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Definicion

La coagulacion intravascular diseminada (CID) es
un sindrome caracterizado por la activacion sisté-
mica de la coagulacion que genera la formacion de
fibrina intravascular con trombosis de los vasos de
pequeiio y mediano calibre. Estas alteraciones com-
prometen el adecuado flujo sanguineo de los dife-
rentes drganos, que unido a alteraciones metabolicas
y hemodinamicas, contribuye a la falla multiple de
organos). Ademas, el descenso de las plaquetas,
consumo de factores de la coagulacion y la altera-
cion de la fibrindlisis predisponen a complicaciones
hemorragicas®.

Los estudios sobre el diagnostico y tratamiento de
CID en pediatria son muy escasos®>. El manejo
hematoldgico de pacientes pediatricos con CID ha
sido extrapolado de las recomendaciones estableci-
das para adultos.
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Etiologia

Las manifestaciones clinicas y las alteraciones de la
hemostasia pueden variar de acuerdo a la condiciéon
clinica que desencadena la CID. Las entidades cli-
nicas que se asocian con mas frecuencia a CID en
Neonatologia y Pediatria son:

e infecciones
e trauma
* quemaduras

» anomalias vasculares (neoplasias y malforma-
ciones vasculares)

* neoplasias hematoldgicas y tumores sélidos
* picaduras de arafias y envenenamiento ofidico
* reacciones transfusionales

* sindrome de microangiopatia trombotica (pur-
pura trombocitopénica trombotica , sindrome
urémico hemolitico)
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La purpura fulminans (PF) post-infeccion es una en-
tidad desencadenada por diversos microorganismos
y se caracteriza por presentar necrosis cutanea, CID,
fallo multiple de 6rganos y morbimortalidad eleva-
da. Estos agentes infecciosos ocasionan lesiones cu-
taneas purpuricas por trombosis de la microcircula-
cion de la dermis y hemorragia perivascular que, en
algunos casos, evolucionan a bullas y finalmente a
areas necroticas y gangrena periférica. En la PF aso-
ciada a Neisseria meningitidis se ha observado una
fuerte correlacion entre la extension de las lesiones
cutaneas, la severidad de la deficiencia adquirida
de proteina C y la evolucion clinica desfavorable,
mientras que en la convalecencia de infecciones por
varicela o Streptococcus 8 hemolitico se ha descrito
que la PF estd asociada a una deficiencia transitoria
de proteina S mediada por autoanticuerpos®®. El
sindrome antifosfolipido catastréfico y la tormenta
trombotica son las entidades con caracteristicas cli-
nicas y bioquimicas a considerar como diagndsticos
diferenciales.

Fisiopatologia

La fisiopatologia de la CID incluye la activacion de
diversas vias de la hemostasia asociada a una res-
puesta inflamatoria sistémica y activacion de com-
ponentes del sistema inmunologico™.

Diagnostico

Se han propuesto puntajes por la Japanese Ministry
of Health, Labor and Welfare JMHLW)©, la Inter-
national Society on Thrombosis and Haemostasis
(ISTH/SSC de CID)? y la Japanese Association of
Acute Medicine (JAAM)® para el diagnostico de
CID en adultos.

Estos puntajes no han sido validados en neonatos y
nifios con CID para determinar su valor diagnostico
y pronostico. Un estudio retrospectivo realizado en
pacientes pediatricos en estado critico relacionado
a multiples condiciones clinicas concluy6 que los
puntajes del ISTH y de la JAAM son ttiles para el
diagnostico de CID, que se asocian con la mortali-
dad al dia 28 y que se correlacionan con otros punta-
jes de severidad clinica pediatrica® (Tabla 1).

Variables 0 1 2 3
Sociedad Internacional de Hemostasia y Trombosis (ISTH)
Plaquetas (x103/uL) >100 >=5() <50 ---
Dimero D (ng/mL) <=1 - 1-5 >5
Fibrinogeno (g/L) >1 <1 - -
Tiempo de protrombina (seg) <3 33y <6 %6 -
Asociacion Japonesa (JAAM)
SRIS* 0-2
>=80y <120 6 30% <80 0 50% de
Plaquetas (x10%/uL) >=120 de disminucion en -—- disminucion en 24
24 horas horas
Tiempo de protrombina (razén) - <1.2 - >=1.2
s e famein 8| ey |
Criterio de SIRS
Temperatura >38.5° 0 <36°
Taquicardia definida como una frecuencia cardiaca >2 SD por encima del normal para la edad.
Bradicardia definida como una frecuencia cardiaca media menor al percentilo 10 para la edad en ausencia de estimu-
lo vagal, drogas bloqueantes o CHD.
Frecuencia respiratoria media >2 SD por encima del normal para la edad o ventilacién mecanica por un proceso agudo
Recuento leucocitario elevado o disminuido para la edad o >10% de neutréfilos inmaduros
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El British Committee for Standards in Haematolo-
gy (BCSH)®, la Japanese Society of Thrombosis
and Hemostasis (JSTH)!? y la Italian Society for
Thrombosis and Haemostasis (SISET)"" han publi-
cado guias para el diagnostico y tratamiento de CID
en adultos. En un intento de armonizar estas tres
guias, miembros del Subcomité (SSC) de CID del
ISTH publicaron su posicion respecto al diagndstico
y tratamiento de este sindrome en adultos!'?.

