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INTRODUCCION. 

Las complicaciones tromboembólicas en pacientes pediátricos se han 

convertido en un problema en aumento y pueden considerarse 

predominantemente iatrogénicas relacionadas al tratamiento exitoso de 

trastomos previamente letales. 

Las gulas para el estudio y tratamiento de adultos con enferTnedad 

tromboembólica han sido extrapoladas a los nitlos. Sin embargo hay muchos 

factores edad dependiente que sugiere que fas gulas de adultos pueden no ser 

óptimas para ninos. Primero: todos los ninos con eventos tromboemb61icos 

tienen serios trastomos subyacentes mientras que el 40% de los eventos en 

adultos son idiopáticos. Segundo: 50% de los eventos en nil'los ocurren en el 

sistema venoso superior y son secundarios a la presencia de lineas venosas 

centrales. Más del 95% de los eventos en adultos son del sistema venoso 

inferior y no son relacionados a catéter. Tercero: la presentación puede ser més 

extensa, y en localización poco usual en el nitlo. Cuarto: la patologfa subyacente 

probablemente dif"iere en muchas circunstancias como lo ilustra fa importancia 

de la cardiopatfa congénita como una etiologfa subyacente de complicaciories 

trombóticas en ninos. Quinto: Los pacientes con deficiencia homocigota de 

protefnas C y S se presentan al nacimiento con púrpura fulminans, entidad 

esencialmente desconocida en el adulto. Finalmente el sistema hemostático del 

nil'lo dif"iere profundamente del adulto y probablemente inftuye en la propensión 

de la extensión del trombo, asf también la actividad antitrombótica de la 
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heparina, anticoagulantes orales y terapia trombolltica. Los problemas 

adicionales de la población pediátrica incluyen el dificil acceso venoso y la 

necesidad de microtécnicas debido al reducido volumen sangufneo del nino. 

(1)(35) 

Existen 2 grupos etáreos que suman aproximadamente el 70% de las 

complicaciones trombóticas en ninos. La primera durante la lactancia temprana y 

la segunda alrededor de la pubertad. Durante el primer mes de vida el riesgo de 

presentar complicaciones tromboembólicas es 40 veces mayor que en cualquier 

otra etapa pediátrica. El incremento del riesgo que acampanan a la pubertad 

probablemente reflejan factores edad dependientes tales como los cambios 

hormonales, anticonceptivos orales y embarazo. (2)(35) 

Epldemlologl•. 

La incidencia de eventos trombóticos en ninos, se encuentra estimada de 

0.7 a 1.9 por 100,000 ninos. Estas estimaciones han ido incrementado, debido al 

temprano reconocimiento de los eventos trombóticos y de los avances en el 

tratamiento de soporte en los ninos de alto riesgo han disminuido. Los recién 

nacidos son particularmente de alto riesgo de presentar eventos trombóticos, se 

ha estimado. que la incidencia anual es de 0.5/ 10000 recién nacidos. Este atto 

riesgo es presumible por entidades como la inmadurez en el sistema de 

coagulación marcado por la baja actividad de los factores anticoagulantes, 

incluyendo antitrombina (AT), protefna C, y protelna S. La actividad fibrinolltica 
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esta relativamente baja en infantes, que se refleja como niveles bajos de 

plasminógeno. (3) 

A partir de los 6 meses de edad, los niveles de los factores de 

coagulación, son similares a los del adulto, y el riesgo de trombosis disminuye, 

se ha reportado la incidencia de 0.7 a 1.9 por 100,000 ninos por ano. Los eventos 

trombóticos después de la infancia son multifactoriales y asociados a otras 

condiciones medicas. (Tabla 1). (3)(4) 

Tabla 1. Factores de riesgo adquiridos asociados a trombosis. 

0 Catéter venoso o arterial. 

0 Hiperviscocidad (deshidratación, policitemia). 

0 Cirugía o trauma. 

0 Infección (varicela, tromboflebitis supurativa, VIH) 

0 Desórdenes autoinmunes. (anticoagulante lúpico, síndrome de anticuerpos 

antifosfolfpido, enfermedad de Behcet, diabetes mellitus). 

0 Enfermedad renal (sindrome nefrótico, enfermedad renal crónica). 

0 Cardiopatías congénitas. 

0 Malignidad. 

0 Quimioterapia (L- asparaginasa, prednisona). 

0 Enfermedad hepática. 

0 Talasemia (postesplectomia, trombosis de vena porta). 

0 Administración de concentrado de protelna C. 
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Además de estos factores de riesgo, en la segunda o tercera década de 

la vida, los eventos trombóticos en la adolescencia temprana se adicionan otros 

factores de riesgo como son lesiones musculares relacionadas a deportes, 

tabaquismo, uso de anticonceptivos orales y embarazo (11) 

FACTORES DE RIESGO HEREDITARIOS: 

ALTERACIONES HEREDITARIAS PROTROMBOTICAS. 

Las alteraciones protrombóticas hereditarias, se sospechan en nitlos, 

cuando existe trombosis sin causa aparente, con historia positiva familiar ó 

historia de eventos recurrentes de trombosis, o trombosis en localizaciones 

inusuales. Por lo tanto una cuidadosa historia clínica, con especial atención en la 

historia familiar, examen flsico y evolución de laboratorio, es esencial, para la 

evaluación inicial del nitlo con nuevo diagnóstico de lesión trombótica. (41) 

PANEL DE LABORATORIOS PARA ALTERACIONES HEREDITARIAS 

PROTROMBOTICAS. 

1. Laboratorios usualmente recomendados para la evaluación inicial. 

Antitrombina. 

Protelna C. 

Protelna S. 
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¡ 2. 

Factor V de Leiden. 

Protrombina (G20210A). 

Niveles de Homocistelna (5, 10 metilenotetrahidrofolato reductasa). 

Lipoprotelna (a) 

Anticoagulante lúpico. 

Anticuerpos anticardiolipinas. 

Factor VIII. 

Fibrinógeno (incluyendo estudios inmunológico/funcional, tiempo de 

trombina). 

Estudios para casos raros. 

Resistencia de protelna C activada. 

Factor XI, XII. 

Cofactor 2 de heparina. 

Trombomodulina. 

lnhibidor del factor tisular. 

Plasminógeno. 

lnhibidor -1 del activador del plasminógeno. 

Activador del plasminógeno tisular. 
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Las alteraciones hereditarias protrombóticas más comunes son mutaciones 

en el gen del factor V (factor V de Leiden), o en gen de protrombina 

(protrombina 20210A) seguido de las deficiencias de antitrombina, proteina C y 

proteina S y por hiperhomocistinemia y disfibrinogenemias. (6). La mutación del 

factor V de Leiden. con deficiencias de proteina C. proteina S o antitrombina; la 

variante de la protrombina 20210A; la variante de 5, 10 metilenotetrahidrofolato 

reductasa (MTHFR) o el incremento en la concentración de lipoproteina (a) 

confieren alto riesgo de presentar eventos vasculares de forma temprana. Otras 

alteraciones que presentan asociación con los eventos trombóticos en ninos. se 

incluyen los defectos de plasmin6geno, inhibidor de activador de plasmin6geno, 

la deficiencia de cofactor 2 de heparina. y más reciente la elevación de niveles 

de lipoprotelna (a) y el factor Vlllc se han identificado independientemente como 

factores de riesgo para trombosis en la ninez incluyendo el evento vascular 

cerebral. (8) 

Fue descrita por primera vez en 1993 por Oahlback. Fue deserita en 

familias en el que el plasma resistía los efectos de la proteína e un 

anticoagulante, que impide 

formación de coágulo. 

la generación de trombina necesaria para la 
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Esta relativa resistencia a la proteina C activada se detecto como una 

mutación en el factor V. En los caucásicos, el factor V Leiden, es el desorden 

hereditario más común que predispone a trombosis. Esto es el resultado de 

una mutación simple G-A en el nucleótido 1765 en gen del factor V, la arginina 

es reemplazada en la posición 506, por lo que la activación del factor V es 

relativamente resistente a la inactivación de la proteina C. Aproximadamente el 

95% de los pacientes con resistencia a la protelna C activada, dan positivos 

para la prueba de la mutación del factor V de Leiden. (36). El 5% restante se ha 

atribuido a el uso de anticonceptivos orales, presencia del anticoagulante lúpico, 

o alguna otra mutación en gen del factor V. ( 1 O) (11) (35) 

Los eventos trombóticos asociados con el factor V de Leiden ocurren 

tanto en la circulación venosa como en la arterial, y se ha visto implicada como 

causa de trombosis en asociación otras enfermedades como porencefalia, 

enfermedad de Legg-Calve -Perthes y enfermedad de Behcet. (37) 

Protrombln• 20210A. 

