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RESUMEN 

 

La enfermedad por SARS-COV-2 es relativamente reciente, con una incidencia en niños 

menor a diferencia de los adultos, sin embargo, se ha reportado un incremento en su 

presentación actualmente como Síndrome Inflamatorio Multisistémico en niños (MIS-C).  

El presente estudio de investigación tiene como propósito implementar una guía de 

manejo para el uso de terapia anticoagulante en el Síndrome Inflamatorio Multisistémico 

en niños (MIS-C), debido a la presentación de complicaciones a nível hematológico y 

cardiaco.  

Diversos estudios publicados reportan que no se presentaron complicaciones de 

trombosis venosa o estas fueron leves en los pacientes que recibieron terapia 

anticoagulante, a diferencia de los pacientes sin tratamiento en los que se documentó la 

presentación de trombosis. Otros estudios concluyen que son pocos los casos reportados 

en niños y que es necesaria más información al respecto, además mencionan que, 

dependiendo de la presentación clínica y gravedad del paciente, se debe de valorar el 

uso o no de tratamiento anticoagulante, sobre todo si presentan factores de riesgo para 

enfermedad tromboembolica venosa, ya que, el Síndrome Inflamatorio Multisistémico en 

niños, se asocia con un estado procoagulante e inflamatorio
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USO E INDICACIONES DE TERAPIA CON ANTICOAGULANTES EN EL 

MANEJO DE SÍNDROME INFLAMATORIO MULTISISTÉMICO EN NIÑOS 

ASOCIADO A COVID-19 

 

INTRODUCCIÓN  

 

La enfermedad por el coronavirus 2019 (COVID-19) es causada por el coronavirus 2 del 

síndrome respiratorio agudo grave (SARS-COV-2). Se identificó por primera vez en 

Wuhan (China) a finales del año 2019, la cual se extendió rápidamente a través de todo 

el mundo.  

En abril de 2020, el Servicio Nacional de Salud del Reino Unido alertó a la comunidad 

médica de niños que presentaban hallazgos similares a la enfermedad de Kawasaki o 

síndrome de choque tóxico en el contexto del reciente síndrome respiratorio agudo 

severo por coronavirus 2 (SARS-CoV- 2), el cual se denominó síndrome inflamatorio 

multisistémico pediátrico (PIMS) y actualmente síndrome inflamatorio multisistémico en 

niños (MIS-C, por sus siglas en inglés). 

Con respecto al grupo de población afectada, se ha encontrado con menos frecuencia en 

los pacientes pediátricos a diferencia de los adultos, sin embargo, su presentación es 

variada, desde asintomática, sintomatología leve a grave como síndrome inflamatorio 

multisistémico en niños (MIS-C), con múltiples complicaciones especialmente a nivel 

cardiaco y hematológico. Entre ellas destacan trombosis venosa, embolia pulmonar, 

disfunción del ventrículo izquierdo, dilatación o aneurisma de la arteria coronaria y 

alteraciones en la conducción eléctrica.  

(Bansal et al., 2021) publica un informe del centro para el Control y Prevención de 

Enfermedades de EE. UU., donde reporta que el 1.7% (2572 casos) ocurrieron en niños 

menores de 18 años y el 98% (146,510 casos) en adultos mayores de 18 años, con 

síntomas leves o asintomáticos. En un estudio realizado por el Centro Chino para el 
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Control y Prevención de Enfermedades en la publicación de (Bansal et al., 2021) mostró 

que 1% (416 casos) correspondía a niños menores de 10 años.  

 

Se ha demostrado que en pacientes con infección reciente por SARS-CoV-2 tienen 

hallazgos de laboratorio (alteración a nivel plaquetario, elevación del dímero D, 

fibrinógeno, tiempo de protrombina y tromboplastina parcial) y mayor riesgo de 

complicaciones trombóticas secundarias a un estado proinflamatorio, vasculitis 

multiorgánica e inmovilización, aunque su incidencia se ha observado con menos 

frecuencia en niños.(Connors et al., 2021)  

Distintos estudios publicados por (Bansal et al., 2021; Goldenberg et al., 2020; Henderson 

et al., 2021; Loi et al., 2020) han planteado el uso de anticoagulación profiláctica y 

terapéutica, sobre todo en aquellos casos que exista mayor riesgo de tromboembolismo 

venoso, aneurismas coronarios y función sistólica ventricular disminuida.  

