabla 7: Comparacion de los porcentajes de lumenes con y sin
heparina asi como con y sin trombo en relacion a la administracion
de Nutricion Parenteral Total (NPT).

NPT Con Heparina Sin Heparina p
Si 14 (56%) 11 (44%) 0.3 (NS)
No 24 (47%) 27 (53%) 0.3 (NS)
Con trombo Sin trombo
Si 9 (36%) 16 (64%) 0.5 (NS)
No 18 (35.3%) 33 (64.7%) 0.5 (NS)

Sitio de la punta del catéter. En todos los catéteres se dej6 la punta
en la entrada de la auricula derecha por lo que dicha variable
tampoco influyo en los resultados de trombosis.

Presencia de infeccion severa: No hubo pacientes con sepsis
severa a quienes se les colocara el catéter por ese motivo y aunque
hubo algunas infecciones relacionadas al catéter quedaron
distribuidas homogéneamente entre ambos grupos de con y sin
trombo.

Neoplasia maligna: Solo fueron incluidos 8 lumenes en pacientes
con neoplasia maligna y la distribucion fue homogénea (5 en el
grupo control y 3 en el experimental). Dada la baja frecuencia de
diagnostico de malignidad no fue posible realizar analisis
estadistico de la relacion con trombosis.

Extraccion de sangre: Se extrajo sangre al menos una vez en 75
lumenes (98.6%) y el promedio fue de 6.2 veces por cada uno
(mediana: 7 veces, rango: 2-20 veces).

Diametro del catéter:

Como se menciono previamente, la distribucion de los catéteres de
doble y triple lumen fue homogénea entre el grupo experimental y el
control, ademas se analiz6 la relacion con trombosis y encontramos
que tampoco hubo diferencias en cuanto al diametro del catéter
utilizado entre ambos grupos, con y sin trombo (Tabla 8).
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Tabla 8: Comparacion de los porcentajes de
entre los grupos con y sin trombo.

doble y triple lumen

Con Trombo Sin Trombo
(CON-T) (SIN-T)
Doble lumen 22 (36%) 39 (63%)
Triple lumen 5 (33.3%) 10 (66.7%)
p NS NS

Complicaciones del uso de heparina:
No se presentdé como complicacion ningun tipo de sangrado durante
el tratamiento con heparina en el grupo experimental, tampoco

hubo prolongacion del TPT.

Motivo de retiro del catéter. Se retir6 en forma electiva en 53 casos
(69.7% de la serie global), por la imposibilidad de pasar soluciones
en 7 casos (9.2%), por no dar retorno de sangre en 6 casos (7.9%),
por colonizaciéon en 8 (10.5%), y por otros motivos en 2 casos

(2.6%) (Grafica 2).

Grafica 2: Motivo de retiro del cateter

Con heparina
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Grupo sin heparina
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Se analizé el motivo de retiro del catéter en relacion al grupo
experimental y control y los resultados se muestran en la tabla 9.
Predomino el retiro electivo en el grupo experimental y cuando no
daba sangre o por colonizacion en el grupo control, en dichos casos
la diferencia fue estadisticamente significativa.
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Tabla 9: Relacion entre el motivo de retiro del catéter con la

administracion o no de heparina.

MOTIVO Con Heparina Sin Heparina p
RETIRO n=38 n=38
Electivo 35 (92%) 18 (47%) 0.001
No pasan 1(2.6%) 6 (15.8%) 0.054
soluciones
No da 0 (0%) 6 (15.8%) 0.013
sangre
Colonizacion 1(2.6%) 7 (18.4%) 0.028
Otros 1(2.6%) 1(2.6%) 0.73
Total 38 (100%) 38 (100%)

En la variable estudiada en relacion a los dias de estancia del
catéter en el grupo con heparina se encontré una media 11.3 con
desviacion estandar 6.6 y en el grupo sin heparina una media de 17
con desviacion estandar 11.3
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Discusion

Como se menciona en los antecedentes, el uso de heparina para
prevenir trombosis de catéteres ha sido hasta la actualidad motivo
de controversia en la literatura. En un estudio previo publicado por
nuestro grupo observamos que la heparina a dosis de 1 Ul por ml
de solucién infundida no tuvo efecto en la prevencion de trombosis
comparado con grupo control sin heparina, pero en relacion a la
aplicacion de heparina a dosis de 2 unidades por ml de solucion
infundida, el unico antecedente es el reporte de Mc Fair quien no
encontrd utilidad de la heparina para prevenir la trombosis, sin
embargo, este estudio fue muestra pequefia de 6 pacientes y no
tiene grupo control ya que los dos grupos son experimentales (34).

En nuestro estudio observamos que la mitad de los pacientes eran
menores de 2 afnos aunque, como en nuestro hospital se manejan
pacientes hasta adolescentes, la edad promedio resulté de 4 afos.
La inmensa mayoria se colocan por puncion (86%) y casi siempre
al primer intento.