En 1996, Poort y cols, encontraron un defecto genético en el nucleótido 

en ia posición 20210A en el gen protrombótico en 28 familias con trombofilia 

previa inexplicable. La mutación resulta con niveles elevados de protrombina y 

esto contribuye a riesgo de trombosis promoviendo el incremento de la 

generación de trombina. 
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La frecuencia de mutación del gen de protrombina se ha estimado en 2% 

a 3% en la población caucásica y de un 4% a 5% en la población mediterránea, 

siendo la segunda alteración genética prevalente protromb6tica. El estado 

homocigoto es extremadamente raro. En contraste con los homocigotos de las 

deficiencias de antitrombina, proteina C y proteina S, que usualmente se 

presenta con eventos trombóticos severos y complicaciones tempranas en la 

vida. los individuos con protrombina homocigoto tiene menos manifestaciones 

clinicas y usualmente se presentan en la edad adulta. (12) (42) 

Dado que los niveles de protrombina en plasma se pueden considerar 

normales. no se puede usar como prueba para la mutación de protrombina 

20210A. Es necesaria una prueba genética usando reacción en cadena de 

polimerasa para identificar este defecto. 

Deficiencia de Antitromblna. 

La asociación entre riesgo de trombosis y deficiencia de antitrombina fue 

reportado en 1965 por Egenber. La función de la antitrombina formando un 

complejo con los factores de coagulación activados, trombina, Xa, IXa, y Xla, La 

formación relativamente lenta de este complejo es acelerada con la presencia de 

heparina, o de sulfato de heparina en la superficie celular.(41) (38) 

Se han descrito 2 tipos de deficiencia de antitrombina. Antitrornbina tipo 1: 

es un defecto cuantitativo causado por una mutación que resulta en la 
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disminución de la actividad funcional y la slntesis de la antitrombina. 

Antitrombina tipo 11, deficiencia cualitativa caracterizado por una disminución en 

la actividad con niveles antigénicos normales. 

A pesar de que éste padecimiento es raro antes de la segunda década de 

la vida, se han documentado casos de complicaciones trombóticas con 

deficiencia de antitrombina en nil'los. Se han documentado menos de 60 casos 

pediátricos de trombosis venosa primaria asociada a deficiencia heterocigoto de 

antitrombina. El riesgo de desarrollar complicaciones trombóticas depende 

particularmente de los subtipos de la deficiencia de antitrombina y su 

coexistencia con otros riesgos adquiridos. (2) (42) 

Deficiencia de prot81na C. 

La protelna C es una glucoprotelna dependiente de vitamina K en el 

plasma cuando está activada, las funciones anticoagulantes son por la 

inactividad de los factores Va y Vlla. La actividad de la protelna C está 

relacionado con otro cofactor de la protelna K, la protelna S. 

La deficiencia de protelna C es heredada de forma autosómica dominante 

y se divide en 2 tipos. La deficiencia de protelna C tipo 1, caracterizada por 

deficiencia de protelna C cuantitativa, con disminución de la concentración en 

plasma y de la actividad funcional aproximadamente de 50% de lo nonnal. La 

deficiencia de protelna C tipo 11. que es menos común, está caracterizada por un 
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descenso cualitativo en la actividad funcional, a pesar de niveles normales del 

antígeno de proteína C. (39) 

La prevalencia en fa población de def°ociencia en la proteína C en 

heterocigotos está estimada en 0.2% (48) Las manifestacion- cllnicas en 

homocigotos o heteroclgotos compuestos con deficiencia de protefna e 

individual, puede ser severa (proteína C menor 0.01U/mL). Se presenta como 

púrpura fulminante neonatal o coagulación intravascular diseminada, o pueden 

presentarse eventos tromb6ticos recurrentes (proteína C 0.05-0.25U/ml). (13) 

(46), 

Deficiencia de proteína S 

La proteína S es un anticoagulante dependiente de vitamina K, que circula 

en el plasma en 2 formas: una forma libre y una unida, la cual es inactiva. La 

proteína s. funciona como cofactor de la proteína C, aumentando la actividad de 

los factores Va y Vfla. Como la def°iciencia de protefna C, la deficiencia de 

proteína S es clasificada de acuerdo a defecto cuantitativo (tipo 1) y defecto 

cualitativo (tipo 11) en cual la actividad de la proteína S esta reducida. (14) (15). 

Se ha realizado estudios al Igual que en otras alteraciones trombofllicas, 

la deficiencia de proteína S heterocigoto, usualmente se manif"iesta en la edad 

adulta como eventos tromb6ticos en localizaciones arteriales y venosas. 
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Un pequeno número de recil!!n nacidos con deficiencia de proteina S 

homocigoto con componente heterocigoto se han reportado, estos ninos al igual 

que la deficiencia de proteina C, se presenta como púrpura fulminante. (40) 

Hlperhomoclatinemla 

La homocistinuria clásica, debido a la deficiencia de cistationina Beta 

sintetasa, es bien conocida como causa de accidente vascular cerebral en ninos. 

Otra causa de hiperhomocistinuria es un polimorfismo en el gen de la 

metilenotatrahidrofolato reductasa, por la reducción de la cantidad de la 5-

metiltetrahidrofolato, disponible para la conversión de homocisteina a metionina. 

(16) 

Aparte de la predisposición genética, los niveles de homocisteina son 

influenciados por el consumo de folatos, vitamina 812, y vitamina 86. Los 

suplementos vitaminicos, no acarrean riesgos, con la disminución de los niveles 

de homocisteina, lo cual sugiere que los ninos con historia de evento vascular 

que fueron homocigotos de la mutación de la metilenotetrahidrofolatoreductasa 

se pueden beneficiar con suplementos vitaminicos disminuyendo la recurrencia 

de accidente vascular. (35) (41) 
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Lipoproteina (a). Lp(a) 

En los adultos, los niveles elevados de Lp(a) se han asociado con 

incremento de enfermedad ateroesclerótica. In vitre. estudios han demostrado 

que los niveles elevados de Lp(a), inhiben la fibrinolisis compitiendo con 

plasmin6geno para la unión de la fibrina a la superficie celular. Sin embargo, los 

niveles elevados de Lp(a). predisponen a enfennedad cardiovascular, el papel 

de la Lp{a), en los eventos trombóticos venosos es aun incierto. Datos recientes 

sugieren que la elevación de Lp{a) es un factor de riesgo independiente para 

trombosis en ninos (7) 

Factor VIII. 

Aproximadamente 25% de los pacientes con trombosis venosa tiene 

elevado persistentemente los niveles de factor VIII (mayor a 1500 Ul/L). El 

grupo de trombofilia de Leiden, recientemente ha demostrado que el incremento 

en el suero del factor VIII es un factor de riesgo independiente para trombosis 

venosa. Factores individuales como el factor VIII que exceden 1500 Ul/L tienen 

seis veces más el riesgo de eventos trombóticos, comparado con individuos con 

niveles menores de 1000 Ul/L Se han realizado estudios que apoyan la 

hipótesis que el incremento del factor VIII en el plasma representa un riesgo 

tromb6tico, sin embargo el mecanismo de la elevación del factor VIII es aun 

desconocido. (9) 
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Dlaflbrinogenemi.. 