No existe una unica manifestacion clinica o prueba
de laboratorio que tenga la sensibilidad y especifici-
dad adecuadas para confirmar el diagnostico de CID.
El puntaje debe utilizarse en pacientes con una con-
dicion clinica que haya sido reconocida como aso-
ciada a CID.

Las pruebas de laboratorio utilizadas en los diferen-
tes puntajes son: el recuento de plaquetas, tiempo
de protrombina, dosaje de fibrindgeno y productos
de degradacion de fibrindgeno/fibrina y/o dimero
D. La observacion del frotis de sangre periférica es
fundamental para el diagnostico de anemia microan-
giopatica (esquistocitos) y trombocitopenia. Estas
pruebas se encuentran disponibles en la mayoria de
los laboratorios. Al ser la CID un proceso dindmico,
el uso combinado de estas pruebas de coagulacion y
su repeticion en el tiempo contribuyen a establecer
el diagnostico de este desorden.

El dosaje de fibrindgeno ha sido ampliamente utili-
zado para el diagnostico de CID. Sin embargo, al ser
un reactante de fase aguda, sus niveles plasmaticos
pueden permanecer dentro de los niveles normales a
pesar del consumo continuo.

Se han propuesto modificaciones a los puntajes de
CID en relacion a la relevancia terapéutica’>'». Un
extenso ensayo clinico aleatorizado en adultos con
sepsis que omitio considerar los niveles de fibrind-
geno en el puntaje del ISTH observo disminucion de
los niveles plasmaticos de fibrinogeno (< 2 g/L) en
2.9 % de los pacientes'?.

La eleccion del marcador de lisis de fibrina, la prueba
de laboratorio a utilizar para su dosaje y los valores
de corte en DIC son puntos a definir en nifios.

Hasta la actualidad, no se han reportado las frecuen-
cias de las alteraciones de la coagulacion asociadas a
las diferentes entidades clinicas ni su sensibilidad y
especificidad para el diagndstico de CID en pediatria.

Tratamiento
El punto fundamental para el manejo de la CID es el
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control de la enfermedad de base que la origind y la
aplicacion precoz de las medidas de soporte.

Uso de componentes sanguineos (concentrados de
plaquetas, plasma fresco congelado (PFC), criopre-
cipitados) y hemoderivados (concentrados de anti-
trombina, fibrindgeno y proteina C)!%12),

No se recomienda el uso de componentes sangui-
neos en el paciente asintomatico que solo tiene alte-
raciones de las pruebas de coagulacion.

La transfusion de componentes sanguineos debe re-
servarse a pacientes con sangrado activo o con alto
riesgo de sangrado por procedimientos invasivos.
Se sugiere la transfusion de concentrado de plaque-
tas en el paciente con sangrado activo con cifras <
50x10°/L y en los pacientes que no tienen sangrado
con valores entre 10 y 20x10°/L. Estas cifras de re-
cuento de plaquetas se basan en estudios realizados
en pacientes con trombocitopenia secundaria a qui-
mioterapia.

El plasma fresco congelado (PFC) podria ser util
en el paciente con sangrado y alargamiento del TP
(>1.5 el valor normal). No hay evidencia de que el
uso de PFC detenga la activacion de la coagulacion.
Ademés, se requiere grandes volumenes para nor-
malizar los niveles plasmaticos de los factores de la
coagulacion.

El uso de crioprecipitados o concentrado de fibri-
négeno estaria indicado cuando los pacientes con
sangrado presentan una hipofibrinogenemia severa
y persistente (< 100 mg/dl) a pesar del uso de PFC.

La proteina C activada recombinante humana
(rhAPC) (dotrecogina alfa activado, Xigris®) en ni-
flos con sepsis no fue eficaz para reducir la morta-
lidad al dia 28, mientras que los pacientes menores

de 2 meses de vida que recibieron thAPC presenta-
ron mas episodios de sangrado en sistema nervioso
central comparado al grupo placebo®.

El concentrado de proteina C plasmatico se reco-
mienda para el tratamiento de la purpura fulminans
congénita y adquirida asociadas a deficiencia de
proteina C®9,

Si bien se ha publicado el uso de factor VII activa-
do recombinante en pacientes pediatricos con CID
y sangrado, no hay evidencia cientifica que permita
recomendar su administracion.

No hay ensayos clinicos aleatorizados ni consenso
sobre uso de heparina en pacientes pediatricos con
CID y necrosis cutanea, necrosis acral o purpura ful-
minans. La administracion de otros componentes del
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sistema hemostatico (concentrado de antitrombina,
inhibidor de la via del factor tisular, trombomoduli-
na humana recombinante) no ha disminuido la mor-
talidad en adultos con CID.

El uso de agentes antifibrinoliticos no esta recomen-
dado en la terapia de la CID. Se ha utilizado acido
tranexamico en los pacientes con leucemia promie-
locitica con CID e hiperfibrinolisis'®.
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