Los dos grupos de comparacion fueron homogéneos en cuanto a la
edad, tipo de catéter en cuanto al material y numero de lumenes,
vena canalizada asi como el motivo de colocacion y diametro del
catéter lo que significa que la probabilidad de que los resultados de
trombosis sean dictados por la variable independiente, esto es, la
administracion de heparina es muy alta y hace que las conclusiones
obtenidas tengan un peso estadistico y cientifico importante.

Debido a que el proceso de trombosis de un catéter vascular es
progresivo (24), la manifestacion clinica es muy variable y por tanto
la medicion de la trombosis. Se han utilizado la flebografia (38) y la
venografia con radioisétopos (39), sin embargo el problema clinico
al que nos enfrentamos en la cama del paciente es sobretodo el
mal funcionamiento del catéter con dificultades para pasar las

27



soluciones que con mucha frecuencia se presenta antes de la falla
completa para poder aspirar sangre a través de su luz y por ultimo
la oclusiéon completa e incapacidad absoluta para administrar
soluciones por su lumen, todos los cuales son motivos frecuentes
de recambio de catéteres, ademas de que es bien conocido el
mayor riesgo de infeccion en un catéter cuando éste presenta
trombo. Por esa razon quisimos evaluar la trombosis ademas del
punto de vista macroscopico al retirar el catéter e instilar agua
valorando si existia trombo en su punta, también documentamos
desde el punto de vista clinico la posible trombosis al recabar la
variable de la incapacidad para el adecuado paso de las soluciones
a través del catéter y/o incapacidad para aspirar sangre a través del
mismo. Cuando la enfermera o el médico notaron dificultad para el
paso de soluciones a través del catéter, en el 89% se encontrd
trombo macroscépico y es posible que el restante 11 % no tuvieran
trombo en la punta pero lo estuvieran formando en el trayecto del
catéter. Al analizar la asociaciéon entre la administracion de heparina
con el buen paso de las soluciones a través del catéter
encontramos que cuando hubo dificultad para el paso de soluciones
la mayoria estaban en el grupo control (sin heparina) y cuando
pasaban bien las soluciones, la gran mayoria estaba en el grupo
experimental recibiendo heparina como se resume en la tabla 2, lo
que habla del efecto benéfico de la heparina no solo para prevenir
la aparicion de trombo macroscépico sino desde el punto de vista
clinico para favorecer el mejor funcionamiento del catéter.

Por ultimo se analiz6 otra variable clinica que es la incapacidad de
aspirar sangre a través del catéter, problema frecuente en catéteres
de mediana permanencia y que puede ser causa de recambio del
mismo. La asociacion de dicha incapacidad con la presencia de
trombo macroscoépico al retirar el catéter fue del 81.5% y al analizar
la influencia de la administracion de heparina nuevamente
encontramos que la mayoria de lumenes con imposibilidad para
aspirar sangre a través del mismo se encontraban en el grupo
control sin recibir heparina y la mayoria de los lumenes en que
existia un adecuado retorno de sangre estaban recibiendo el
medicamento en el grupo experimental.

Existieron variables confusoras identificadas desde antes de
realizar el estudio y en los resultados observamos que no existio
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relacion entre la administracion de NPT o el diametro del catéter
con la presencia de trombo. Dado que la presencia de neoplasia
maligna fue poco frecuente en ambos grupos es dificil precisar su
papel en la asociaciéon con trombo, sin embargo fue una variable
que se distribuyd homogéneamente en ambos grupos. La estancia
promedio de los catéteres fue similar en ambos grupos aunque por
el tamafo de la muestra las desviaciones standard son amplias por
lo que consideramos que tampoco fue un factor de riesgo
importante para la presencia de trombo.

Una vez demostrado el efecto benéfico de la administracion de
heparina a dosis de 2 unidades por mililitro de solucién infundida es
conveniente analizar las complicaciones de la administracién del
medicamento y asi encontramos que no se presentd sangrado en
paciente alguno por lo que podemos concluir que esa dosis es
segura aun en recién nacidos.

Es muy importante mencionar que encontramos una franca
asociacion cuando el motivo de retiro fuera ya sea por dificultad al
paso de soluciones asi como por la imposibilidad de retorno venoso
en el grupo control sin heparina lo que no hace mas que redundar
en el beneficio del medicamento para evitar las complicaciones de
la trombosis. Asi mismo, y aunque no fue el motivo del estudio,
también encontramos una relacion estadisticamente significativa
entre el grupo control y el retiro del catéter por contaminacion lo que
habla de que la heparina, al prevenir trombosis, disminuye la
frecuente asociacion de trombosis y colonizacion bacteriana del
catéter.
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