Dicha situación de emergencia sanitaria ha incitado la investigación continua, por lo que, 

este trabajo busca ofrecer una guía de información sobre la identificación, manejo de 

anticoagulación profiláctica y terapéutica en el síndrome inflamatorio multisistémico en 

niños asociado a COVID 19. 
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JUSTIFICACIÓN   

 

Se realizará el análisis del uso de anticoagulantes en el síndrome inflamatorio 

multisistémico en niños asociado a COVID 19 (MIS-C) asi como la implementación de 

una guía y/o algoritmo de abordaje, surge esto como una necesidad en el servicio de 

pediatria debido a un incremento cada vez mayor de la presentancion de los casos graves 

y moderadamente graves de COVID 19 en pediatria en nuestra ciudad. Este incremento 

de casos a nivel internacional ha reportado en diferentes estudios multiples 

complicaciones organicas en pediatria donde se puede destacar las complicaciones 

cardiológicas y hematológicas secundarias al síndrome inflamatorio multisistémico. 

Tomando en cuenta que esta situación de emergencia es nueva en el area de la medicina 

y ha causado un impacto a nivel mundial, es importante desarrollar una guía de manejo 

adecuado y de prevención de estas complicaciones. 

Con este estudio se busca proponer un plan de manejo para el uso de la anticoagulación 

profiláctica y terapéutica en los pacientes pediátricos con síndrome inflamatorio 

multisistémico asociado a COVID-19, en el contexto intrahospitalario y orientar las 

intervenciones al personal de salud como son médicos generales, medicos especialistas 

y personal de áreas de cuidado intensivo en el uso de la terapia anticoagulante de 

acuerdo a las caracteristicas clinicas de los pacientes en base a la evidencia clinica 

cientifica recolectada hasta el momento en la literatura.   

Los multiples estudios que hasta el momento se han realizado en diferentes países nos 

brindan pautas para integrar en nuestro país una guía de atención oportuna de estos 

pacientes enfocado a la terapia anticoagulante.  
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OBJETIVOS  

 

OBJETIVO GENERAL  

 

Elaborar una guía de práctica clínica de manejo integral en el paciente portador de SARS 

COV-2 con un enfoque en el uso de anticoagulantes en el síndrome inflamatorio 

multisistémico en niños asociado a COVID 19. 

 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

• Identificar el fármaco de elección para anticoagulación en pacientes con COVID 

19 hospitalizados. 

• Establecer recomendaciones del manejo de profilaxis para trombosis en pacientes 

con COVID 19. 

• Elaborar un algoritmo de manejo del uso de terapia con anticoagulantes en 

síndrome inflamatorio multisistémico en niños asociado a COVID 19. 
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MARCO TEÓRICO 

 

La enfermedad causada por la infección debido a coronavirus 2 del síndrome respiratorio 

agudo severo (SARS-CoV-2), desencadena una excesiva generación de trombina y 

disminución de la actividad fibrinolítica, estado que predispone  a una hipercoagulabilidad 

y coagulación intravascular diseminada (CID), aumentando el riesgo de sufrir eventos 

tromboembólicos, manifestándose como enfermedad pulmonar, embolia pulmonar (EP) 

y episodios trombóticos venosos (TEV).(Bikdeli et al., 2020; Loi et al., 2020).   

El Colegio Americano de Reumatología, en la publicación de (Henderson et al., 2021) 

describen que los pacientes con MIS-C presentan anomalías marcadas en la cascada de 

la coagulación, que incluyen elevaciones prominentes en los niveles de dímero D, 

fibrinógeno y variabilidad en el recuento de plaquetas. El diagnóstico requiere un alto 

índice de sospecha y toma de control de laboratorios de coagulación secuenciales para 

seguir los cambios en el tiempo de tromboplastina, el tiempo de tromboplastina parcial, 

Dímero D, recuento de plaquetas y fibrinógeno. (Henderson et al., 2021; Loi et al., 2020) 

(Henderson et al., 2021) Informa que existe una afectación cardíaca en pacientes con 

MIS-C ya sea en fase de enfermedad activa o en fase tardía, esta sintomatología incluye 

disfunción del ventrículo izquierdo, dilatación de la arteria coronaria o aneurisma de la 

arteria coronaria (CAA) y anomalías de la conducción eléctrica. La disfunción valvular y 

el derrame pericárdico se describen con menos frecuencia.  

