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CASO CLINICO

Trombosis de vena cava inferior y endocarditis
en un paciente prematuro. Caso clinico

A. Parra ¢ N. Valencia ¢ A. Uribe

ABSTRACT
Inferior vena cava thrombosis and endocarditis in a premature patient - Case report

Thrombosis of the inferior vena cava represents a significant percentage of all venous thrombosis that take
place during the neonatal period, generally associated with risk factors such as the use of central venous cathe-
ter. The incidence of bacterial endocarditis in preterm infants is low. Objectives: To characterize the case of a
preterm neonate with both conditions and to detail the disease changing spectrum in the neonatal population
and its therapeutic possibilities. Case report: Premature newborn, 31 + 5 weeks of gestation who presented
Enterococcus faecalis bacteremia, developed progressive thrombosis of the inferior vena cava and right atrium
secondary to the use of umbilical venous catheter, with subsequent diagnosis of endocarditis. He was treated
with anticoagulation with subcutaneous low molecular weight heparin. Given a favorable evolution, it was de-
cided to continue the anticoagulation therapy for 4-6 weeks, and at the time of discharge, aspirin treatment was
given. Conclusions: The preterm infant with infective endocarditis and intracardiac thrombus presents an in-
teresting management dilemma. Treatment should be individualized according to the clinical evolution and sa-
fety profile of thrombolytic and/or anticoagulant agents. Availability and advantages of low molecular weight
heparin have led to its use as an alternative treatment in neonates and infants with deep venous thrombosis.
(Key words: Neonatal bacteremia, central venous catheter, endocarditis, thrombosis).
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RESUMEN

La trombosis de la vena cava inferior corresponde a un porcentaje importante de las trombosis venosas en la
etapa neonatal, generalmente asociado a factores de riesgo como el uso de catéter venoso central. La incidencia
de endocarditis bacteriana en recién nacidos prematuros es baja. Objetivos: Caracterizar el caso de un neonato
pretérmino en que se asociaron ambas patologias y detallar el espectro cambiante de esta enfermedad en la
poblacion neonatal y sus posibilidades terapéuticas. Caso clinico: Recién nacido prematuro de 31 + 5 semanas
de gestacion, que presentd bacteriemia por Enterococo faecalis, evoluciond con trombosis progresiva de la
vena cava inferior y auricula derecha secundaria al uso de catéter venoso umbilical, con posterior diagnostico
de endocarditis. Se manejo con anticoagulacion con heparina de bajo peso molecular en forma subcutanea,
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dada evolucion favorable, se decidié continuar manejo médico con terapia anticoagulante por 4-6 semanas, y
al alta manejo con aspirina. Conclusiones: El neonato pretérmino con endocarditis infecciosa y trombo intra-
cardiaco presentan un dilema interesante de manejo, por lo cual se debe individualizar el tratamiento segun la
evolucion clinica y el perfil de seguridad de los agentes tromboliticos y/o anticoagulantes. La disponibilidad y
las ventajas de la heparina de bajo peso molecular ha dado lugar a su uso como una alternativa de tratamiento

en neonatos y nifios con trombosis venosa profunda.

(Palabras clave: MeSH: bacteriemia neonatal, catéter venoso central, endocarditis, trombosis).
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Introduccion

El periodo neonatal es uno de los periodos
mas frecuentes para el desarrollo de compli-
caciones tromboticas. La incidencia de trom-
bosis neonatal ha sido estimada en un 5,1 por
100.000 nacidos vivos, o 2,4 por cada 1.000
recién nacidos ingresados a unidades de cui-
dados intensivos neonatales. En diferentes es-
tudios, el 89% de la formacion de trombos fue
relacionada con la presencia de catéter venoso
central, de los cuales 29% se asocio6 con infec-
cion sistémica'~.

El nimero de nifios que reciben tratamiento
anticoagulante es cada vez mayor. Los eventos
tromboembolicos se asocian con un significati-
vo riesgo de morbilidad y mortalidad®.

