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RESUMEN. El tratamiento de un paciente con ACV isquémico en la edad pediatrica es probablemente una de las emergencias
mas confusas y estresantes que enfrenta un neuropediatra. Ha sido poco estudiado en nifios y la mejor evidencia surge de la
extrapolacién de la literatura de adultos, de estudios de casos y cohortes y de opiniones de consenso. Actualmente contamos
con tres guias para el diagnostico y tratamiento del ACV las que seran revisadas discutiendo las similitudes y diferencias en

las distintas situaciones que se presentan en los nifios con ACV.
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INTRODUCCION

Los neurdlogos infantiles hemos dejado de considerar
el accidente cerebrovascular (ACV) como un patologia ex-
cepcional, idiopatica y benigna."? El tratamiento del ACV ha
sido poco estudiado en nifios y la mejor evidencia surge de
la extrapolacion de la literatura de adultos, de estudios de
casos y cohortes y de opiniones de consenso.® Sélo un ensa-
yo controlado aleatorizado se realiz6 para el tratamiento del
ACV en nifios con anemia de células falciformes.* Se han pu-
blicado tres guias para el tratamiento y prevencién del ACV
en la infancia. La primera,® la del Royal College of Physicians
(RCP) en el 2004, utilizé nivel de evidencia y recomendacion
siguiendo a SIGN 50 y en el 2008, la de la American College
of Chest Physicians (ACCP) que siguié los grados de reco-
mendacion de la ACCP.S La guia de la American Hearth As-
sociation (AHA) que utilizé las clases y niveles de evidencia
segun el AHA Stroke Council’'s Recommendations.” Se po-
dria en una forma didactica dividir la atencién del nifio segun
el tiempo transcurrido desde el inicio del evento isquémico o
sea en el periodo agudo intrahospitalario y el tratamiento a
largo plazo del paciente externado. En esta revision solo nos
dedicaremos al primer grupo de tratamientos.

TRATAMIENTO AGUDO DEL ACV

El tratamiento agudo del ACV implica dos aspectos: el
primero las medidas de emergencia generales que tiene
como objetivo la inmediata sobrevida del paciente, la pre-
vencion del dafio cerebral secundario y las medidas espe-
cificas destinadas a restituir la circulacion y que incluyen la
terapia endovascular la trombdlisis y la anticoagulacion/anti-
agregacion. Solo un 25% de pacientes con ACV fueron diag-
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nosticados dentro de la tres a seis horas, que son los limites
establecidos para el tratamiento trombolitico en adultos.®

1) NEUROPROTECCION Y PREVENCION DEL
DANO CEREBRAL SECUNDARIO

En la mayoria de los ACV existen areas de penumbra
potencialmente recuperables que deberian ser protegidas.
Se debera tener en cuenta varios aspectos generales:

Oxigenacién: Es prudente mantener niveles normales
de oxigeno y de CO, en sangre. Evitar la hipoxia aunque el
papel de oxigeno suplementario en nifios sin desaturacion
no es aconsejable.

Glucemia: Mantenerse dentro del rango normal, corri-
giendo en forma rapida la glucosa baja.

Temperatura corporal: Evitar la hipertermia con un ra-
pido tratamiento del foco infeccioso, antipiréticos y medidas
fisicas. La hipotermia aun es una terapia no aprobada para
el ACV isquémico en nifios e inclusive no mostro su utilidad
en protocolos de adultos.®

Presion arterial (PA): Evitar la hipotension y los estimu-
los hipotensores y por otra parte mantener la normovolemia.
La PA elevada seria una contraindicacion relativa para la
anticoagulacion.-

Convulsiones: Se deberan detectar utilizando un moni-
toreo EEG y tratar en forma rapida. No hay ninguna eviden-
cia que apoye el uso de anticonvulsivos profilacticos.

Deterioro de conciencia: El nifio debe ser controlado
con el escore de Glasgow. Si hay un descenso en el escore
debe internarse en una unidad de terapia intensiva pediatri-
ca y eventualmente intubado y ventilado.