El estudio Overcoming COVID-19 y el CDC, reportaron 176 casos de MIS-C en 26 

estados con afectación del sistema cardiovascular en 149 pacientes (80%) y 

hematológico en 142 pacientes (76%). Se documentaron aneurismas de las arterias 

coronarias (puntuaciones z ≥2,5) en 15 pacientes (8%) y 90 pacientes (48%) recibieron 

soporte vasoactivo. La mayoría de los pacientes tenían niveles elevados de péptido 

natriurético 73% (94 pacientes de 128) y el 50% (77 pacientes de 153) tenían niveles 

elevados de troponina. La mayoría de los pacientes (91%) se sometieron al menos a un 

ecocardiograma. (Feldstein et al., 2020).  

(Sperotto et al., 2021) Reportaron un caso de dilatación de arterias coronarias o 

aneurisma desde leves a grandes y gigantes en niños, relacionándolo con un estado de 

inflamación durante la enfermedad por COVID 19, además informaron que existe una 
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progresión del aneurisma coronario después del alta, lo que ha ocasionado preocupación 

y genero la necesidad de llevar una vigilancia medica continua de los pacientes.  

En el estudio realizado por (Mitchell et al., 2021) reporta  27 pacientes pediátricos y 

adultos jóvenes (2 meses a 21 años) tratados por COVID-19 sintomáticos en un hospital 

infantil en el Bronx, Nueva York, entre el 1 de Marzo y el 31 de Mayo de 2020, donde 

reportaron en los examenes de coagulacion que el dímero D fue mayor de  0,5 μg / ml 

(límite superior de la normalidad) en 25 pacientes (93%) al ingreso, donde 11 pacientes 

(41%) desarrollaron un pico de dímero D >5 μg/ml, reportandose 7 pacientes (26%) con 

tromboembolismo venoso, donde 3 tuvieron trombosis venosa profunda y 4 embolias 

pulmonares, encontrandose que el uso de la ventilacion mecanica asistida como factor 

de riesgo de trombosis. De todos los pacientes que recibieron anticoagulación profiláctica 

solo 3 de 8 pacientes (38%) desarrollaron trombosis, sin embargo, ningún paciente 

desarrolló enfermedad tromboembólica venosa (TEV) con la profilaxis con heparina de 

bajo peso molecular titulada al nivel anti-Xa. 

Las pruebas de laboratorio utilizadas para complementación diagnostican mas usados 

son el hemograma completo con recuento diferencial, el panel metabólico completo, 

velocidad de sedimentación globular, medición de proteína C Reactiva. Los hallazgos de 

laboratorio mas característicos encontrados en los pacientes portadores de MIS-C son la 

linfopenia, neutrofilia, trombocitopenia, hiponatremia o hipoalbuminemia. La mayoría de 

los pacientes suelen mostrar otros marcadores de inflamación, incluidos niveles altos de 

dímero D, niveles de ferritina moderadamente elevados (que a menudo oscilan entre 500 

y 2.000 ng/dl), niveles de procalcitonina profundamente aumentados en la ausencia de 

infección bacteriana y aumento de los niveles de lactato deshidrogenasa (LDH) y 

fibrinógeno. (Henderson et al., 2021; Wiersinga et al., 2020) 

De acuerdo a La Red de Mejoras de Resultados de Terapias Cardíacas Avanzadas 

(ACTION) publicado en (Bansal et al., 2021) se debe de solicitar Ecocardiograma, 

Electrocardiograma, conteo sanguíneo completo con diferencial, recuento de plaquetas, 

función renal (creatina y BUN), función hepática (Alanina aminotransferasa, aspartado 

aminotransferasa, Gamma glutamil trasferasa, bilirrubina total), Ferritina, Velocidad de 

sedimentación globular (VSG), Proteína C reactiva (PCR), tiempo de tromboplastina (TP), 
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el tiempo de tromboplastina parcial (TPT), fibrinógeno, lactato deshidrogenasa (LDH), en 

todos los pacientes hospitalizados por MIS-C. 

Es primordial contar con la presencia de imágenes vasculares que confirmen el 

diagnostico de embolia pulmonar (EP) y Enfermedad tromboembólica venosa (TEV) para 

otorgar una terapia anticoagulante, se debe valorar el riesgo beneficio del traslado del 

paciente grave o inestable para realizar el ecocardiograma o angiografia pulmonar. En el 

estudio publicado en (Loi et al., 2020) menciona que no es necesaria la confirmación por 

imagen de TEV antes del tratamiento con anticoagulación si la sospecha clínica es alta.  