Para el diagnostico de la enfermedad es im-
portante la confirmacion ecografica, pero como
el tratamiento quirurgico para trombos intra-
cardiacos en los recién nacidos se asocia con
alta mortalidad, se prefiere el manejo médico,
pudiendo ser lainica modalidad viable de trata-
miento en algunos casos. Los ultimos estudios
han evaluado la anticoagulacion en los nifios
desde el punto de vista de las complicaciones
de los agentes antitromboticos disponibles*.

Entre los tratamientos disponibles esta la
estreptoquinasa, uroquinasa y activador de
plasminogeno tisular recombinante (r-TPA),
pero la Heparina de bajo peso molucular
(HBPM), aunque no es un trombolitico sino
un anticoagulante, puede ser una opcion tera-
péutica para la trombosis en neonatos de alto
riesgo. Su uso pretende evitar el crecimiento
del coagulo/trombo, teniendo en cuenta espe-
cialmente la facilidad de su administracién por
via subcutanea, la farmacocinética predecible
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y menor incidencia de efectos adversos, tales
como complicaciones hemorragicas®.

El propésito del articulo es: a) Describir el
caso de un neonato pretérmino con una trom-
bosis venosa profunda (TVP) grave asociada
al uso de catéter venoso central (CVC) y sos-
pecha de endocarditis que responde en forma
exitosa al tratamiento anticoagulante; b) Deta-
llar el espectro cambiante de esta enfermedad
en la poblacion neonatal y sus posibilidades
terapéuticas.

Caso clinico

Recién nacido femenino, fruto de emba-
razo gemelar monocorial biamniotico, nacido
por cesarea por madre con preeclampsia, a las
31+5 semanas de gestacion, con peso: 1.010 g.
Apgar 6/8. Naci6 con dificultad respiratoria
leve, y quejido, se realizo radiografia de torax
sugerente de enfermedad de membrana hialina
grado 2, por lo que se decidi6 intubar para ad-
ministrar surfactante, con mejoria radioldgica
y posterior extubacion. Se instalaron catéteres
umbilicales sin complicaciones inmediatas.

A los 10 dias de vida, se ausculté soplo
cardiaco por lo que se indico ecocardiografia,
encontrandose trombo en vena cava inferior
(VCI) y entrada de auricula derecha (AD) (fi-
gura 1). Dado que se sospech6 que dicho trom-
bo se podia asociar a presencia de catéter um-
bilical, se inici6 anticoagulacion con HBPM
subcutanea.

Se le realizo nueva ecocardiografia a los 14
dias de vida en la cual se observé foramen oval
(FO) permeable, trombo en VCI y en AD que
pasaba por el FO hacia la auricula izquierda
(AI), con alto riesgo de embolizacion (figura
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2). Se evalud con equipo médico cardiovascu-
lar para terapia trombolitica con r-TPA. Esta
terapia no se pudo realizar dado que en los
examenes de control se observé aumento de
los reactantes de fase aguda (tabla 1), sospe-
chandose endocarditis.

Por este motivo se decididé policultivar e
iniciar antibioticoterapia empirica con cefa-
losporinas de tercera generacion. Con hemo-
cultivos positivos y liquido cefalorraquideo
(LCR) anormal, se diagnostico sepsis tardia
nosocomial con compromiso meningeo. Por
aislamiento de Enterococcus faecalis sensible
a ampicilina en hemocultivo, se cambio terapia
por ampicilina mas gentamicina para comple-
tar tratamiento por 4-6 semanas.

Se realizo al mes de vida ecocardiografia
de control, destacando disminucion del tama-
fio del trombo (figura 3), con hemocultivos de

Figura 1. Ecocardiografia: A los 10 dias de vida, vision sub-
costal que demuestra trombo de 15 mm por 2,8 mm que se
extiende desde la vena cava inferior hasta la entrada de AD.
Trombo en vena cava inferior y entrada de AD. 15%2,8 mm
sin otros hallazgos. (AD: auricula derecha).