Edema cerebral- Hipertensién endocraneana: Los nifios
tienen menor espacio intracraneal para adaptarse al edema
que acompana a los infartos masivos. Similar problema se
presenta con los ACV de la circulacién posterior que com-
prometen el cerebelo con riesgo de hernia cerebelosa y/o
hidrocefalia obstructiva por obliteracion del 3° ventriculo. El
edema maligno que suele presentarse en el 2do o 3er dia,
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puede ser muy precoz y debera considerarse esta complica-
cién cuando el paciente presenta deterioro del nivel de con-
ciencia, anormalidades pupilares unilaterales u otro signo de
disfuncién de tronco. El manejo de la hipertensién endocra-
neana requerira monitoreo, inmovilizacién, sedacion, nive-
les adecuados de CO2 y terapia osmética. La hemicranec-
tomia descompresiva o la descompresion de fosa posterior
han demostrado su utilidad en adultos jévenes.®

2) TERAPIA ENDOVASCULAR

El objetivo del tratamiento endovascular es la recanali-
zacion del vaso ocluido, restaurar el flujo sanguineo al cere-
bro isquémico y la prevencién de nuevos episodios.

Trombdlisis

En adultos con ACV isquémico la administracion IV de
tPA(del inglés Tissue plasminogen activator) dentro de las
tres horas o hasta 4.5 horas de aparicién de los sintomas
se asocia con mejor prondstico a los tres meses'®" y a un
ano.” Es el Unico tratamiento médico aprobado para esta
condicion. Los que llegan a la consulta fuera de esta venta-
na terapéutica o con contraindicaciones al tPA IV pueden be-
neficiarse de la administracién intraarterial’>' o trombolisis/
trombectomia mecanica con una variedad de dispositivos
endovasculares.'

¢ Cual es la experiencia y recomendaciones en nifios y
adolescentes? Ellis et al' revisaron los casos publicados de
ACV isquémico en los que se habia utilizado terapia trombo-
litica endovascular. Se recopilaron 34 casos. El tiempo medio
del inicio de los sintomas al tratamiento endovascular fue de
14 horas. La mayoria, 23, recibieron terapia intraarterial, nue-
ve intraarterial y trombolisis mecénica y solo dos trombolisis
mecanica. Un 74% de los pacientes tuvieron una recanaliza-
cion completa o parcial y el 29% de los nifios complicaciones.
Los autores comentan que dado el escaso interés en reportar
casos con complicaciones severas o fatales los resultados
mencionados pueden no tener verdadera significacion clinica.

Las diferencias fisioldgicas y patoldgicas entre el ACV
isquémico en el nifio y el adulto hacen muy dificil por lo tanto
trasladar la experiencia acumulada en adultos, y como ejem-
plo de esto las dosis de tPA en nifios aun no han sido defi-
nidas asi como tampoco no se han aprobado el uso de dis-
positivos endovasculares. Estas dificultades no seran faciles
de resolver ya que un ensayo patrocinado por el Instituto
Nacional de la Salud de Estados Unidos se debi6 interrumpir
por no reclutar pacientes."”” Actualmente se considera que
dada la falta de datos de seguridad y eficacia del tPA, su uso
no se recomienda si no es en un protocolo de investigacion.
Una experiencia similar se publicd con pacientes enrolados
en el Internacional Pediatric Stroke Study.'

Quince pacientes recibieron alteplase 9 por via IV y 6
por via arterial. Dos pacientes fallecieron. Al alta un paciente
quedo sin secuelas y 12 tenian déficit neurolégico. Cuatro
nifos tuvieron hemorragia cerebral post alteplase pero en
ninguno de ellos fue sintomética. La evolucion de este grupo
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comparadas con otros 10 casos publicados y que también
recibieron alteplase IV fue mas sombrio lo que hace pensar
en un sesgo al publicar casos con mejor evolucion.

Trombectomia mecanica

Ellis et al'® recopilaron 11 pacientes pediatricos que re-
cibieron tratamiento endovascular mecanico. La trombecto-
mia mecanica tuvo menos complicaciones que el grupo de
pacientes que habia recibido tPA inatraarterial. Como con el
uso de tPA la trombectomia mecanica no esta recomendada
en nifios excepto en ensayos terapéuticos pero podria ser
beneficiosa en adolescentes.