Los valores de laboratorio cardíaco en el momento del diagnóstico, propuestos por El 

Colegio Americano de Reumatología en el estudio reportado por (Henderson et al., 2021)  

específicamente son los niveles de troponina T y péptido natriurético de tipo B (BNP) / 

proBNP N terminal (NT-proBNP), pueden ayudar a identificar pacientes con secuelas 

cardíacas de MIS-C. En particular, los niveles muy elevados de BNP / NT-proBNP pueden 

ser útiles para distinguir entre pacientes con MIS-C y aquellos sin disfunción del VI; sin 

embargo, es probable que las elevaciones leves y transitorias de estos parámetros de 

laboratorio sean inespecíficas y no indiquen necesariamente una afectación cardíaca 

especifica.  

El mecanismo de la disfunción miocárdica en pacientes con MIS-C, aún no se ha 

explicado por completo. Las posibles causas propuestas por (Sperotto et al., 2021) son 

debidas a diferentes mecanismos fisiopatológicos como la infección aguda, una reacción 

inmunológica post-viral e hiperinflamación sistémica podrían explicar la aparición de 

disfunción miocárdica aguda en estos pacientes.  

En los Estados Unidos (EU), Nueva York se reporta por (Dufort et al., 2020) el caso de 

161 pacientes, donde 99 cumplieron con la definición de MIS-C y, 29 pacientes (29%) 

cumplieron los criterios clínicos con daño a órgano diana como enfermedad cardiaca. De 

estos se observó con mayor frecuencia en adolescentes disfunción cardiaca ventricular, 

aneurisma coronaria y arritmias en el electrocardiograma.  

La fracción de eyección (FE) del ventrículo izquierdo (VI) se clasificó como normal si la 

FE era del 55% o más, leve del 45% al 54% y grave menos del 35%. Se catalogó a las 

arterias coronarias como normales con puntuación de z score menor 2.5, si era mayor de 

2.5 como aneurisma, entre 5.0 y 10.0 moderados y grandes con 10.0 o mayor. La mayoría 
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de los niños con MIS-C con manifestaciones cardíacas graves experimentaron una 

recuperación clínica en 30 días. (Feldstein et al., 2021) 

(Henderson et al., 2021; Loi et al., 2020) en su estudio recomiendan que todos los 

pacientes con riesgo de trombosis e infección por SARS CoV-2 inicien profilaxis 

farmacológica con anticoagulación, siempre y cuando  no tengan hemorragia activa o 

riesgo de hemorragia significativa.   

En los estudios (Bansal et al., 2021; Henderson et al., 2021) (Elias et al., 2020)  

recomiendad el uso de terapia antiplaquetaria con Acido Acetilsalicilico de 3-5 mg/kg/día 

con un máximo de 81 mg al día en todos los pacientes hospitalizados con MIS-C a menos 

que cuenten con un recuento de plaquetas <80.000- 100.000 / m3, fibrinógeno <100 

mg/dL o  datos de sangrado activo o  un alto riesgo de sangrado.  

(Elias et al., 2020) menciona el uso de Acido Acetilsalicilico a dosis antiinflamatoria de 

30-50mg/kg/día (56%), en lugar de 80-100mg/kg/día (25%), en especial en pacientes con 

características de Kawasaki o alteración de arterias coronarias como ectasia o 

aneurismas.   

Se sugiere anticoagulación terapéutica para niños que reciben anticoagulantes antes del 

ingreso. (Loi et al., 2020) 

Los pacientes con MIS-C con aneurisma coronario y una puntuación z de 2,5 a 10,0 

deben tratarse con acido acetilsalicilicoen dosis bajas (antiplaquetaria). Los pacientes con 

una puntuación z ≥10,0 deben tratarse con acido acetilsalicilico en dosis bajas y 

anticoagulación terapéutica con enoxaparina y se recomienda mantener nivel de factor 

anti-Xa entre 0,5-1,0. (Henderson et al., 2021) 

Uso de anticoagulacion a dosis terapeutica con heparina no fraccionada o heparina de 

bajo peso molecular si se cuenta con trombosis aguda, disfunción ventricular moderada 

a severa, dilatación coronaria, aneurisma con puntuación z ≥ 10 y Dímero D mayor de 10 

por límite superior de lo normal de acuerdo a un estudio publicado por (Bansal et al., 

2021), además (Henderson et al., 2021) recomiendan lo anterior mas el uso de Acido 

Acetilsalicilico a dosis baja. 

