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ABSTRACT
Los fenébmenos tromboembolicos en pacientes pediatricos estan en .
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trombosis venosa en el paciente pediatrico, en el que se concluye la no

inferioridad del tratamiento de 6 semanas con anticoagulantes orales

. oo , o o Palabras claves:
estandar frente a los 3 meses que indican las guias clinicas y la eficacia

- Anticoagulaciéon
- Pediatria
- Trombosis Venosa

similar de los anticoagulantes orales de acci6on directa, en comparacion

con los anticoagulantes estandar.

Thromboembolic events in paediatric patients are increasing and the Keywords:
optimal treatment is still in doubt. This article reviews the literature on - Anticoagulation

) . N . - Paediatrics
anticoagulant therapy for venous thrombosis in paediatric patients and - Venous
concludes that 6 weeks of treatment with standard oral anticoagulants - Thromboembolic

is non-inferior to 3 months as indicated in clinical guidelines and that

direct oral anticoagulants have similar efficacy compared to standard anticoagulants.

ARTICULO

Ante el desconocimiento de la duracién O4ptima del tratamiento anticoagulante para el
tromboembolismo venoso secundario en pacientes pediatricos, este estudio tiene como objetivo
comparar el riesgo/beneficio de un tratamiento anticoagulante de 6 semanas frente al de 3 meses para
el tratamiento de un primer episodio de tromboembolismo venoso agudo provocado en pacientes

menores de 21 aios.
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Para ello se realizé un ensayo multicéntrico y aleatorizado, en el que participaron 417 pacientes
menores de 21 anos con tromboembolismo venoso secundario en 42 centros en 5 paises, entre 2008
y 2021. Se excluyeron pacientes con alteraciones en la coagulacién, trombosis venosa previa,
deficiencia de anticuerpos antifosfolipidos y trombos resueltos o no oclusivos a las 6 semanas del

diagnostico.

Los criterios de evaluacién fueron la repeticién del tromboembolismo venoso sintomatico y los
eventos hemorragicos relevantes en un afio. Basandose en esto, se demostré la no inferioridad entre
los dos grupos. En cuanto a los efectos adversos, no se consider6 una diferencia apreciable. En los
pacientes tratados durante 6 semanas ocurrieron en un 26% y en los tratados durante 3 meses en un

32%, siendo la fiebre el efecto mas comun.

La conclusion del estudio fue la no inferioridad entre el tratamiento de 6 semanas frente al de 3 meses.

COMENTARIO

El tromboembolismo venoso (TEV) es poco frecuente en nifios sanos, pero es un problema cada vez
mayor en nifios con enfermedades subyacentes. El 95% de las trombosis venosas en pediatria son
secundarias a un factor de riesgo identificable, siendo el mas frecuente la presencia de un catéter

venoso central.

La baja incidencia dificulta la realizacién de ensayos clinicos pediatricos para guiar el tratamiento de
la TEV, por lo que el tratamiento se extrapola de los ensayos en adultos y de la opinién de consenso
de los expertos. El tratamiento se basa en el uso de anticoagulantes, principalmente heparina de peso
molecular, heparina no fraccionada, antagonistas de la vitamina K y, recientemente, anticoagulantes

orales de accién directa (ACOD).

La Sociedad Americana de Hematologia, en su Guia de 2018, recomienda el uso de anticoagulantes en
pacientes pediatricos con trombosis venosa o embolia pulmonar sintomatica. Sugiere, en el caso de la
trombosis venosa provocada y embolia pulmonar, una duracién de tratamiento igual o menor a 3

meses frente a una duracién mayor a 3 meses.

El ensayo multinacional publicado por Neil A. Goldenberg en la revista JAMA en 2021, comparo el
tratamiento anticoagulante en pacientes con TEV secundario menores de 21 afios durante 6 semanas
frente al de 3 meses. El tratamiento de 6 semanas no presentd mayor riesgo de tromboembolismo
recurrente ni sangrados clinicamente relevantes en el plazo de un afio y, por lo tanto, demostré la no

inferioridad frente al de 3 meses, lo que abre lineas de investigacién en cuanto a la duracién éptima.

Los estudios mas recientes sobre el tratamiento del TEV en pediatria estdn enfocados en el uso de

ACOD, mas que en laduracién de los anticoagulantes estandar. Los dos grandes estudios son EINSTEIN
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JR para el rivaroxaban y DIVERSITY para el dabigatran, ambos ensayos clinicos sugieren que estos

agentes tienen una eficacia similar en comparacion con los anticoagulantes estandar.

Los ensayos DIVERSITY y EINSTEIN-]JR aportan pruebas de certeza moderada que apoyan la eficacia
y la seguridad de los ACOD en pacientes pediatricos. Sin embargo, la eficacia y la seguridad en bebés

y nifios pequefios son menos seguras, ya que estan infra-representados en ambos ensayos.

En relacién a la duracién del tratamiento, en el estudio DIVERSITY con dabigatran inicialmente se
trataron con anticoagulacion parenteral (5-21 dias) y el tratamiento anticoagulante fue de al menos 3
meses. En el ensayo EINSTEIN JR la mayoria de los pacientes fueron tratados durante tres meses,
excepto los lactantes y los nifios de menos de 2 afios con trombosis venosa asociada a catéter, que

fueron tratados s6lo durante un mes.

Aunque en los ultimos afios, se ha avanzado en el estudio del tratamiento anticoagulante en pacientes
pediatricos, las decisiones de tratamiento siguen siendo un desafio debido a la falta de evidencia.
Seguir esta linea de estudio es esencial, ya que, de tratamiento extrapolado de la evidencia en adultos,

supone una repercusién importante en la eficacia y seguridad de este tratamiento en la infancia
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AUTOEVALUACION

1. Sefialalarespuesta incorrecta:
a) El 95% de las trombosis venosas en pediatria son secundarias a un factor de riesgo
identificable
b) Laincidencia de trombosis venosas en pediatria es baja.
c) La Sociedad Americana de Hematologia, en su Guia de 2018, recomienda el uso de
anticoagulantes en trombosis venosa en pacientes asintomaticos.
d) La Sociedad Americana de Hematologia sugiere, en el caso de la trombosis venosa

provocada y embolia pulmonar, una duracién de tratamiento igual o menor a 3 meses

2. Sefiala respuesta correcta respecto a los estudios en relacién con la anticoagulacién en
trombosis venosas en pediatria:
a) El tratamiento utilizado en el estudio DIVERTSITY es el dabigatrdn y en el estudio
EINSTEIN JR es el rivaroxaban.
b) En ambos ensayos, tanto DIVERSITY como EINSTEIN JR, inicialmente se traté al pacientes
con anticoagulacién parenteral y posteriormente con tratamiento anticoagulante oral
c) Laduracién de ambos tratamientos en la mayoria de los pacientes fue de 3 meses.

d) Todas las respuestas son correctas.