Terapia antiplaquetaria

La guia del RCP propone administrar aspirina (5 mg/
kg/d) cuando hay una confirmacion radioldgica de ACV is-
quémico excepto en pacientes con evidencia de hemorra-
gia intracraneal o con anemia de células falciformes.® Una
indicacién similar es dada por la Guia de la ACCP aunque
también propone heparina no fraccionada (HNF) o heparina
de bajo peso molecular (HBPM) hasta que se haya exclui-
do una causa cardioembdlica o diseccién.® Las opciones
de terapia antiplaquetaria son limitadas en nifios. El acido
acetilsalicilico (ASA) tiene una larga trayectoria como droga
segura y la dosis es de 1-5 mg/kg/d. El clopidogrel es la
mejor alternativa y ha demostrado ser seguro y bien tolerado
en nifios. La dosis actualmente recomendada es de 0.5-1
mg/Kg/d. La terapia antiplaquetaria sigue siendo un pilar im-
portante para la prevencion a largo plazo. Pareceria que la
mayor indicacion seria en aquellos ACV por arteriopatias. El
tiempo de tratamiento para la prevencion secundaria no esta
definido pero si sospechamos que los vasos no son norma-
les la profilaxis con ASA puede extenderse por 2-4 afios.?°

Anticoagulacién
Si se sospecha que en el ACV interviene un trastorno

primario de la coagulacién deberia considerarse la anti-
coagulacién. Las dos guias del 200857 sugieren el uso de
HNF /HBPM hasta que se descarte una causa cardioembo-
lica y diseccién® o por una semana hasta que la causa sea
determinada’ y coinciden en continuar con aspirina como
mantenimiento. La HNF se administra por via IV y la dosis y
monitoreos requeridos son del resorte del hematdlogo. Uno
de los efectos colaterales mas importante es el sangrado. La
HBPM se ha transformado en el anticoagulante de eleccion.
Requiere menos monitoreo, no interfiere con otras drogas o
dieta y se administra por via subcutanea. Los antagonistas
de la vitamina K(AVK) reducen la concentracion plasmatica
de los factores K dependientes (11, VI, IX, y X). Requiere un
intenso monitoreo en nifio y ajustes de las dosis. La hemo-
rragia es el principal efecto adverso.

SITUACIONES ESPECIFICAS

Enfermedad cardiaca
Hasta una cuarta parte de los ACV isquémicos en nifios

S49



es el resultado de enfermedad cardiaca y en la mayoria esta
es reconocida en el momento del ACV. Un mecanismo em-
boligeno es el responsable. Recomendaciones para ACV y
enfermedad cardiaca segun AHA.”

Recomendaciones Clase Il

1. Para los nifios con una embolia cardiaca con un alto
riesgo de embolia recurrente, no relacionado con un
FOP, es razonable iniciar HNF o HBPM, mientras que
la terapia con AVK se inicia y ajusta(clase lla, nivel de
evidencia B). Por otra parte, es razonable utilizar ini-
cialmente HBPM y continuar, en lugar de cambiar a
AVK(clase lla, nivel de evidencia C).

2. Enlos nifios con un riesgo de embolia cardiaca, es ra-
zonable seguir HBPM o AVK durante al menos 1 afio
o hasta que la lesién responsable del riesgo ha sido
corregida (clase Ila, nivel de evidencia C). Si el riesgo
de embolia recurrente se considera alto, es razonable
seguir con anticoagulacion indefinidamente mientras
sea bien tolerado (clase lla, nivel de evidencia C).

3. Para los nifios con una sospecha de embolia cardiaca
relacionada con un FOP y con un riesgo bajo o desco-
nocido de ACV, es razonable comenzar con aspirina y
continuar durante al menos 1 afio (clase lla, nivel de
evidencia C).

4. El cierre quirargico o la reparacion por catéter es razo-
nable en individuos con un defecto septal atrial mayor
para reducir el riesgo de ACV y para prevenir las com-
plicaciones cardiacas a largo plazo (clase lla, nivel de
evidencia C). Esta recomendacion no se aplica a los
individuos con un FOP.

5. Hay pocos datos que rigen el manejo de pacientes con
endocarditis protésica, pero puede ser razonable seguir
con anticoagulacion de mantenimiento en los individuos
que ya la estan tomando (clase llb, nivel de evidencia
C).

Recomendaciones Clase Ill

No se recomienda la terapia anticoagulante para indi-
viduos con endocarditis en valvula nativa (clase lll, nivel de
evidencia C).