De acuerdo al estudio obtenido en (Bansal et al., 2021), se recomienda la anticoagulación 

en dosis profiláctica de heparina no fraccionada, heparina de bajo peso molecular como 

profilaxis de tromboembolismo venoso, disfunción ventricular leve a moderada, dilatación 
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coronaria, aneurisma con puntuación z 2.5-10,  Dímero D 5–10 por limite superior de lo 

normal, cualquier nueva anomalía significativa del ritmo o cambios en el 

electrocardiograma incluidos bloqueo cardíaco, contracciones auriculares y ventriculares 

prematuras, anomalías de la conducción y cambios en los segmentos ST.  

Los estudios publicados por (Goldenberg et al., 2020; Loi et al., 2020; Elias et al., 2020), 

coinciden en iniciar tratamiento profiláctico con anticoagulantes con heparina de bajo 

peso molecular o heparina no fraccionada  en niños hospitalizados por MIS-C que 

cumplan con los siguientes factores de riesgo para tromboembolismo venoso: catéter 

venoso central, ventilación mecánica, estadio prolongada mayor a 3 días, inmovilidad 

completa, obesidad (IMC mayor percentil 95), enfermedad cardiaca congénita o 

adquirida, historia previa de tromboembolismo venoso, antecedentes de familiares de 

primer grado con tromboembolismo venoso antes de los 40 años de edad, enfermedad 

de células falciformes, enfermedad inflamatoria subyacente (Lupus, Artritis idiopática 

juvenil, enfermedad inflamatoria intestinal), síndrome nefrótico, trombofilia, edad mayor 

de 12 años y presentación critica.  

Entre el 1 de Marzo y el 15 de Octubre de 2020, en un estudio publicado por (Del Borrello 

et al., 2021) se reportan 36 niños con edad promedio de 3 años, rango de 19 años), donde 

identificaron 6 casos de MIS-C (mediana de edad 6,8 años, rango de 4,5 a 12,5 años) de 

los cuales solo 1 (16,5%) requirió ingreso en la UCIP. Las co-morbilidades incluyeron 

enfermedades hemato-oncológicas (6 pacientes), cardiopatías congénitas y obesidad (2 

pacientes cada una), enfermedades respiratorias crónicas, diabetes mellitus y 

enfermedades reumatológicas (1 paciente cada una).  

Los pacientes con MIS-C que presenten trombosis o una FEVI menor de 35% deben de 

recibir anticoagulación a dosis terapéutica con enoxaparina hasta al menos 2 semanas 

después del alta hospitalaria. (Henderson et al., 2021)  

Las indicaciones para anticoagulación terapéutica ambulatoria con enoxaparina posterior 

al egreso son: presentación de trombosis, aneurisma coronario con puntuación z mayor 

de 10 y disfunción del ventriculo izquierdo moderada a grave, con una duracion de 

tratamiento por 3 meses o hasta la resolucion del trombo.(Henderson et al., 2021)  

Se debe dar seguimiento en un minimo de 7-14 días posterior al alta con ecocardiograma, 

electrocardiografia y laboratorios, y un seguimiento a las 4 a 6 semanas despues de la 
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presentacion inicial, se puede considerar otro ecocardiograma al año después del 

diagnóstico de MIS-C. Asi mismo, se recomienda continuar con la anticoagulacion y 

tromboprofilaxis con aspirina durante 1 mes después del diagnóstico y continuar hasta 

que el recuento de plaquetas se normalice y se confirme la normalización de las arterias 

coronarias.(Bansal et al., 2021; Henderson et al., 2021)  

En el estudio de (Goldenberg et al., 2020) reporta que  la administración subcutánea de 

heparina de bajo peso molecular en dosis bajas dos veces al día es util como 

tromboprofilaxis anticoagulante en niños hospitalizados por síndrome inflamatorio 

multisistémico con niveles marcadamente elevados de dímero D o factores de riesgo 

clínicos para enfermedad tromboembólica venosa. Para los niños clínicamente inestables 

o con insuficiencia renal grave, sugerimos el uso de heparina no fraccionada mediante 

infusión intravenosa continua como tromboprofilaxis anticoagulante.(Goldenberg et al., 