Se han descrito aproximadamente 45 diferentes disfibrinogenemias que 

predisponen a eventos trombóticos, la mayorla debido a mutaciones simples. 

Generalmente son heredadas como condición autonómica recesiva, y la 

consanguinidad se presenta con frecuencia en individuos gravemente afectados. 

Debido a que la condición es bastante rara, la prevalencia exacta es 

desconocida, pero se estima en 0.8% de los adultos con eventos trombóticos. La 

disfibrinogenemia congénita puede estar también asociada a alteraciones 

anormales de plaquetas y con unión defectuosa al calcio. Aunque se asocian 

con sangrado con mayor frecuencia, la trombosis ocurre en 20% de los casos. 

La presentación cllnica es por lo tanto variable, consiste en trombosis venosa, 

embolismo pulmonar, oclusión arterial y sangrado. Aunque la hemorragia 

intracraneal es la causa más común de muerte en estos pacientes, los eventos 

trombóticos son también fuente de mortalidad y pueden precipitarse por las 

infusiones de fibrinógeno. La homozigocidad es muy rara y se asocia con 

eventos cerebrales arteriales juveniles, oclusiones aórticas trombóticas 

abdominales y los eventos trombóticos postoperatorios. (35) (38) 

Cardlo..-tia conpnlta y adquirida. 

La cateterización cardiaca a trav6s de la arteria femoral presenta un 

riesgo de trombosis de al menos 40% en ninos pequenos, si no se utiliza 
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heparina. Los ninos que requieren prótesis mecénicas de válvulas cardiacas se 

encuentran en riesgo alto de trombosis local y complicaciones embólicas y 

requieren anticoagulación pennanente. En esos ninos el riesgo para trombosis 

es relacionado a la cardiopatla subyacente, la posición y la composición de la 

válvula. Otros trastornos cardiacos que presentan riesgo de trombosis son: 

cardiomiopatla, aneurismas coronarios gigantes posteriores a enfennedad de 

Kawasaki., y el procedimiento quirúrgico de Fontan y la derivación de Blalock-

Taussig también presentan riesgo elevado. (41) (44) 

FACTORES DE RIESGO ADQUIRIDOS 

Catétere• venoeos central-

La colocación de catéteres venosos centrales es la causa más importante 

para el desarrollo de trombosis en ninos a lo largo de todas las edades. Los 

catéteres son requeridos con frecuencia para alcanzar accesos vasculares 

prolongados en pacientes con enfermedades crónicas quienes requieren 

nutrición parenteral, quimioterapia, transfusiones sangulneas o terapia 

antimicrobiana. En los grandes centros pediétricos de atención en tercer nivel, 

aproximadamente 1000 a 2000 ninos por ano requerinlln un catéter venoso 

central. Más aún, lactantes y ninos con grandes trombosis asociadas a catéter 

tienen mayor riesgo para enfermedad venosa persistente y complicaciones 

serias a largo plazo incluyendo el slndrome postrombótico. (18) 
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Las trombosis neonatales se relacionan con mayor frecuencia al uso de 

catéteres en el sistema venoso superior, Cuando se involucran la subclavia 

proximal, la innominada o la vena cava superior, los eventos trombóticos 

asociados a catéter son más del 95% de los casos. La extensión del trombo 

dentro del corazón, y el slndrome de vena cava superior (caracterizado por 

edema facial, y edema unilateral del cuello), como una de las complicaciones 

más severas relacionadas con trombosis y catéter venoso central. Y en el 

sistema venoso inferior. las trombosis de vena cava inferior y vena porta se han 

reportado en asociación catéteres venosos umbilicales, y un riesgo aumentado 

de trombosis de la vena porta parece estar relacionado con la duración de la 

colocación del catéter. (19) 

Trauma/clrugia 

En contraste con el adulto los procedimientos quirúrgicos usualmente no 

son factor de riesgo significativo aún en presencia de un trastorno hereditario 

pretrombótico. Sin embargo después de la pubertad el riesgo empieza a 

incrementar, particularmente posterior a ciruglas abdominales tales como 

apendicectomla y esplenectomla. Se han reportado trombos intracraneales 

posterior a trauma cráneo-encefálico. Una complicación reciente es la trombosis 

que sigue al transplante de órganos, muy frecuentemente involucra vasos 

renales y hepáticos. (35) (41) 
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Slndrom• nefrótlco. 

A pesar que el riesgo es menor en nit\os que en adultos, las 

complicaciones tromboembólicas en el sindrome nefrótico, ocurren en un 28% 

en nitlos afectados. De estos. el más alto indice se reporta en el sindrome 

nefrótico secundario, comparado con el sindrome nefrótico primario (enfermedad 

de cambios minimos). Sin embargo la vena renal es la más frecuentemente 

involucrada, los eventos trombóticos asociados a sindrome nefrótico, se han 

descrito en todas localizaciones, involucrando ambos sistemas, arterial y 

venoso. La mayorla de los eventos, ocurren 3 meses después del diagnostico de 

síndrome nefrótico, se incrementan los niveles de varias proteínas de 

coagulación, como fibrinógeno, la proteinuria y la pérdida renal de varias 

proteinas de bajo peso molecular en plasma (especialmente antitrombina) 

contribuyen al riesgo de trombosis asociado a sindrome nefrótico. Otros factores 

de riesgo agregados son hemoconcentración, hiperviscocidad, uso de diuréticos 

y la relativa inactividad. (22) (23) 

Antlconceptlvoa oral-/embarazo. 

Los anticonceptivos que contienen estrógeno se han asociado con 

aproximadamente 4 veces más riesgo de eventos trombóticos. Los 

anticonceptivos orales tienen mayor riesgo de trombofilia, especialmente durante 

los primeros 6 meses de tratamiento. Este riesgo se incrementa hasta 35 veces 
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y 16 veces en las alteraciones del factor V Leiden y su variante G20210, 

respectivamente. 

El embarazo es considerado un estado hipercoagulante caracterizado por 

elevación de niveles de factor de Von Willebrand, factor V y factor VIII, y 

fibrinógeno, disminuye la protelna S. (50) 

Infección. 

Se han descrito complicaciones trombóticas en ninos con varicela. La 

deficiencia del transportador de la proteina S secundario a anticuerpos 

circulantes anliprotelna S parece ser los responsables primarios de estas 

complicaciones. En suma la redu=ión de la concentración de proteina S en el 

plasma, la presencia de anticoagulante lúpico y el incremento en 1 + 2 

fragmentos se ha demostrado en ninos sanos que desarrollaron coagulación 

intravascular diseminada, trombosis y púrpura fulminante después de infe=ión 

aguda por varicela. El diagnóstico temprano de esta situación permite una 

terapia apropiada anticoagulante y/o trombolllica. 

En individuos con infección por virus de inmunodeficiencia humana, los 

eventos trombóticos son más comunes en los adultos que tienen infecciones 

oportunistas y son hospitalizados. La infección por virus de la inmunodeficiencia 

humana ha incrementado la prevalencia de anticuerpos antifosfollpidos y estos 

se han descrito que contribuyen al desarrollo de eventos trombóticos en estos 

pacientes. 

TESIS CON 
FALLA DE OHIGEN 

18 



La tromboflebitis supurativa en la vena yugular interna o el slndrome de 

Lemiere. es una causa rara de trombosis venosa en ninos. sin embargo las 

complicaciones y la tasa de mortalidad alcanza 20% enfatizando la necesidad de 

reconocer este slndrorne. Las infecciones localizadas frecuentemente causadas 

por septicemia por fusobacterium pueden rápidamente progresar a 

tromboflebitis de las grandes venas cervicales. La politerapia con antibióticos y 

drenaje de las colecciones purulentas son el tratamiento principal de 

tromboflebitis supurativa. Debido a la terapia de anticoagulación conlleva el 

riesgo de propagar la infección su uso permanece controversia! y se ha 

reservado para casos de trombosis propagante retrógrada a el seno cavernoso 

(24) 

Anticuerpos •ntifo•folipldo. 