En la guia ACCP?® se plantean situaciones relacionadas
con patologia cardiovascular o procedimientos y que pue-
den requerir anticoagulacién o antiagregacién como en el
caso de cirugia de Glenn, Fontan, o el uso de catéteres.

Especificamente menciona:

Sugerimos para ACV secundarios a causas cardioem-
bolicas, tratamiento anticoagulante con HBPM o AVK duran-
te al menos 6 semanas, con tratamiento continuo depen-
diendo de la evaluacion radioldgica (grado 2C).

La guia de RCP ® sélo indica:

La decision de utilizar anticoagulacién en nifios con
ACV isquémico que tengan una fuente emboligena cardiaca
debe discutirse con un cardidlogo y pediatra neurdlogo.
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Diseccion cervicocefalica (DCC)

Las disecciones arteriales se producen cuando un des-
garro o defecto de la capa intima permite la entrada de san-
gre a la pared arterial formando un hematoma intramural y
estrechando su luz. Recomendaciones en pacientes DCC y
ACV segun AHA7

Recomendaciones Clase Il

1. En nifios con DCC extracraneal, es razonable comen-
zar HNF o HBPM como un puente para la anticoagula-
cion oral (clase lla, nivel de evidencia C).

2. Esrazonable tratar a un nifio con un DCC extracraneal
con HBPM subcutaneo o anticoagulantes orales duran-
te 3 a 6 meses (clase lla, nivel de evidencia C).

3. Alternativamente, se puede sustituir un agente antipla-
quetario por HBPM o el anticoagulante oral. Extender
la terapia anticoagulante mas alld de 6 meses es una
opcion razonable para las personas que presentan sin-
tomas recurrentes (clase lla, nivel de evidencia C).

4. Es razonable seguir con agentes antiplaquetarios mas
alla de 6 meses, especialmente cuando hay evidencia
radiografica de una anormalidad residual de la arteria
disecada (clase Ila, nivel de evidencia C).

5. En los pacientes que contindan teniendo sintomas de
un DCC a pesar de terapia médica 6ptima, procedi-
mientos quirurgicos pueden ser considerados (clase llb,
nivel de evidencia C).

Recomendaciones Clase Il

La anticoagulacion no se recomienda para los nifios
con una diseccion intracraneal y con hemorragia subarac-
noidea causada por la DCC (clase llI, nivel de evidencia C)

La guia de la ACCP®

Sugerimos para ACV secundarios a diseccion, trata-
miento anticoagulante con HBPM o anticoagulantes orales
durante al menos 6 semanas, con tratamiento continuo de-
pendiendo de la evaluacion radioldgica (grado 2C).

La guia RCP®

Siempre que no haya ninguna hemorragia en el cere-
bro, se debe considerar anticoagulacion en los nifios con
ACV y diseccion arterial extracraneal.

Moyamoya
Es una arteriopatia progresiva de origen desconocido.

El diagndstico se define por las im&genes caracteristicas en
la arteriografia digital, como la estenosis de las ramas de la
ACl y un patrén patognoménico de pequefios vasos colate-
rales. Recomendaciones para el tratamiento de moyamoya
en nifios segin AHA’

Recomendaciones Clase |

1. Diferentes técnicas de revascularizacion son utiles para
reducir efectivamente el riesgo de ACV causado por
la enfermedad de moyamoya (clase |, nivel de reco-

REV MED HONDUR 2014;82(Supl. No. 2):1-108



mendacion B). A pesar de una extensa literatura sobre
moyamoya, no hay ensayos clinicos controlados para
guiar la seleccion del procedimiento.

2. Las técnicas de revascularizacion indirectas son gene-
ralmente preferibles y deben usarse en nifios pequefios
cuyos vasos de reducido calibre dificultan la anastomo-
sis, mientras que las técnicas de derivacion directa son
preferibles en individuos de edad avanzada(clase I, ni-
vel de recomendacion C).

3. Las indicaciones para la cirugia de revascularizacion
incluyen sintomas isquémicos progresivos, pruebas de
flujo de sangre inadecuado o de reserva de la perfusion
cerebral en un individuo sin una contraindicacién para
la cirugia (clase I, nivel de recomendacion B).

