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Monitoreo de la terapia antitrombotica
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La terapia antitrombotica en Neonatologia y Pedia-
tria difiere de los adultos debido principalmente a
la maduracion de los componentes del sistema he-
mostatico debido a que es un proceso dinamico que
comienza en el tero y evoluciona a través de la in-
fancia y la adolescencia. El laboratorio tiene un rol
importante en el monitoreo de las distintas drogas
utilizadas, lo cual permitira la toma de decisiones en
relacion a los ajustes de dosis de la terapia.

Los agentes antitromboticos utilizados en pediatria
que requieren monitoreo de laboratorio son: hepari-
na no fraccionada (HNF), heparina fraccionada o de
bajo peso molecular (HBPM), inhibidores de FX ac-
tivado (fondaparinux), inhibidores directos de trom-
bina (argatroban y bivalirudina) y antagonistas de la
vitamina K (AVK). Los antiagregantes mas utilza-
dos son acido acetil salicilico (aspirina), inhibidores
P2Y , (clopidogrel) y dipiridamol. El trombolitico
mas utilizado en pediatria es el activador tisular del
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plasmindgeno recombinante (rtPA).

Previo al inicio del tratamiento anticoagulante se re-
quiere un estudio de laboratorio del paciente que in-
cluya tiempo de protrombina (TP), tiempo de trom-
boplastina parcial activado (TTPA) y hemograma
con recuento de plaquetas.

Drogas anticoagulantes

HNF. EI TTPA es la prueba mas utilizada para el
monitoreo de dosis terapéuticas de HNF y una de las
mas afectadas por variables biologicas. Con el adve-
nimiento de los métodos automatizados y diversidad
de reactivos se recomendo la calibracion del TTPA
frente a la prueba de actividad anti factor X activado
(anti-Xa). Sin embargo, no se ha podido demostrar
una correlacion entre TTPA y el ensayo de actividad
anti-Xa en las muestras de pacientes heparinizados.
Por lo tanto la combinacion de TTPA y anti-Xa per-
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mite una mejor interpretacion de los resultados en
el contexto clinico del paciente. La frecuencia de
monitoreo es extrapolada de la practica en adultos.
Para realizar la curva de calibracion de actividad an-
ti-Xa se recomienda utilizar la HNF que recibe el
paciente.

HBPM. El monitoreo se realiza a través de la activi-
dad anti-Xa y esta indicado en adultos mayores, em-
barazo, pacientes obesos, pacientes con falla renal o
hepatica y en pediatria. La frecuencia dependera de
las condiciones clinicas del paciente. Para realizar
la curva de calibracion de actividad anti-Xa se reco-
mienda utilizar la HBPM que recibe el paciente. El
control se realiza sobre una muestra obtenida 4 a 6
hs luego de la inyeccion subcutanea para alcanzar y
mantener una actividad anti-Xa de 0.5 a 1.0 U/ml,
0 en una muestra obtenida después de 2 a 6 hs para
alcanzar un anti-Xa 0.5 a 0.8 U/mL (Grado 2C).

Fondaparinux. El monitoreo se realiza con la acti-
vidad anti-Xa sobre una muestra de sangre obtenida
3 horas después de administrada la dosis y medida
sobre una curva de calibracion realizada con fon-
daparinux que recibe el paciente.

AVK. La terapia con antagonistas de la vitamina K
se monitorea a través del TP expresado como RIN.
El mas utilizado en el mundo es la warfarina y en
algunos paises de Europa y Sudamérica se utiliza
el acenocumarol. El uso de AVK en neonatos no
estd recomendado por varias razones: niveles de los
factores de coagulacion dependientes de vitamina
K disminuidos, las leches maternizadas (formulas)
estan suplementadas con vitamina K a diferencia
de la leche materna que tiene bajas concentracio-
nes, requiere monitoreo frecuente por los cambios
fisiologicos y de medicacion. EI monitoreo requiere
una supervision cuidadosa con ajustes de dosis fre-
cuentes que, en forma convencional, se realiza en el
laboratorio con muestras obtenidas por puncion ve-
nosa. En pediatria, el uso de los dispositivos porta-
tiles (point of care, POC) para informar el RIN esta
restringido a un grupo de pacientes con acceso a un
programa educacional que incluye entrenamiento y
supervision médica permanente. No se ha demostra-
do que los datos de RIN obtenidos en el laboratorio
y los de POC sean intercambiables entre si.
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Argatroban y bivalirudina
El efecto anticoagulante es medido a través del
TTPA y el rango terapéutico es extrapolado de HNF.

Drogas antiagregantes

Aspirina, inhibidores P2Y , y dipiridamol

El acido acetil salicilico (aspirina) es el agente an-
tiplaquetario mas utilizado en pediatria. Su efecto
inhibitorio es medido a través de la agregacion pla-
quetaria con acido araquidonico en un agregémetro.
No esta recomendado en pediatria el uso de PFA-100
o Verify Now para monitoreo de la terapia. No hay
evidencia en adultos de la capacidad que tienen las
pruebas de funcion plaquetaria para predecir com-
plicaciones de sangrado en pacientes con aspirina.
El efecto inhibitorio de los inhibidores P2Y , (clo-
pidogrel) se evidencia a través del porcentaje de in-
hibicion de la agregacion plaquetaria con adenosina
difosfato (ADP).

El dipiridamol se utiliza como antiplaquetario de se-
gunda linea o en combinacion con aspirina. Debido
a la variedad de mecanismos involucrados, no hay
recomendaciones sobre las pruebas de funcion pla-
quetaria para el monitoreo de su efecto.

Drogas tromboliticas

El monitoreo de laboratorio es de utilidad en la elec-
cion de los derivados sanguineos en pacientes con
sangrado, ya que no se dispone de rango terapéutico
para los agentes tromboliticos y hay una débil co-
rrelacion entre variables hemostaticas y eficacia y
seguridad. Los niveles plasmaticos de fibrindgeno
inferiores a 1.0 g/L determinaran la terapia de re-
emplazo con componentes sanguineos y hemoderi-
vados. La medida de los productos de degradacion
de fibrina (dimero D) indicara la presencia de efecto
fibrinolitico y el recuento de plaquetas sera impor-
tante para mantener valores no inferiores a 100 x
10°/L! durante la trombolisis.
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