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HEMOSTASIS FETALY NEONATAL

*Componente hemostasia no atraviesan la BHE.

*Incompleto al nacer

*Plaguetas: detectadas desde las 5 semanas y a las 22 semanas de gestacion valores similares al
adulto.

*Prematuros (< 30 sem): deficiencia receptores alfa adrenérgicos en la membrana de las plaquetas.

*Aumento VWF



Estudios

Reverdeau- Moalic : medicion de agentes procoagulantes y coagulantes en corddn fetal
19-29 semanas

30-38 semanas: V-VII-VII (45-50% valor adulto)

Saloovara y cols: medicion factor II-V-VI-X < 24-27 semanas Vv/s 34-36 semanas

Andrew y cols : 30-36 semanas
Factores dependientes de vitamina k, factores cohesion e inhibidores: 25-70% valor adulto

Factor VIlI-Fibrinogeno-vWF: 70-140% valor adulto



Factores coagulacion—> maduracion hepatica

Anticoagulantes
Orales

Disminuye
efecto
coagulante

Embarazo aumento generacion trombina

Placenta: presencia de dermatan sulfato, el cual

reduce incidencia trombosis.

Dermatan sulafato en prematuros no se ha investigado




Trombosis por catéter de vena umbilical
*Causa mas comun de trombosis en RNPT ,( L

superior vena cava

right atrium
ductus venosus

*Utilidad: monitoreo, fluidos, medicamentos.
lateral segmental
portal vein

inferior vena cava,

‘Incidencia 21-71%

—~medial segmental
" portal vein

umbilical recess

‘Trombosis de vena renal, vana cava inferior y
portal vein

vena porta.




Factores de riesgo y diagndstico

tamafo catéter septicemia
oclusion del vaso deshidratacion
infusion soluciones hematocrito > 55%
material catéter peso< 1250 grs

permanencia



Métodos diagndsticos

Venograma: gold estandar (S-E).
Acceso dificil

Alta radiacion

Venograma por resonancia magnética:

Imagen no invasiva
Precisa y sensible.

Ecografia doppler: mas utilizada.



Trombosis por catéter de arteria umbilical

*Monitorizacion de presion arterial y gases en sangre

‘Incidencia 9%-28% (autopsias)

Factores de riesgo

hipoxia
hipercoagulabilidad
sepsis

duracidén catéter

calibre arteria umbilical



Trombosis arterial

Clinica: en general asintomaticos.

Isquemia extremidades, insuficiencia renal e hipertension arterial.

‘Diagndstico: angiografia gold estandar.

ecografia doppler

*Consecuencias: hipertension renovascular, claudicacidn, paraplejia.



Trombosis por otros dispositivos arteriovenosos

Catéter central de insercion periférica: nutricion parenteral

Catéter venoso central: alternativa al catéter venoso umbilical.

Clinica: variable, edema, dolor, decoloracion EESS.

Catéter venoso central: trombo intracardiaco puede producir embolia pulmonar, accidente
vascular embodlico.

Diagnostico: ecografia doppler o venograma (gold estandar)

Complicaciones: circulacién colateral térax y cuello, sepsis catéter.



Trombosis vena renal

*Causa mas frecuente de trombosis espontanea en prematuros.
*Incidencia : 13 /100.000 NV en UCIN.

Revision retrospectivo: 70% trombosis vena renal
64% rindn izquierdo
28,7% en < 36sem

67,2% sexo masculino



Trombosis vena renal

Factores de riesgo

Mutacion del Factor V Leiden

Factores genéticos Protrombodticos
Deshidratacion
Sepsis — shock

Diabetes materna




Trombosis vena renal

Clinica: hematuria, masa abdominal palpable, trombocitopenia.

*Complicaciones: coagulo en vena cava inferior, hemorragia suprarrenal,

hipertension, insuficiencia renal aguda y muerte.

*Diagndstico: Ecografia doppler renal (92%)



TRATAMIENTO

*Escasez de guias: duracion, dosis.

*Riesgo-beneficio individual: hemorragia

*Heparina no fraccionada: estandar




Heparina no fraccionada

*Trombos tamafo significativo, sin amenaza vital.