Recomendaciones Clase Il

La aspirina puede ser considerada en individuos con
moyamoya luego de la cirugia de revascularizacion o en
individuos asintomaticos en quienes la cirugia aun no esta
indicada (clase llIb, nivel de recomendacion C)

Recomendaciones Clase Il

Los anticoagulantes no se recomiendan para la mayo-
ria de los individuos con moyamoya debido al riesgo de he-
morragia y la dificultad de mantener los niveles terapéuticos
en nifios, excepto en individuos con episodios isquémicos
transitorios frecuentes o infartos mdltiples a pesar del tra-
tamiento quirdrgico y antiagregante (clase Ill, nivel de evi-
dencia C).

Las recomendaciones de RCP © son:

Los nifios con sindrome de moyamoya (incluidos aque-
llos con enfermedad de células falciformes) deben ser re-
feridos para evaluacion a un centro con experiencia en la
evaluacion de pacientes para la revascularizacion quirdrgica
(nivel de evidencia D).

Estados hipercoagulables

La presencia de trastornos protrombdticos, ya sean
congeénitos o adquiridos, pueden predisponer al ACV isqué-
mico.?!

Segun la guia AHA.7
Recomendaciones Clase Il

1. Es razonable suspender los anticonceptivos orales en
adolescentes con ACV o TSVC (clase lla, nivel de evi-
dencia C).

2. Es razonable medir el nivel de homocisteina sérica de
nifios con TSVC o0 ACV (clase lla, nivel de evidencia B)
e instituir medidas para bajar el nivel de homocisteina
cuando es superior a lo normal (clase lla, nivel de evi-
dencia B). Medidas para bajar el nivel de homocisteina
pueden incluir dieta o suplementar con acido félico, vi-
tamina B6 o vitamina B12.
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La guia ACCP® no hace ninguna mencion y la guia
RCP? establece que los pacientes que tienen una tendencia
protrombética deben ser referidos a un hematologo.

Anemia de células falciformes (ACF)

La anemia de células falciformes es una hemoglobino-
patia causada por una mutacién en el gen de globina que
lleva a la formacién de una hemoglobina denominada S. El
ACV es una de las complicaciones mas frecuentes.

Segun la guia AHA7
Recomendaciones Clase |

1. El manejo agudo del ACV isquémico resultante de ACF
debe incluir una hidratacion éptima, correccion de la hi-
poxemia y correccion de la hipotension sistémica (clase
[, nivel de evidencia C).

2. Serecomiendan las transfusiones periédicas para redu-
cir el porcentaje de hemoglobina S y son eficaces para
reducir el riesgo de ACV en nifios de 2 a 16 afios con
un doppler transcraneal (DTC) anormal (clase |, nivel de
evidencia A).

3. Los nifios con ACF y un infarto cerebral confirmado de-
ben colocarse en un programa regular de transfusion de
glébulos rojos junto con medidas para evitar la sobre-
carga de hierro (clase |, nivel de evidencia B).

4. Esta indicado en un individuo con ACF reducir el por-

centaje de hemoglobina S con transfusiones antes de

realizar una angiografia cerebral (clase I, nivel de evi-

dencia C).

Recomendaciones Clase I

6. Esrazonable para el infarto cerebral agudo, la exangui-
notransfusién destinada a reducir la hemoglobina falci-
forme al 30% del total de hemoglobina (clase lla, nivel
de evidencia C).

7. Ennifios con ACV y una hemorragia cerebral, es razo-
nable considerar una lesion vascular estructural(clase
[la, nivel de evidencia B)

8. Lahydroxyurea puede ser considerada en nifios y adul-
tos jovenes con ACF e ictus y que no pueden continuar
con transfusiones a largo plazo (clase Ilb, nivel de evi-
dencia B).

9. Los procedimientos de revascularizacion quirdrgica
pueden ser considerados como ultimo recurso en los
nifios con ACF que contintan teniendo disfuncion cere-
brovascular a pesar de tratamiento médico 6ptimo(clase
b, nivel de evidencia C).

o

La guia ACC.®

1. Recomendamos, para los nifios con la ACF y ACV, hi-
dratacion IV y exanguinotransfusion para reducir los ni-
veles de hemoglobina falciforme a por o menos < 30%
de la hemoglobina total (grado 1B).