La asociación entre los anticuerpos antifosfollpido y eventos trombóticos 

en ninos con sfndrome de anticuerpos antifosfolfpido y lupus eritematoso 

sistémico ha sido bien descrita. La presencia de anticuerpos antifosfollpido se ha 

reportado en ninos con infarto cerebral. Anticuerpos antifosfollpido aloinmunes 

transitorios. son detectados de forma frecuente como parte del estudio de un 

tiempo de tromboplastina parcial activado (TTPa) prolongado en ninos quienes 

son monitorizados previo a la cirugfa o debido a sobreinfecciones. Sin embargo 

los eventos trombóticos no han sido relacionados a anticuerpos antifosfolfpido 

bajo estas circunstancias. (38) 
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Los anticuerpos antifosfollpido han sido clasificados como anticoagulante 

lúpico que prolongan la vla de coagulación dependiente de fosfollpidos como el 

TPTa, o como anticuerpos anticardiolipina que son detectados con ELISA. El 

origen de estos anticuerpos asl como el mecanismo por el que resulta en 

trombosis aun permanece desconocido. 

Una hipótesis es la lesión endotelial, que lleva a exposición de los 

componentes fosfollpidos de la membrana endotelial, pudiendo desencadenar la 

formación de anticuerpos antifosfollpidos. Alternativamente los trombos 

formados en respuesta a un flujo sanguíneo alterado, a través de vasos 

estenóticos puede activar la cascada de coagulación, por lo tanto induciendo 

formación de anticuerpos antifosfollpido. A pesar del origen, los anticuerpos 

antifosfolipido cuando se forman pueden promover trombosis y eventos 

isquémicos recurrentes aunque los anticuerpos antifosfollpido estan asociados 

con eventos vasculares cerebrales primarios en nil'los, ellos no parecen predecir 

un riesgo aumentados de eventos recun-entes. El rango de valores de 

anticuerpos antifosfollpido que se asocia con un mayor riesgo de eventos 

cerebrovasculares no ha sido establecido y podrla reflejar una respuesta en fa

aguda. Las mediciones repetidas para confirmar una asociación y los datos que 

muestran un efecto benéfico en los nil'los se requiere antes de la terapia de 

anticoagulación para reducir el riesgo de evento vascular recun-ente. (20)(46) 
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Enfermedad•• autolnmunae. 

Los pacientes con enfennedades vasculares y de la colágena como la 

enfennedad inflamatoria intestinal y la enfennedad de Behcet se conocen con 

un riesgo incrementado para desarrollar eventos trombóticos. De hecho el 

diagnóstico de enfermedades autoinmunes. se realiza con frecuencia después 

de que han ocurrido complicaciones trombóticas, especialmente en asociación 

con factor de riesgo adicional como catéter venoso central. 

La trombosis microvascular se ha propuesto como un factor patogénico 

en estos casos. sin embargo el mecanismo de aumento de la actividad 

procoagulante que conduce a trombosis no ha sido bien entendido. La depleción 

de factores titulares inhibitorios, un anticoagulante que modula factores de 

coagulación especlficos (Vlla/factor tisular, Xa y trombina) han sido 

recientemente documentados en lupus eritematoso y en enfermedad de Behcet 

sugiriendo un mecanismo patogénico potencial para trombosis en slndrome 

vascullticos. 

No ha sido demostrado que la trombofilia aumente el riesgo de eventos 

trombóticos en vasculitis autoinmunes y es probable que otros desencadenantes 

adquiridos sean los responsables. (45) 
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Las alteraciones de la hemostasia resultantes de malignidad y 

quimioterapia son causas bien conocidas de eventos trombóticos en nitlos. La 

trombosis asociada con quimioterapia ha sido descrita en asociación con L

asparaginasa. un agente principal en el tratamiento en la leucemia linfoblástica 

aguda pediátrica. En un estudio reciente en el que se estudiaron factores 

predisponentes de eventos tromb6ticos en ninos con Ll.A solo el tratamiento 

concomitante con asparaginasa/prednisona 

Las alteraciones protromb6ticas heredadas y los catéteres intravasculares 

parecen ser factores de riesgo adicionales para el desarrollo de trombosis en 

ninos con cáncer. Muchos estudios han descrito el significado clinico de las 

trombosis en los pacientes pediátricos oncol6gicos, especialmente en aquellos 

que requieren un catéter. Pacientes con factor de riesgo hereditario 

protromb6tico, son particularmente de más alto riesgo de relacionar trombosis 

relacionada a catéter venoso central. Basado en estos hallazgos se sugiere que 

en pacientes oncol6gicos, particularmente los de LLA. se soliciten, pruebas para 

las mutaciones protromb6ticas comunes, incluyendo factor V Leiden y de la 

variante de protrombina 20210A, asl como niveles de Lp(a). previo a colocar el 

catéter venoso central. (21) 
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MANIFESTACIONES CLINICAS. 

Trombosis venoss profunds. 

La trombosis venosa profunda en el sistema venoso superior ocurre en 

80% de los naonatos y un 60% de los nitlos. Esta frecuencia es alta en las 

extremidades superiores y es atribuible al uso de catéter venoso central. La 

trombosis venosa profunda no relacionada a catéter puede ocurrir en cualquier 

localización, pero es mas común en las extremidades inferiores para trombosis 

venosa profunda sintomatica. Los eventos trombóticos de las extremidades 

inferiores que involucran la ilíaca proximal, superficial y venas femorales 

comunes son clínicamente importantes, dada su alta asociación con el desarrollo 

de embolismo pulmonar. Los eventos trombóticos en las extremidades inferiores 

distales involucran las venas de la pierna con frecuencia pueden requerir terapia 

anticoagulación, cuando hay riesgo de extensión al sistema proximal. Los 

eventos trombóticos en la vena axilar son raros y se han reportado en 

adolescentes y se han relacionado a actividad deportiva y en asociación de 

masas toracicas. (19) 

El riesgo de recurrencia de trombosis venosa profunda después de un 

evento espontaneo no ha sido bien documentado en ninos. La tasa de 

recurrencia de trombofilia heredada o adquirida en nitlos alcanza el 21% con un 

tiempo de 3 anos Y. después de la suspensión de la terapia anticoagulante 

inicial. Nitlos con 2 o mas factores de riesgo protrombótico estan en un riesgo 
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especialmente alto para desarrollar eventos trombóticos recurrente por lo que se 

sugiere el uso de anticoagulante a largo plazo para este subgrupo. (42) 

El tipo de imágenes diagnósticas para trombosis venosa profunda 

depende de los slntomas que se presentan y el lugar sospechado. Aunque 

técnicamente y loglsticamente sea dificil de realizar en nil'los la venografla es el 

estándar de oro para la detección de eventos trombóticos asociados a catéter 

venoso central en el sistema venoso superior. Debido a que la compresión de 

las venas centrales superiores no es posible, la utilidad del ultrasonido es 

limitada a la detección de trombosis venosa profunda en las venas yugulares 

internas. La valoración por ultrasonido o tomografla computarizada ha sido útil 

para detectar trombosis en las extremidades inferiores de forma no invasiva, sin 

embargo el tamal'lo de los vasos pequenos en los lactantes puede afectar la 

sensibilidad y especificidad del estudio pudiendo llegar a necesitar venografla 

en algunos casos. 

Eventoa v••culerea cerebre..., tromboala -no venoeo. 

El evento vascular cerebral isquémico pueden ser definido como infartos 

cerebrales focales, debido a la oclusión de la circulación arterial o venosa del 

sistema nervioso central, aunque la incidencia reportada de eventos cerebro 

vasculares ha sido de 0.67 por 100 000, el evento cerebro vascular representa 

una fuente significativa de morbilidad y mortalidad en ninos. Además, la 

incidencia de eventos cerebro vasculares pediátricos parece estar aumentado 
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debido a las técnicas de neuroimagen más sensibles y aumento en la sobrevida 

de pacientes con enfermedades crónicas. 