*Evento agudo, a corto plazo.

*Menor incidencia trombocitopenia, vida % corta, protamina como antidoto.




Heparina bajo peso molecular
*Utilizada en UCIN

*Estabilidad farcodindmica, ruta menos invasivsa, menor dosificaciéon, menor monitoreo .

*Enoxaparina subcutanea: comparaciéon en RNPT v/s RNT: se requiere mayor en RNPT para alcanzar en nivel
anti-Xa.

« Afectada por cardiopatias, dafio hepatico y renal
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Activador tisular del plasminégeno recombinante (r-tPA)

-Agente fibrinolitico

Tissue plasminogen

i i activator (tPA)
*Corta vida media - \Asmmoceu
Plasminogen activator o f(Z‘ITith«; }r<1la. Xlla

. . . inhibitor 1 & 2 ~
[ ]
Baja antigenicidad 3 /:Asmm .
azx-antiplasmin

Urokinase \

*Niveles de plasminégeno menor en RNPT se requieren

az-macroglobulin

v
FIBRIN 2< FIBRIN DEGRADATION
dosis mas altas. /. T PRODUCTS

. THROMBIN —# Thrombin-activatable
*Plasma fresco congelado: aumenta plasmindgeno fibrinolysis inhikitor

*0,01-0,5 mg/kg/hr



Parche nitroglicerina y otros

*Vasodilatacién de musculo liso, aumento flujo sanguineo y circulacion colateral.

*Anticoagulantes orales: profilaxis y tratamiento a largo plazo en cardiopatias cianéticas.

‘Tromboembolismo arterial: trombectomia




Metodos Diagnosticos
a proposito de casos clinicos

INTERNA MARCELA GALLO FERNANDEZ
UNIVERSIDAD SAN SEBASTIAN

Puerto Montt 22 de Marzo 2016



Caso Clinico clasico (no publicado)

*Paciente &, RNT 37 semanas, PEG.

*Embarazo controlado, que cursa con preeclampsia.

*Parto por cesarea de urgencia por bradicardia fetal 2 desprendimiento de placenta
*Hospitalizacion en UCl y Cateterismo de la Arteria Umbilical por cuadro de Asfixia perinatal
*Al 10° ddv presenta aumento de cifras de presion arterial y ausencia de pulsos de EEII

*Sospecha diagnodstica: trombosis arterial secundaria a catéter umbilical.



Angiografia con contraste

Gold estandar

Angiotomografia Aorta Abdominal

> sensibilidad T LTRSS

>especiﬁcidad g g - \ origen a las arterias de los
1l “‘Ial't arterias que se dirigen a

‘_\ ‘;\ La Aorta Abdominal da
Y organos abdominales y
- finalmente se divide en las
erlas
v renales.’ cada pierna (Arterias
A ) ¢! lliacas - Femorales)

> farteria |
No utilizado en recién nacido: Ak -Tt'mesentérica
Estado clinico del paciente (55
Invasivo
Cateterismo

Angiografia por cateterismo

Medio de contraste B0 A, o corta distal y sisterna

arterial lliaco-femoral.

Radiacion

Bibliografia 1. 2.3. 4



Ecografia Doppler

Ventajas:

No invasiva
Facil de realizar
Inocuo

Alta sensibilidad

Alta especificidad (cercana al 90%)
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Eco Convencional rindn derecho
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IR: Velocidad sistélica max — Velocidad telediastdlica

Indice de Resistencia Velocidad shstdlcn max

IR conservado: < 0,70, parénquima
IR elevado > 0,85 oclusién instalada
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Colombia Médica Vol. 40 N° 1, 2009 (Enero-Marzo)

Trombosis de la arteriarenalen unrecién nacido.
Presentacion de un casoy revision

Ana Lucia Torres, MD', Javier Torres, MD?, Jorce AnprEs CiFuenTes, MD3

RESUMEN

Se describe un neonato que presenta cifras tensionales elevadas y ausencia de pulsos en miembros inferiores en su cuarto
diade vidadespués de la colocacion de un catéter umbilical arterial, evidenciando trombosis en arteriaaorta v renal izquierda.
Serealizo gammagrafiacon MAG 3 que mostro exclusionrenal izquierda y angioresonanciade aorta y renal izquierda. Se inicio
manejo con heparina no fraccionada y estreptoquinasa durante 6 horas. Se recupero totalmente el compromiso en miembros
inferiores, mejorando cifras tensionales a los pocos dias. Estudios de seguimiento de funcion renal y crecimiento evidencian
flujo de arteriarenal izquierday algo de funcion. Se describe mejoria con tratamiento anticoagulante y trombolitico de unrifion
neonatal a pesar de sufrir isquemia prolongada.