2020)   

La Asociación Española de Pediatría (AEP), de acuerdo al Consenso nacional sobre 

diagnóstico, estabilización y tratamiento del Síndrome Inflamatorio Multisistémico 

Pediátrico vinculado a SARS-CoV-2 (García-Salido & Tagarro García, 2020) recomienda 

la dosis profiláctica de  enoxaparina subcutánea 1 mg/kg/día (si existe insuficiencia renal 

con filtrado glomerular menor de 30 mL/min/m2 , se utilizará una dosificación de 0,25 

mg/kg cada 12 horas). Control de anti-Xa a las 48-72 horas (nivel recomendado 0,3-0,49), 

mantener hasta resolución del cuadro clinico y obtener cifras de dímero D normales, 

según losvalores de referencia. Así mismo, en pacientes con tromboembolismo o 

sospecha de trombosis venosa profunda usar enoxaparina en dosis terapéutica a 1 

mg/kg/dosis cada 12 horas subcutanea en dosis de anticoagulación (0,5-1 de anti Xa), 

con control de anti-Xa a las 48 horas (ajuste de dosis según referencia), se mantendrá 

esta dosis durante toda la estancia hospitalaria realizándose interconsulta al servicio de 

hematología previa al alta.  

La Asociación Española de Pediatría (AEP), de acuerdo al Manejo Clínico del Ministerio 

de Sanidad en Noviembre 2020 (García et al., 2020) (Program, 2020) recomiendan el uso 

de Enoxaparina en dosis terapéutica en menores de 2 meses a 1.5 mg/kg/dosis cada 12 

horas y en mayores de 2 meses 1 mg/kg/dosis cada 12 horas. La dosis profiláctica con 

enoxaparina en menores de 2 meses 0.75 mg/kg/dosis cada 12 horas y en mayores de 2 
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meses 0.5 mg/kg/dosis cada 12 horas o 1 mg/kg/dosis cada 24 horas. (Program, 2020) 

además menciona utilizar en dosis profiláctica en mayores de 60 kilos con enoxaparina 

de 40 mg al día y en pacientes críticos adolescentes dosis de 40 mg cada 12 horas. No 

utilizar en pacientes con daño renal y filtrado glomerular menor de 30 ml/min. (Program, 

2020) 

Dosis de aspirina de 3-5 mg/kg/dia como dosis máxima 81 mg al día y continuarla por 4-

6 semanas hasta normalizacion de las arterias coronarias. (Bansal et al., 2021; 

Henderson et al., 2021) (Elias et al., 2020) (Program, 2020)  

Heparina no fraccionada a dosis profilacita de 10 UI/kg/h IV en infusion continua. 

(Program, 2020) 

Heparina no fraccionada a dosis terapeutica de 10-20 UI/kg/h IV en infusion continua 

(Program, 2020) 

La heparinización sistémica en recién nacidos y lactantes es en infusión intravenosa, con 

una dosis inicial de impregnación a 75 UI/kg, administradas durante 10 minutos seguida 

de una dosis de mantenimiento a 28 UI/kg/h, ajustando la dosis acorde el tiempo de 

tromboplastina parcial activada (TPTa) en 60-85 segundos, además de un valor de anti-

Xa de 0.3-0.7. (Kraus & Fapha, 2014) 

 

En niños mayores de 1 año la dosis inicial de heparina es de 75 UI/kg, seguida de dosis 

de mantenimiento 20 UI/kg/h, ajustando la dosis acorde el tiempo de tromboplastina 

parcial activada (TPTa) en 60-85 segundos, con un valor de anti-Xa de 0.3-0.7. (Kraus & 

Fapha, 2014) 

La duración con el tratamiento de heparina debe ser de mínimo cinco días, extendiéndose 

hasta siete a diez días. (Kraus & Fapha, 2014) 

Se debe obtener sangre para TPTa 4 horas después de la dosis de impregnación de 

heparina y 4 horas después de cada cambio de velocidad de infusión, así como biometría 

hemática completa y TPTa a diario una vez que se mantenga en niveles 

terapéuticos.(Kraus & Fapha, 2014) 

(Sperotto et al., 2021) Concuerdan con otros estudios reportados en el uso la 

anticoagulación en MIS-C, es importante iniciar la terapia acorde a las pruebas de 

coagulación y presentación clínica del paciente. Los pacientes con evidencia de 
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afectación miocárdica o dilatación de las arterias coronarias pueden beneficiarse de la 

terapia antigregante plaquetaria y la anticoagulación profiláctica, puede considerar la 

anticoagulación terapéutica en pacientes con dímero D ≥ 3 mg/ml, trombosis 

documentada, arritmia, disfunción ventricular moderada a grave o aneurisma de la arteria 

coronaria gigante.  