Naonatos y lactantes menores hacen parte del 50% de los casos de 

trombosis seno venoso y cerca del 30% de los eventos cerebro vasculares en 

edad pediátrica ha diferencia de los ninos mayores y adultos quienes 

usualmente presentan déficit neurológicos focales, los recién nacidos presentan 

con mayor frecuencia sintomas inespecificos. como convulsiones. fetargia y 

temblor. (40) 

Datos recientes del registro canadiense de eventos cerebro vasculares 

isquémicos pediátrico menciona que los factores de riesgo para trombosis seno 

venoso en ninos es diferente que para los adultos. Entre los neonatos las 

complicaciones perinatales, como la deshidratación o en la encefalopatla 

hipóxica llevan a la mayoria de los casos de trombosis seno venoso. Las 

infe=iones de cabeza y cuello parecen ser factores de riesgo principal para 

trombosis seno venoso en preescolares, mientras las enfermedades crónicas lo 

son en ninos mayores. (35) 

Aproximadamente una tercera parte de los ninos con trombosis seno 

venoso tienen un desorden protrombótico de base, usualmente debido a la 

mutación de factor V de Leiden, o a la presencia de anticuerpos antifosfolipido. 

En un estudio de seguimiento de 1-43 ninos con trombosis seno venoso 38% 

tienen déficit neurológico persistente y el 8% mueren. Las convulsiones al inicio 

y la presencia de infartos venosos predicen los resunados neurológicos adversos 

en este grupo de pacientes. 
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Los factores de riesgo para evento cerebro vascular arterial, se pueden 

identificar en aproximadamente 80% de los casos. Los eventos embólicos 

debidos a enfermedad coronaria permanecen como la causa mas común de 

evento cerebro vascular durante la nitlez y pueden ser desencadenados por 

cirugla cateterismo, policitemia y anemia. Otras condiciones predisponentes de 

base para el evento cerebro vascular isquémico en la nitlez incluyen anemia de 

células falciformes, trastornos plaquetarios, anemia por deficiencia de hierro, 

vasculitis inducida por radiación, vasculitis autoinmune, enfermedad de Moya 

Moya, trastornos metabólicos e hiperhomocistinemia.(25) 

Púrpura fulmin•nm. 

La púrpura fulminante resulta de la alteración de los mecanismos 

hemostáticos normales, por lo cual las vias procoagulantes son actividades y se 

alteran las vias anticoagulantes y fibrinoliticas, las deficiencias congénitas y 

adquiridas de proteina S pueden llevar a las trombosis microvasculares 

caracteristicas de la púrpura fulminante. 

Las sepsis meningocócica es una de las causas que conducen a púrpura 

fulminante. El consumo de proteina C, proteina S y antitrombina junto con la 

alteración del complejo de proteina C activada endotelial, contribuye con la 

trombosis asociada a meningococemia. El tratamiento de la púrpura fulminante 

continua siendo un reto, la terapia agresiva con reemplazo de factores de la 

coagulación, plaquetas y fibrinógeno puede todavia ser insuficiente de los 
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pulpejos y ortejos. El reemplazo de proteina C, ha resultado en mejoria 

dramática en ninos con púrpura fulminante aun que se necesitan estudios 

prospectivos grandes con esta terapia. (24) 

COMPLICACIONES DE LA ENFERMEDAD TROMBOEMBÓLICA. 

Embolla pulmonar. 

La extensión de trombosis venosa profunda lleva una mortalidad del 30% 

en las senes de adultos. La mortalidad puede ser disminuida en menos del 2% 

sin embargo, si la embolia pulmonar es reconocida tempranamente y tratada a 

tiempo. Los slntomas clásicos de la embolia pulmonar incluyen dolor torácico, 

disnea, ansiedad y cianosis. La presentación cllnica de la embolia pulmonar 

varia sin embargo 213 partes de los adultos son asintomáticos. Dada la reserva 

pulmonar aumentada, los ninos tienen incluso mayores posibilidades de ser 

asintomáticos. 

La evaluación radiológica con gamagrama de ventilación perfusión es el 

procedimiento diagnóstico de elección para embolia pulmonar. Aunque la 

angiografla pulmonar es el estándar de oro para el diagnóstico de embolia 

pulmonar, es un procedimiento invasivo y no ampliamente usado en ninos. La 

tomografla axial computada y la resonancia magnética se encuentran en 

proceso para ayuda diagnóstico en imagenologia. 
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La venografla tomográfica combinada con la angiografla tomográfica 

helicoidal ha mostrado recientemente una mayor sensibilidad 93% y 

especificidad 97% para el diagnóstico certero trombosis venosa profunda y 

embolismo pulmonar. (27) 

La evaluación de laboratorio para embolia pulmonar debe incluir pruebas 

para activación de la coagulación, además del tamlzaje de rutina para el estado 

subyacente de hipercoagulabilidad. El fragmento del dlmero D detectada por 

ELISA se encuentra ahora disponible. Con un valor predictivo negativo de más 

de un 98% una prueba normal del dlmero O puede virtualmente descartar 

embolia pulmonar. 

El tratamiento de la embolia pulmonar es similar al de la trombosis venosa 

profunda porque son manifestaciones de la misma enfermedad. La experiencia 

con filtros de vena cava inferior en ninos es limitada, pero estos filtros son 

usados en adultos con alto riesgo de tromboembolia pulmonar, en la trombosis 

venosa profunda en extremidades inferiores, en la que la terapia de 

anticoagulación esta contraindicada. Los filtros temporales removibles se 

encuentran actualmente en estudio, reportes iniciales en ninos sugieren un perfil 

seguro, similar al de los adultos. (49) 
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Slndrom• postllebltlco. 

El slndrome postflebltico es una complicaciOn tardla de la trombosis 

venosa profunda caracterizada por dolor, edema, hiperpigmentaciOn, induraciOn 

y ulceraciOn de la extremidad involucrada. El slndrome postflebltlco resultante de 

la hipertensión venosa y la insuficiencia valvular puede ocurrir 5 a 1 O anos 

después del evento trombótico. Esta complicación tardla podría tener un impacto 

mayor en pacientes pediátricos quienes tienen una expectativa de vida mayor. 

Los estudios en adultos han documentado insuficiencia venosa en un 90%. 

claudicación venosa en un 15°/o y úlceras venosas en un 15% en pacientes 

afectados 5 anos después de un evento trombótico. En pacientes con trombosis 

venosa profunda proximal sintomática, el uso de medias de compresión por al 

menos 3 meses puede disminuir la incidencia de desarrollo de síndrome 

postflebítico. 

EVALUACIÓN DE LABORA TORIO. 

Una evolución extensa de laboratorio para estudiar el estado de 

hipercoagulabilidad subyacente debe realizarse en el momento de un evento 

trombótico agudo. Las muestras obtenidas antes de cualquier terapia con 

plasma fresco congelado o con terapia de anticoagulaci6n es esencial para 

interpretar los resultados de laboratorio de forma adecuada. La intetpretación de 

los ensayos funcionales requiere valores de referencia para cada edad. La 
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pruebas genéticas rápida usando reacción en cadena de polimerasa están ahora 

ampliamente disponibles para algunas de las variantes genéticas. Las pruebas 

de los padres pueden ser infonnativas (especialmente si hay historia familiar 

positiva) para identificar nillos con factores de riesgo trombofllicos. Cuando las 

pruebas de laboratorio son inicialmente anonnales, se deben repetir 3 a 6 meses 

después de un evento tromb6tico agudo. Ver Tabla 1. 

ENFOQUE TERAPÉUTICO. 