Palabras claves: Trombosis aorta; Trombosis renal; Hipertension neonatal; Isquemia renal;
Anticoagulante; Trombolitico.



Caso clinico

*RNPT 34 sem, &, Peso 2035g.

*Nace con signos de dificultad respiratoria.

*Se realiza cateterismo de la arteria umbilical

*4° ddv PA elevada y al 7°ddv acrocianosis, no deteccion de pulsos y presion arterial en EEII
-8°ddv se retiran catéteres umbilicales, persiste cuadro.

*Ecocardiograma: trombo a nivel de la Ao

*9° ddv eco doppler abdominal confirma trombo parcial de Ao y trombo completo de A renal izq
sin flujo sanguineo.




Ecografia Doppler

Colombia Médica Vol. 40 N° 1, 2009 (Enero-Marzo) Colombia Médica Vol. 40 N° 1, 2009 (Enero-Marzo)
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Figura 1. Ecografia abdominal, octavo dia de vida. Se evidencia trombo en aorta
abdominal que obstruye parcialmente Figura 2. Ecografia doppler renal, noveno dia de vida. Se evidencia ausencia de flujo
arteria renal izquierda



Gammagrafia renal MAG 3

*También llamado: renograma isotépico W
*Utiliza radioisétopo mercaptoacetilglicina(Tc-99m-MAG3) “ a ' a

*Permite estudio dinamico en dos fases:

« 1) Fase Angiogréfica: evalla flujo sanguineo renal. u n n a
© 2) Fase Nef afica: [Ua la funcidn y excrecion l. - .
) Fase Nefrografica: evalua la funcién y ex ion rena a a “ '1

Distinto mecanismos de excrecion con 99mTc-DTPA “El MAG3 esta especialmente indicado en nifios,
pacientes con insuficiencia renal, transplantados renales y en la evaluacidn de hipertension renovascular.
Se excreta por filtracidon glomerular y secrecidn tubular, a diferencia del DTPA que sdélo presenta filtracion
glomerular”



Gammagrafia renal MAG 3

Curva de rindn

Vista posterior derecho

Figura 3. Gammagrafia renal MAG 3 sin evidencia de perfusion renal izquierda y exclusién
funcional secundaria. Rindén derecho con leve compromiso de la funciéon tubular




Angio-resonancia

Figura 4. Ahgio-resonancia de la aorta abdominal y renal realizada a los 28 dias de vida.
Se evidencia flujo sanguineo hacia miembro inferior izquierdo, persistencia del trombo a
nivel de aorta, ausencia de flujo renal izquierdo y disminuciéon en tamano



Colombia Médica Vol. 40 N° 1, 2009 (Enero-Marzo)

Trombosis de la arteria renal en un recién nacido.
Presentacionde uncasoy revision

Ana Lucia Torres, MD?, Javier Torres, MD?, Jorce ANDRES CiruenTes, MD3

Al 9ddv se manejé con estreptoquinasa x 6 hrs y heparina no fraccionada.

Al 16 ddv aun PAV elevada

Al 17avo ddv (8° dia de tto) perfusion y pulsos de EEIl se recupera totalmente.
Manejo ambulatorio con propanolol y warfarina

A los 3 meses: Doppler con crecimiento indice resistencia y gammagrafia con funcion del mismo
rindn.

A los 6 meses: PA, creatinemia, crecimiento y desarrollo normales. Eco doppler con indice resistencia
de < tamano, pero flujo presente.



Actividad Anti-factor Xa

ANTICOAGULACION EN PEDIATRIA. 4LQUE HAY DE NUEVO?