Es posible que muchos niños y adultos jóvenes no requieran ingreso a un hospital por 

COVID-19, no obstante, los exámenes de laboratorio y el cuadro clínico con enfermedad 

más grave como MIS-C puede ser similar al de los pacientes adultos mayores, 

observándose coagulopatía, elevación del dímero D y aumento de la tasa de TEV, en 

particular en aquellos con complicaciones respiratorias graves. En los estudios 

reportados por  (Del Borrello et al., 2021; Mitchell et al., 2021) describen que se necesitan 

más datos para guiar la tromboprofilaxis en este grupo de edad de pacientes pediatricos,  

sin embargo, (Del Borrello et al., 2021; Mitchell et al., 2021) mencionan que en pacientes 

con factores de riesgo protromboticos puede valorarse ofrecer manejo profiláctico con 

anticoagulación. 

 

A continuación, presentamos el diagrama de flujo propuesto por este proyecto donde se 

realizará un análisis descriptivo del mismo en base a la bibliografía ya presentada y 

analizada en forma conjunta. 
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DIAGRAMA DE FLUJO  

 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 

 

*Vigilar datos de sangrado 
*Control de anti-Xa a las 48-72 

horas (nivel recomendado 0,5-1) 
 

Heparina de bajo peso molecular 
1 mg/kg/día SC cada 24 horas 

 
TFG <30 mL/min/m2: 0,25 mg/kg SC cada 12 
horas 
<2 meses: 0.75 mg/kg/dosis SC c/ 12 horas 
>2 meses: 0.5 mg/kg/dosis SC c/12 horas 
> 60 kg: 40 mg SC c/24 horas  
TFG 15-30 mL/min: 30 mg SC c/24 horas 
 
Heparina no fraccionada 
10 UI/kg /hora 

Heparina de bajo peso molecular 
1 mg/kg/dosis cada 12 horas SC 
 

<2 meses: 1.5 mg/kg/dosis SC c/ 12 horas  

>2 meses: 1 mg/kg/dosis SC c/12 horas   

 

*Mínimo 5 días (promedio: 7 días) hasta 
lograr un INR terapéutico 
 

Heparina no fraccionada 

>10 UI/kg/hora 

*Vigilar datos de sangrado 
*Control de anti-Xa a las 48-72 
horas (nivel recomendado 0,1-

0.3) 
 

Administrar AAS a dosis  

3-5 mg/kg/día. 

Paciente con factores de riesgo 

para trombosis  

Paciente con diagnóstico de MIS-C 

 

*Plaquetas 80,000-100,000 

*Fibrinógeno > 100 mg/dl. 

*No datos de sangrado 

  

Realizar cada 48-72 horas (dependiendo de severidad y cuadro 
clínico) 

Dímero D, Fibrinógeno, TP, TPT, Ferritina. EKG y ECG 

 

Aneurisma o ectasia 

coronaria. Elevación 

dímero D, datos clínicos 

de Kawasaki 

Valorar uso de AAS a 

dosis de  

80-100 mg/kg/día 

*Dímero D >5-10 

veces lo normal 

*Aneurisma   

coronaria z 2.5-10 

*Disfunción VI leve a 

moderada 

*Dímero D >10 

veces lo normal 

*Aneurisma   

coronaria z >10 

*Disfunción VI 

moderada a grave 

Dosis Profiláctica 

 

Dosis Terapéutica 

 

SI  

*Alta hospitalaria con anticoagulación por 1-3 meses hasta resolver trombo. 
*Continuar con AAS 3-5 mg/kg/día por 1 mes. 
*Seguimiento 7-14 días y posteriormente 4-6 semanas con EKC, ECG y laboratorios 

 

NO 

*Dímero D < 5 

veces lo normal 

*Sin antecedentes 

familiares o 

eventos 

trombóticos 

No dar 

tratamiento 

anticoagulante  

Factores de riesgo para trombosis: CVC, VMA, estadio 
prolongado >3 días, inmovilidad, obesidad, enfermedad 
cardiaca, historia previa de tromboembolismo venoso, 
antecedentes de familiares de primer grado con 
tromboembolismo venoso antes de los 40 años de edad, 
enfermedad de células falciformes, enfermedad 
inflamatoria subyacente (Lupus, Artritis idiopática juvenil, 
enfermedad inflamatoria intestinal), síndrome nefrótico, 

trombofilia, edad >12 años y presentación critica. 