La terapia para ninos con trombosis ha dependido de la experiencia de 

adultos con anticoagulantes como se resumió en las gulas de la academia 

americana de médicos del tórax. A la fecha estudios controlados para valorar la 

profilaxis óptima de tratamiento en nillos con eventos trombóticos no se ha 

realizado. No es claro si las gulas de tratamiento usadas en adultos se justifican 

porque la epidemiologla y las manifestaciones cllnicas son diferentes a la de los 

adultos. Un número de estudios recientes ha mostrado que los nillos 

particularmente el lactante responden de fonna diferente al tratamiento 

anticoagulante y trombolltico en comparación con los adultos. Estas diferencias 

reflejan cambios en el sistema hemostético durante el desarrollo y requieren 

dosis de anticoagulantes edad dependientes y peso dependientes. (43) 

La terapia de anticoagulación se inicia con heparina, preferentemente con 

heparina de bajo peso molecular. La terapia de inducción con heparina se 
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administra tipicamente por 5 a 10 dfas pero cursos mas largos pueden estar 

indicados para el tratamiento de embolia pulmonar o trombosis senovenosa 

extensa. La transición de la heparina parenteral a la warfarina oral, requiere 

otros 5 a 7 dfas de terapia combinada con heparina y warfarina hasta que se 

alcance una anticoagulaci6n terapéutica con warfarina. Esta terapia combinada 

es crucial en pacientes en los que se presume deficiencia de protefna C o S 

cuyos niveles pueden ser disminuidos por la warfarina. 

La duración total de la terapia de anticoagulaci6n depende de los factores 

de riesgo transitorios y continuos para trombosis. Tres meses de terapia están 

indicados después de la resolución de un evento tromb6tico inicial con factores 

de riesgo resueltos. Si hay obstrucción vascular residual o factores de riesgo 

persistentes se recomienda 6 meses de tratamiento. El tratamiento prolongado 

debe considerarse en la presencia continua de factores de riesgo como 

anticoagulantes lúpicos, caracterfsticas trombofilicas múltiples o de eventos 

trombóticos recurrentes. La terapia de anticoagulaci6n profiléctica a corto plazo 

esta indicada en pacientes de alto riesgo para desarrollar eventos tromb6ticoa. 

(47) 

Te,..pla de ,...mplazo. 

La terapia de reemplazo con plasma fresco congelado o concentrado de 

protefna e son de utilidad sobre todo en los naonatos, para tratamiento de 

deficiencia de protelna C o S homocigoto. Durante el periodo neonatal, los bajos 
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niveles de antitrombina y plasmin6geno pueden mejorar con el tratamiento de 

reemplazo. 

Hepairina Estándar. 

La heparina estándar ha sido el anticoagulante más comúnmente usado 

para la terapia en eventos trombóticos en adultos y ninos. La heparina estándar 

es un ácido glicosaminoglicano que actúa catalizando la antitrombina que inhibe 

las protelnas séricas particularmente el factor lla (trombina), IX y X. En los ninos 

y en recién nacidos, el incremento de la heparina libre y la heparina unida a 

proteinas en plasma, también como los bajos niveles de antitrombina en plasma 

se necesitan mayores dosis. Los efectos adversos asociados incluyen mayor 

riesgo de sangrado, la heparina induce trombocitopenia y el uso crónico 

osteopenia. (28) ((29) 

Heparina de bajo peao molecular (LMWH). 

La heparina de bajo peso molecular es ahora el anlicoagulante estándar 

usado en los eventos tromb6ticos usado en adultos. La seguridad y la eficacia 

de LMWH han sido recientemente demostrada para el manejo y profilaxis en 

eventos tromb6ticos en pediatria. La heparina de bajo peso molecular es 

quimicamente y enzimáticamente, más pequena que la heparina estándar en 

promedio de 4 a 6 kd de medida en comparación con el promedio de la heparina 
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estándar (12-15 kd) Al igual que la heparina estándar, LMWH contiene un 

pentasacárido especifico para la antitrombina, causando un cambio 

confonnacional, que se une al factor Xa y lo inactiva. (43) (48) 

El rango terapéutico para la LMWH tomado 4 horas después de la 

administración es de aproximadamente 0.6 a 1.0 antiXa U/mL y puede 

generalmente alcanzarse con unas dosis de enoxaheparina de 1 mg/kg 

administrada subcutánea cada 12 hrs. Dosis mayores (1.5 mg/kg) administrados 

subcutáneo cada 12 horas se requieren para alcanzar niveles terapéuticos en 

menores de 2 meses de edad. (30) 

Catéteres subcutáneos desarrollados inicialmente para liberación de 

insulina a pacientes diabéticos pueden ser útiles para administración frecuente 

subcutánea de LMWH. la transición a warfarina puede ser dificil y debe ser 

individualizada. Si la terapia con LMWH se continúa a largo plazo se deben 

considerar estudios de la densidad ósea para detectar evidencia temprana de 

osteoporosis. (49) 

Terapia de antlcoagulaclón oral. 

La warfarina actúa por medio de la inhibición de la carboxilación gamma 

de proteínas de la coagulación dependiente de vitamina K producidas en el 

hígado y factores 11, VII, IX y X. La terapia con warfarina puede ser utilizada en 

ninos y monitorizada con el tiempo de protrombina reportada corno rango 

internacional de nonnalización (INR). 
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El objetivo se encuentra entre 2 a 3 de INR para el tratamiento de los 

eventos trombóticos aunque algunos reportes han indicado que podrla 

requerirse un INR menor en ninos comparado con los adultos. Mantener un 

rango terapéutico plantea un reto en ninos cuyos niveles pueden fluctuar con la 

dieta. con medicamentos concomitantes, infecciones virales o trastornos 

gastrointestinales. (32) (43) 

Terapia Trombolitlca. 

La terapia trombolitica con factor activador del plasminógeno tisular 

recombinante (FAPTa) ha sido utilizado exitosamente en neonatos y ninos para 

el tratamiento de eventos trombóticos arteriales y venosos y parece ser segura a 

dosis de 0.1 mg/kg/hr hasta un máximo de 0.5 mg/kg/hr en infusión continua con 

pocos efectos colaterales observados. La combinación de la terapia trombolitica 

(urokinasa) y anticoagulación (heparina). ha sido reportada como segura y 

eficaz en ninos. (43) (47) 

Tromboll•i• directa por catátar. 

Ha sido utilizada en pacientes con trombosis venosa profunda oclusiva 

fleo femoral. 

Los tratamientos actuales recomiendan el uso de factor activador de 

plasminógeno tisular recombinante en bolo de 4 a 5 mg seguido por una infusión 
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de 0.02 a 0.04 mglkg/hr. Problemas técnicos en la posición del catéter, 

sangrado, y ruptura de vasos son complicaciones potenciales. 

Nuev•aTel'llpilla. 

Los pentasacáridos sintéticos e inhibidores directos de la trombina son 

nuevas terapias alternativas a la heparina y las heparinas de bajo peso 

molecular que prometen seguridad y eficacia anticoagulante en nitlos. 

Comparado con las heparinas de bajo peso molecular, pentasacáridos sintéticos 

(una clase de inhibidores altamente efectivos de factor Xa han mostrado reducir 

en forma segura el riesgo de eventos trombóticos en pacientes quirúrgicos de 

fractura de cadera o reemplazo total de cadera. lnhibidores directos de la 

trombina han mostrado disminuir el riesgo de sangrado comparado con la 

heparina estándar en pacientes adultos con intervención percutánea coronaria y 

tiene la ventaja de ser administrados en forma oral. (33)(34)(47) 
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OBJETIVOS. 

Describir el cuadro cllnico de la enfermedad trombótica en pediatrfa, asf 

como la edad de presentación, los factores predisponentes, las localizaciones 

más frecuentes, asf como describir las opciones terapéuticas, y secuelas. 
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JUSTIFICACION. 

Existen varias entidades asociadas a trombosis ya sean adquiridas y 

congénitas existen pocos estudios relacionados con enfermedad trombólica en 

pediatrla, y los pocos casos detectados, no son abordados adecuadamente para 

determinar la etiologla de la trombosis, asl como las presentaciones mas 

frecuentes complicaciones y su tratamiento. 
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MATERIAL Y METODOS. 