Figura 2. Ecocardiografia: A los 14 dias de vida se observa
foramen oval permeable, trombo en vena cava inferior y en
auricula derecha (AD) que pasa por el foramen oval hacia la
auricula izquierda (Al), con alto riesgo de embolizar. Trom-
bo en vena cava inferior, AD que pasa por el foramen oval
hacia la AI (13,2*%6,4 mm).

Figura 3. Ecocardiografia al mes de vida con disminucion
del tamafio del trombo, foramen oval permeable, persiste
imagen de trombo en vena cava inferior, atrio derecho hasta
atrio izquierdo pero de menor tamafio mide 6,8 * 2,2 mm.

Tabla 1. Evolucion de examenes de laboratorio durante la estadia hospitalaria

Edad (dias) Hb (g/dl) Hto (%)
1 dia 16,3 48
8 dias 13,6 39
16 dias 10 29,5
22 dias 13,04 38,5
25 dias 12,4 36,9
30 dfas 13,09 37

Hb: Hemoglobina; Hto: hematocrito; PCR: proteina C reactiva.
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Leucocitos Plaquetas PCR (mg/dl)
9.080 175.800 0,4
9.270 207.200 0,6

31.770 352.000 6
26.170 358.000 14
13.850 340.000 11,2
11.400 256.000 1.3
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control negativos y descenso de PCR, por lo
que se descartd posible trombolisis decidiendo
continuar manejo médico con terapia anticoa-
gulante por 4-6 semanas, y al alta manejo con
aspirina.

Discusion

Los recién nacidos y especialmente los pre-
maturos estan en riesgo de trombosis debido
a las concentraciones plasmaticas de procoa-
gulante, anticoagulante, y factores fibrinoli-
ticos disminuidos en comparacién con nifios
mayores’. El riesgo aumenta por la presencia
de un catéter venoso central permanente, o por
ciertas condiciones médicas como la prema-
turidad, la sepsis, asfixia perinatal, la cirugia,
cardiopatias congénitas o cancer®.

Aparte de la presencia de un catéter veno-
so umbilical por varios dias, que fue el factor
inicial para la aparicion de un trombo en vena
cava inferior y auricula derecha en el pacien-
te del caso clinico, la septicemia fue un factor
adicional de riesgo de trombosis y morbilidad
por la presencia de endocarditis infecciosa.

Desde la década de 1960, la tasa de endo-
carditis infecciosa se ha incrementado debido
al aumento de la supervivencia de los nifios
con cardiopatias congénitas, y un mayor uso
de CVCH,

Una amplia variedad de microrganismos
pueden ocasionar endocarditis infecciosa, un
estudio de cohorte prospectivo en 2.781 pa-
cientes, identificod Staphylococcus aureus en
un 31% de los casos y el Streptococcus sp con
un 17% y diferentes variedades de Enferococ-
cus en un 11%'213.

Una lesion en el endotelio es un potente
inductor de trombogénesis, ocasionando que
las bacterias se puedan adherir y formar una
vegetacion. La endocarditis neonatal ocurre
con frecuencia en el lado derecho del cora-
z6n asociada a la interrupcion del endocardio
o tejido endotelial valvular producido por un
traumatismo con los catéteres, la combinacion
de dafio endotelial y bacteriemia es critica para
la induccion de endocarditis infecciosa'®. Los
cultivos de sangre se deben realizar en todos
los pacientes con sospecha diagnodstica al igual
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que la ecocardiografia. Y el tratamiento an-
tibiotico se debe instaurar ante la sospecha
diagnostica, el fracaso del tratamiento médi-
co en pacientes con vegetaciones persistentes
pueden hacerlo pensar en una intervencion
quirargica, sopesando los riesgos vs los bene-
ficios!>16.