2. Para los nifios con ACF y ACV, después de la transfu-
sion del intercambio inicial recomendamos un programa
a largo plazo de transfusion (grado 1B).
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3. En los nifios con ACF que tienen velocidades DTC >
200 cm./s en un control habitual, recomendamos trans-
fusiones de sangre con frecuencia regular, que deben
continuarse indefinidamente(grado 1B).

La guia RCP.?
En nifios con ACF y ACV isquémico arterial:

1. Deberia realizarse urgente transfusion para reducir
HbS a <30% y el aumento de hemoglobina a 10-12.5 g/
dl.

2. Si el paciente ha tenido un evento neuroldgico en el
contexto de anemia severa (crisis aplasica o secuestro
esplénico), o si la exanguinotransfusion va a demorarse
por mas de cuatro horas, deberia realizarse una trans-
fusion urgente.

Trombosis de senos venosos cerebrales (TSVC)

El ACV puede también ser secundario a una oclusion
en el drenaje venoso cerebral. La siguientes son recomen-
daciones para el tratamiento de la TSVC segun la AHA.”

Recomendaciones Clase |

Los nifios con una TVSC y con sospecha de infeccién
bacteriana deben recibir antibidticos apropiados (clase I, ni-
vel de evidencia C).

Recomendaciones Clase Il

1. Esrazonable instituir o HNF IV o HBPM subcutanea en
nifios con TSVC, si hay o no hay hemorragia secun-
daria, seguida por anticoagulacién oral durante 3 a 6
meses (clase lla, nivel de evidencia C).

2. En nifos seleccionados con TSVC puede considerarse
la administracion de un agente trombolitico (clase llb,
nivel de evidencia C).

Segtn la guia ACCP.S

1. Para los nifios con TSVC sin hemorragia cerebral sig-
nificativa, se recomienda anticoagulacion inicialmente
con HNF o HBPM vy posteriormente con HBPM o anti-

coagulantes orales durante un minimo de 3 meses (gra-
do 1B).

2. Sugerimos si después de 3 meses de la terapia la re-
canalizacion radiologica del seno es incompleta o los
sintomas contintian, administrar otros 3 meses de la
anticoagulacion (grado 2C).

3. Para los nifios con TSVC con hemorragia significativa,
sugerimos vigilancia radiolégica de la trombosis 5 a
7dias. Si la propagacion del trombo se observa en ese
momento, sugerimos anticoagulacién (grado 2C).

4. Sugerimos que los nifios con TSVC en el contexto de
un riesgo recurrente potencial (por ejemplo, sindrome
nefrético, terapia con L-asparaginasa) deben recibir an-
ticoagulacién profilactica durante el tiempo de riesgo de
recurrencia (grado 2C).

5. Sugerimos la trombolisis trombectomia o descompre-
sion quirdrgica sélo en nifios con severa TSVC, para
quien no hay ninguna mejoria con la terapia inicial de
HNF (grado 2C).

Segun la guia RCP?

Se debe considerar la anticoagulacién en nifios con
TSVC si no hay ninguna hemorragia en el cerebro (nivel de
recomendacion C).

CONCLUSIONES

El tratamiento del ACV en nifios esta basado en con-
senso de expertos y opiniones de sociedades que a su vez
difieren entre ellos lo que demuestra la necesidad de ensa-
yos terapéuticos prospectivos. Algunos conceptos prevale-
cen como la utilidad de la anticoagulacién en agudo usando
heparina o antiagregantes. El uso prolongado de ASA en
todos los pacientes o en aquellos de alto riesgo es materia
de debate. Si, hay un acuerdo entre los distintos consensos
que no hay suficientes evidencias a favor o en contra de la
trombdlisis aunque la préctica clinica difiere en los diversos
centros.
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ABSTRACT. The treatment of a patient with ischemic stroke in the paediatric age group is probably one of the most confusing
and stressful emergency facing a neuropaediatrician. It has been little studied in children and the best evidence comes from
extrapolation of the literature from adults, studies of cases and cohorts and consensus opinions. We currently have three
guidelines for the diagnosis and treatment of the stroke which will be reviewed by discussing the similarities and differences in

the various situations that arise in children with ACV.
Keywords: Apoplexy, Cerebrovascular disorders, Stroke.
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