Se trata de un estudio observacional de tipo descriptivo retrospectivo de 

reporte de casos del periodo de enero de 1995 a diciembre del 2002. 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN. 

Pacientes hospitalizados del periodo de enero de 1995 a diciembre del 

2002 con evento de trombosis arterial o venosa. independiente de patologla de 

base. 

CRITERIOS DE EXCLUSION. 

Pacientes con diagnostico inicial de evento trombótico, el cual se descartó 

cllnicamente o con estudios de gabinete, posteriormente. 

Para la obtención de la información se revisaron los expedientes del 

archivo cllnico. con diagnóstico de trombosis. 

VARIABLES: 

0 Fecha de ingreso. 

0 Fecha de egreso. 

0 Edad. 

0 Sexo. 

0 Localización 

0 Factores predisponentes 

0 Estudios diagnósticos. 

0 Tratamiento 

0 Secuelas. 
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RESULTADOS. 

Durante el periodo de enero de 1995 a diciembre de detectaron 49 

eventos de trombosis, de los cuales, 30 fueron del sexo femenino (61.2%) y 19 

del sexo masculino (36.6%), la variación de las edades fue desde el nacimiento 

hasta 15 anos. Anexo No 1. 

Con respecto a las edades menores de 1 mes 21 pacientes (24.5%), 4 

pacientes de 1 mes a menores de 1 ano (8.3%), de 1 ano a menores de 3 anos 

10 pacientes (20.4%), de 3 anos a menores de 6 anos 5 pacientes (10.2%), de 6 

anos a menores de 11 anos 6 pacientes (12.2%) y de 11 anos en adelante 12 

pacientes (24.5%). Anexo No 2. 

Los factores predisponentes de los principales la presencia de catéter en 

21 pacientes (42.8%), malignidad en 3 pacientes (6.1%), antecedente de 

aplicación de L-asparaginasa 2 pacientes (4.1 ºA.), SAAF primario 3 pacient

(6.1 o/o), LES + SAAF en 4 pacientes (8.2%), Cardiopatla + endocarditis en 5 

pacientes (10.2%), hipertensión portal en 3 paciente (6.1 %), enfermedad de 

Moya Moya en 1 paciente (2%), trauma en 1 paciente (2%), cardiopatia + cirugía 

en 1 paciente (2%) y trombofilia hereditaria en 5 pacientes (10.2%). Dentro de 

las pacientes con presencia de catéter se encuentran asociadas otras patologlas 

como son prematurez, sepsis, cardiopatlas, malignidad. Anexo No 3. 
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De los estudios de gabinete que se realizaron complementarios para el 

diagnostico de evento trombótico y determinar su localización, fueron 

Ecocardiograma 12 pacientes (24.5%), Tomografla axial computada 4 pacientes 

(8.2%), Resonancia magnética nuclear 2 pacientes (4. 1 %), ultrasonido 3 

pacientes (6.1 %), Ultrasonido doppler 8 pacientes (16.3%), Tomografla axial 

computada + ecocardiograma 2 pacientes (4.1%), Venografla + doppler 1 

paciente (2%), venografla + arteriografla 2 pacientes (4. 1 %), venografla + 

doppler + ecocardiograma 1 (2%), y venografia + ultrasonido + biopsia , 2 

pacientes (4.1%) y 12 pacientes no se realizaron estudios de gabinete (24.5%). 

Anexo No 4. 

Los principales sitios de trombosis fueron en miembros pélvicos en 7 

pacientes (14.3%), miembros superiores en 5 pacientes (10.2%), en vena cava 

superior 6 pacientes (12.2%), trombosis venosa profunda en 5 pacientes 

(10.2%), en corazón 7 pacientes (14.3%), vasos cerebrales en 6 pacientes 

(12.2%), región hepato-esplénica en 7 pacientes, (14.3%), trombosis de pulpejos 

y artejos en 3 pacientes (6.1 %), trombosis renal 1 paciente (2%), púrpura 

fulminante 1 paciente (2%), trombosis de aorta abdominal 1 paciente (2%). 

Anexo No 5 

El tratamiento utilizado en los pacientes vario dependiendo de la 

localización del trombo y sus manifestaciones cllnicas, se realizo trombectomia 

en 8 pacientes (16.3%), se utilizo heparina en combinación con antiagregantes 

plaquetarios y anticoagulantes orales en 11 pacientes (22.4%), 3 pacientes se 

dio tratamiento con ASA (6. 1 %), 1 pacientes recibió solo dipiridamol 
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pacientes con tratamiento con LMWH (6.1%), 3 pacientes recibieron terapia 

trombolftica con estreptokinasa (6.1%), 4 pacientes se dio tratamiento con 

FAPTa en asociación con heparina y LWMH (8.2%), 4 pacientes con terapia de 

heparina, pentoxifilina y ASA (8.2%) y 1 paciente con heparina pentoxifilina y 

dipiridamol (2%) y 11 ninos sin tratamiento anticoagulante (22.4%). Anexo No 7. 

Las secuelas de los pacientes estudiados a su egreso fueron 16 

defunciones (32. 7%), secuelas neurológicas, como crisis convulsivas, 

hemiparesia fasciocorporal amaurosis entre otras en 9 pacientes (18.4%), dano 

hepático en 2 pacientes (4.1%), y amputación en 1 paciente (2%), asi como 

ninguna secuela en 21 pacientes (42.9%). Anexo 7. 
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DISCUSIÓN. 

La enfennedad trombótica es cada vez más frecuente en la edad 

pediátrica por lo que el pediatra debe estar preparado para detectar a tiempo 

estos eventos y conocer las causas más frecuentes asl como sus 

complicaciones, ya que estos eventos se han incrementado debido al temprano 

reconocimiento de eventos trombóticos. Dado que en la edad pediátrica y sobre 

todo en los recién nacidos son de alto nesgo por la baja actividad de los 

factores anticoagulantes incluyendo antitrombina 111, protefna C, y protefna S. (3) 

A partir de los 6 meses de edad los niveles de factores de coagulación, 

son similares a los del aduno y se ha reportado la incidencia de 0.7 a 1.9 por 100 

000 ninos por ano. (4). 

Las alteraciones hereditanas protrombólicas se sospechan cuando existe 

trombosis sin causa aparente o eventos trombóticos recurrentes o trombosis en 

sitios inusuales, la causa principal es la deficiencia del factor V de Leiden, 

seguido de la mutación de protrombina 20210A, deficiencia de antitrombina 111, 

deficiencia de protefna c. deficiencia de protefna S. Homocistinurla y 

disfibnnogenemia entre otros. {35). 

En el estudio encontramos 5 pacientes con trombofilia hereditaria, de los 

cuales 2 pacientes presentaban homocistinurla, 1 paciente deficiencia de 

protefna C, 1 paciente deficiencia de protelna S, y 1 paciente disfibnnogenemia. 

Lo que constituye un 10% de todos los eventos trombóticos estudiados en este 

hospital. 
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Los factores de riesgo adquiridos son la causa mas frecuente de 

trombosis y de ellos se relacionan un 50% a catéter y ocurren en el sistema 

venoso superior. Existen 2 grupos etéreos, la primera durante la lactancia 

temprana y la segunda alrededor de la pubertad donde en conjunto suman 

aproximadamente el 70o/o de los eventos tromb6ticos en los ninos (2) (35). 

Los pacientes estudiados fueron 49 de los cuales 19 fueron masculinos 

(38.8%) y 30 femeninos (61.2%), con edades desde menores de 1 mes hasta 15 

anos, donde las edades de presentación mas frecuentes fueron en menores de 

1 mes (24.5%) en 12 pacientes y de 11 anos en adelante 12 pacientes (24.5%), 

de acuerdo con la literatura los grupos de lactancia temprana y adolescentes en 

nuestro estudio fueron 28 pacientes (57.2%), asl como los eventos adquiridos 

relacionados a catéter en 21 pacientes (42.9%). 