M? Angeles Dasi Carpio, Bienvenida Argiles Aparicio, Sara Izquierdo Sebastid
Unidad de Hematologin Pedidtrica. Hospital Universitario y Palitécnico Lo Fe. Volencio



Actividad Anti-factor Xa

TRABAJO ORIGINAL

La importancia de la determinacion del Factor X activado

para la anticoagulacion con heparinas de bajo peso molecular:
Experiencia en el Hospital San Juan de Dios, 2009-2011
(Primer Reporte)

Dra. Lizbeth Salazar-Sanchez'?, Dr. Allan Ramos®*, Dr. Jorge Arauz'?, Dr. Juan José Madrigal™?, Dra. Mayra Cartin B."* & Dr. Daniel Guzmdn'
1. CIHATA, Universidad de Costa Rica.

2. Escuela de Medicina, Universidad de Costa Rica.

3. Servicio de Cardiologia, Hospital San Juan de Dios.

4. Seccion de Medicina, Hospital San Juan de Dios.

5. Escuela de Salud Pablica, Universidad de Costa Rica.

Recibido 26-VI-2012.  Aceptado 24-1X-2012



Utilidad Clinica

*Control de terapia con heparina bajo peso molecular (Enoxaparina, Clexane, Fragmin, Fraxiparina).

*Determinacion de actividad anti factor Xa.
*Determinacién cuantitativa de heparina bajo peso molecular y ajustar rango terapéutico.

SE UTILIZA EN:

*Estados pro-trombéticos, con variaciones terapéuticas: ancianos, embarazadas, pacientes con TFG <30ml/min

y niflos < 2 afios.



Farmacocinética

*Heparina: polisacarido que posee una alta

afinidad por Antitrombina III. | \ﬁ?
AMPLIFICACION
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<, _ Red de Salud
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Sistema de Informacion de Examenes, SINFEX
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Medicion de Actividad de Factor Xa
Actualizado en Mayo de 2015 por TM Pablo Riguelme M.
Revisado y Aprobado por Dr. Diego Mezzano.

Preparacion del Paciente :  Ayuno de 4 horas

Muestra Requerida * m 1 Tubo de sangre con citrato de sodio al 3.2 % ( 4.5cc ) ( tapa celeste )

Estabilidad de la Muestra : Masctra T° Ambiente Refrigerada Congelada

(20 - 25 °C) (2 -8°C) (-80°C)
Sangre Total - i .
Eltrato-de sodia 8 horas No aplica No aplica
Plasma - Citrato o &joras 1 mes
(doble centrifugado) | (doble centrifugado)

Condiciones de Envio al Laboratorio : Dentro de Santiago y en el dia
Sangre Total con citrato de Sodio: Ambiente SI
Plasma citratado. Congelada SI



Protocolo de Envio

*Se deben extraer las muestras 3-4 hrs post inyeccion de Heparina de bajo peso molecular.

*Guardar en hielo seco
*Traslado via aérea

*Costo aprroximado. $28.000 + costo de envio ($250.000 aprox)



Actividad antitrombotica

* Como en el adulto, el objetivo terapéutico es conseguir un nivel de anti-Xa entre 0,5-1 U/mL a las 4 horas de la
administraciéont?,

Tabla 2
Valores de Anti-Factor Xa y tipo de anticoagulacion de los pacientes, seguin género

- Valores Tipo Anticoagulacién® Hombrfs Mujere; Totalf
Anti-Factor Xa Ul/mL N=17 (%) N=17 (%) N=34 (%)

<0,4 Ul/mL No anticoagulado 211,7% 15,8% 318,8%
0,4a<0,8 Ul/mL Profilactico 4 23,5% 847,1% 12 35,3%
0,8-1,2 Ul/mL Terapéutico 1164,7% 847,1% 19 55,9%

*  Las concentraciones terapéuticas de enoxaparina: actividad anti-Xa se encuentran entre 0,6 y 1,0 Ul/mL en el caso del tratamiento del tromboembolismo venoso (22). Entre 0,5y
1,2 Ul/mL para el sindrome coronario agudo.
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