Cuando existe trombosis de vena cava
inferior o trombosis de la auricula derecha,
como fue el caso de este paciente, una revi-
sion sistematica sugiere que una trombosis de
la auricula derecha pequefia menor de 2 cm
en cada dimension e inmovil pueden ser tra-
tado de manera conservadora, porque la trom-
bectomia o terapia trombolitica conlleva un
riesgo significativo de mortalidad quirargica
y sangrado'"8,

Un reporte de caso'®, mostrd 31 ciclos de
terapia trombolitica realizada en 23 neonatos
con trombosis de VCI, la infusién continua de
tromboliticos (n = 26) o la aplicacion repetida
de tromboliticos a corto plazo (n =4) dio como
resultado la recanalizacion completa y parcial
de la vena cava inferior en 12 casos y 3 casos
respectivamente, pero se fracaso en 8. La tera-
pia con 1-tPA fue mas eficaz que la terapia sis-
témica con uroquinasa (3 de 6 frente a 3 de 10),
mientras que la trombolisis con estreptoquina-
sa fue ineficaz en todos los casos, reportandose
complicaciones en 3/23 recién nacidos, como
hemorragias cerebrales, intracerebrales y sube-
pendimarias, consideradas de mayor riesgo en
recién nacidos muy prematuros'.

Cabe resaltar que estos bebés prematuros a
menudo son de bajo peso al nacer, por lo que la
opcion del tratamiento quirdrgico técnicamen-
te es mas dificil, ademas de gran morbilidad
y mortalidad, por lo cual la terapia médica es
casi la unica opcidén de tratamiento para estos
nifios, pero la preferencia de tratamiento entre
los agentes tromboliticos varia entre los dife-
rentes centros.

La disponibilidad y las ventajas de uso de
la HBPM han dado lugar a su uso como una
alternativa de tratamiento en neonatos y ni-
fios con trombosis venosa profunda. Se hace
especial énfasis en que la HBPM no es trom-
bolitico y en el paciente de nuestro caso se uso
como anticoagulante para evitar el crecimien-
to del trombo. Las recomendaciones actuales
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de la literatura son el manejo con heparina no
fraccionada o HBPM por aproximadamente
6 meses, y el catéter debe ser retirado 3 a 5
dias posterior al inicio de la anticoagulacion,
como ocurrid en este caso, siendo importante
aclarar que no se pudo realizar monitorizacion
de dicho tratamiento ya que no contamos con
medicion de actividad anti-factor Xa. El trata-
miento precoz se recomienda debido al riesgo
inherente de la enfermedad tromboembdlica,
el activador del plasmindgeno tisular puede
desempefiar un papel importante cuando la
terapia estandar ha fallado dado por aumento
del tamafio del trombo durante la terapia y el
empeoramiento de la funcion valvular o ven-
tricular, por medio de ecocardiografia, ademas
debe cumplir con un valor minimo permitido
de plaquetas, fibrindgeno y hemoglobina, he-
matocrito para asegurar su utilizacion®.

Conclusion

Los recién nacidos pretérmino a menudo
experimentan episodios transitorios de bacte-
riemia, en el cuidado intensivo neonatal, por el
trauma en la piel y mucosas, aspiracion endo-
traqueal vigorosa, nutricion parenteral, CVC,
los cuales son también factores adicionales
de riesgo para la trombosis, la combinacion
de dafio endotelial es un potente inductor de
trombogénesis y la bacteriemia es critica para
la induccion de endocarditis infecciosa.

Cuando existe trombosis en la superficie in-
terna del corazon y endocardio la HBPM pue-
de ser una opcidn terapéutica en neonatos de
alto riesgo, especialmente teniendo en cuenta
la facilidad de su administracion por via sub-
cutanea, farmacocinética predecible y me-
nor incidencia de efectos adversos, porque la
trombéctomia o terapia trombolitica conlleva
un riesgo significativo de mortalidad quirargi-
ca y/o sangrado.

Debido a que la enfermedad trombotica
puede causar una morbilidad significativamen-
te grave, es importante definir segun el ries-
go beneficio, la mejor opcion terapéutica para
cada tipo de paciente, de acuerdo a las posibi-
lidades terapéuticas antitromboticas y anticoa-
gulantes para la poblacion neonatal.
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