La terapia para ninos con trombosis ha dependido de la experiencia de los 

adultos, ya que los ninos responden de forma diferente, en especial los 

lactantes ya que estos requieren dosis anticoagulantes dependientes de edad y 

peso (43). 

El enfoque terapéutico generalmente se inicia con heparina estándar, el 

anticoagulante mas usado en ninos y adultos, también se recomienda heparina 

de bajo peso molecular (LMWH), posteriormente si las condiciones lo permiten 

se debe utilizar la anticoagulaci6n oral. (32). 

El factor activador del plasmin6geno tisular recombinante activado FAPTa 

se ha utilizado exitosamente en neonatos para el tratamiento de trombosis 

arteriales y venosas. La combinación de urokinasa y heparina también se ha 
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reportado segura y eficaz. Las nuevas terapias como son los pentasacáridos 

sintéticos e inhibidores directos de la trombina son nuevas altemativas a la 

heparina y a la heparinas de bajo peso molecular que prometen seguridad y 

eficacia anlicoagulante en nil'los. (33)(34)(47). 

Los pacientes estudiados que presentaron evento de trOfT1bosis, la 

mayoria recibieron terapia con heparina sola o en asociación con otro 

anticoagulante o antiagregante en 11 pacientes (22.4%), se utilizo en 3 

pacientes FAPTa en asociación con otro anticoagulante (6.1 %) y se utilizo 

terapia trombolitica con estreptokinasa en 6 pacientes (12.2%) de los cuales 5 

se hablan realizado trombectomla. (10.2%). No existe una gula terapéutica para 

el tratamiento de trombosis en pediatrla como tal por lo que la mayorla de los 

tratamientos son basados en la experiencia en adultos 

Las secuelas en los pacientes estudiados en este periodo se presentaron 

16 defunciones (32.7%) presentaron secuelas neurológicas en 9 pacientes 

(18.4%) como las causa mas importantes, ya que 21 pacientes no presentaron 

ninguna secuela (42.9%), se deduce, que si es detectado a tiempo el evento 

trombólico y se inicia tratamiento oportuno las secuelas son mlnimas y 

dependiendo de la localización, asl como complicaciones a nivel neurológico, y 

otros órganos como ril'lón o hlgado y tan graves como la muerte. 
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CONCLUSIONES. 

1 .- La trombosis en pediatrfa es un problema frecuente que afortunadamente se 

sospecha más a tiempo evitando el desarrollo de secuelas a largo plazo. 

2.- De acuerdo con lo descrito en la literatura se observa una tendencia del 

problema a ser este más frecuente en lactantes menores (naonatos, menores 

de 1 ano y en adolescentes), lo cual probablemente pudiera estar asociado con 

los factores propios de dichas etapas; por que en el naonato tenemos 

desequilibrios hemostáticos propios de la edad que probablemente incrementan 

el riesgo, además de padecimientos graves asociados. 

3.- Dentro del grupo de adolescentes se observa con mayor frecuencia la 

asociación de SAAF y procesos autoinmunes lo cual es compatible con la 

literatura. 

4.- En comparación a lo descrito en la literatura los sitios más frecuentes de 

trombosis fueron en corazón y vasos cerebrales seguidos de miembros 

superiores e inferiores. 

5.- Llama la atención que la trombofilia hereditaria es detectada con frecuencia 

(10%) de los eventos trombóticos ocurridos en el hospital, por lo que es 

conveniente realizar un tamizaje en pacientes con eventos trombóticos. 

6.- Dentro de los factores de riesgo adquiridos, encontramos como agente 

causal el agente causal el uso de catéteres venosos lo cual es compatible con la 

literatura. 
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7.- No existe dentro del protocolo terapéutico en el hospital un criterio uniforme 

en el manejo de ninos con trombosis, por lo que se debe de dar importancia a 

este problema y unificar criterios para un mejor abordaje terapéutico. 

8.- Dentro del abordaje de diagnostico de trombosis es importante la venografla 

ya que es el estándar de oro y no por ser dificil en ninos debe ser menos 

utilizado. 

9.- La trombosis en pediatrla es un problema importante de mortalidad (32.7%), 

en ninos con padecimientos graves que son atendidos en el Hospital Infantil de 

México, asl mismo la secuelas neurológicas ocupan un lugar importante 

(18.4%). De ahl la importancia de un diagnóstico y manejo oportuno de la 

trombosis en ninos. 
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ANEXO No. 3. FACTORES PREDISPONENTES. 

FACTOR 
CATETER 

CATETER+ 
SEPSIS 

CATETER+ 
MALIGNIDAD 
CATETER+ 

CARDIOPATIA 
CONGÉNITA 
CATETER+ 

PREMATUREZ 
CATETER + 

SEPSIS + 
PREMATUREZ 

CATETER + 
SEPSIS + 

CARDIOPATIA 
CONGÉNITA 
MALIGNIDAD 

L-
ASPARGINASA 

SAAF* 
LES*+SAAF 

CARDIOPATIA + 
ENDOCARDITIS 
CARDIOPATIA + 

CIRUGIA 
TRAUMATISMO 
HIPERTENSiON 

PORTAL 
ENF. MOYA 

MOYA 
TROMBOFILIA 
HEREDITARIA 

TOTAL 

FRECUENCIA PORCENTAJE % ACUMULADO. 
3 6.1 6.1 
3 6.1 12.2 

2 

1 4.1 16.3 

5 2 18.4 

3 10.2 28.6 
.· 
· .. 

4 ·''·· l-~~,,FG0 
6.1 34.7 

·'.: .• 
3 ., ........ ""''' 8.2 42.9 
2 -'.'; f:;;;;i~\~.·.· 6.1 49 

. 

3 "·-::' ~',~;:tri'':;--·;~.~ ·- 4.1 53.1 
4 -::e:;:~. 6.1 59.2 
5 :;;: ·;'C;:J.;:)c 8.2 67.3 

1 -cc:c:: .. ··' 10.2 77.6 
·' ,·····. 

1 
3 

1 

5 

49 

2 
2 

6.1 

10.2 

100 

TESIS CON 
FALLA DE OBIGEN 

79.6 
81.6 

87.8 

100 





ANEXO No. 5. SITIO DE TROMBOSIS. 

SITIO FRECUENCIA 
MIEMBROS 7 
PELVICOS 
MIEMBROS 5 
SUPERIORES 
SXVENACAVA 6 
SUPERIOR 
TROMBOSIS 5 
VENOSA 
PROFUNDA 
CORAZON 7 
VASOS 6 
CEREBRALES 
HE PATO· 7 
ESPLENICA 
PURPURA 1 
FULMINANTE 
PURPEJOS. 3 
ORTEJOS 
RINON 1 
AORTA 1 
ABDOMINAL 
TOTAL 49 

PORCENTAJE o/o ACUMULADO 
14.3 

10.2 

12.2 

10.2 

14.3 
12.2 

14.3 

2 

6.1 

2 
2 

100 

14.3 

24.5 

36.7 

46.9 

61.2 
73.5 

87.8 

89.8 

95.9 

98 
100 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 



ANEXO No. 6. TRATAMIENTO UTILIZADO. 

MEDICAMENTO FRECUENCIA 
NINGUNO 11 
HEPARINA+ 11 
ACIDO ACETIL 3 
SALICILICO. 
DIPIRIDAMOL 1 
LMWH 3 
TROMBECTOMIA 8 
ESTREPTOKINASA 3 
FAPTa 4 
HEPARINA+ 1 
PENTOXIFILINA + 
DIPIRIDAMOL 
HEPARINA+ 4 
PENTOXIFILINA + 
ASA 
TOTAL 49 

PORCENTAJE % ACUMULADO. 
22.4 
22.4 
6.1 

2 
6.1 
16.3 
6.1 
8.2 
2 

8.2 

100% 

22.4 
44.8 
51 

53 
59.1 
75.4 
81.5 
89.7 
91.7 

100 

TEST(' C'ON 
FALLA DE ORIGEN 
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ANEXO 7. SECUELAS (GRÁFICA No 7). 
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