 
 

 

*Plaquetas <50-000 

* Datos de sangrado 

NO 

SI 

No anticoagulación  

Heparina 
*Inicial: RN, lactantes y 
>1 año 75 UI/kg IV 
Adolescentes y adultos 
80 UI/kg IV 
 
*Sostén: RN y lactantes 
28 UI/kg/hora en 
infusión IV 
>1 año 20 UI/kg/hora. 
 Adolescentes y adultos 
10-30 UI/kg/hora 
 
Tiempo: 5-7 días, hasta 

10 días 

Medir niveles de TPTa y 
antiXa a las 4 horas  
 
Mantener niveles de 
antiXa 0.3-0.7 y de 
TPTa de 60-85 seg. 
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ANÁLISIS ALGORITMO  

 

Una vez establecido el diagnóstico de MIS-C, se deben de realizar las pruebas 

complementarias de coagulación como son Dímero D, Fibrinógeno, recuento plaquetario 

biometría hemática y tiempos de coagulación para conocer el riesgo de trombosis aunado 

esto a los datos clínicos que presente el paciente. 

Se recomienda a todo paciente realizar Ecocardiograma y Ecocardiografía para conocer 

si existe alteración a nivel cardiaco funcional o anatómico, para completar el protocolo 

diagnóstico y riesgo de trombosis. Sin embargo, no todos los hospitales cuentan con el 

servicio de cardiologia pediatrica con disponibilidad de un ecocardiograma portatil que 

pueda acudir a pie de cama a realizar los estudios necesarios para determinar las 

alteraciones cardiacas anatomicas y funcionales, por lo que, su utilización queda limitada 

y a disponibilidad de cada institución.  

Si el paciente cuenta con factores de riesgo para trombosis, se recomienda iniciar 

anticoagulación profiláctica, en aquellos casos que no cuenten con factores de riesgo de 

trombosis y cuenten con un Dímero D menor a 5 veces lo normal, sin antecedentes 

familiares o eventos trombóticos, no se debe de iniciar manejo anticoagulante. Es 

importante tomar en cuenta que no todos los pacientes pediartricos con COVID requieren 

anticoagulacion o antiagregantes plaquetarios, en la mayoría de los estudios publicados 

es baja la presentación de trombosis en pacientes pediátricos y se debe de valorar el 

riesgo y beneficio del uso o no de anticoagulación en estos pacientes.  

Un recuento de plaquetas mayor de 80-100 mil, fibrinógeno mayor a 100 mg/dl y sin datos 

de sangrado, se debe de iniciar tratamiento con ácido acetilsalicílico a dosis 

antiplaquetaria de 3-5mg/kg/día en todos los pacientes hospitalizados con diagnóstico de 

MIS-C. Así mismo, valorar el uso de dosis antiinflamatoria de 80-100mg/kg/día en 

aquellos pacientes que presentes datos en el ecocardiograma o estudios de imagen de 

aneurisma coronario, elevación de dímero D o datos clínicos de Kawasaki, ya que es muy 

importante evitar la complicación más seria o grave de la enfermedad que en este caso 

sería un aneurisma coronario, Los factores predisponentes son el aumento de la 

adhesión plaquetaria, la inflamación y la disfunción endotelial, es por eso que es 

importante utilizar dosis elevadas de ácido acetilsalicílico en estos pacientes. Hasta el 
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momento las recomendaciones son administrar dosis antiinflamatorias hasta 48-72 horas 

después de que desaparece la fiebre y posteriormente continuar con dosis antiagregante 

plaquetaria en una sola dosis hasta tener un control ecocardiográfico normal o que hayan 

desaparecido éstos. Estos estudios de laboratorio y medicamentos se obtienen con 

facilidad en casi todos los hospitales, favoreciendo su administración temprana y eficaz. 

Si se cuenta con plaquetas menores a 50 mil y datos de sangrado, se debe de evitar 

administrar anticoagulación y valorar a criterio de cada hospital, recuento de plaquetas 

mayor 50-100 mil y sin datos de sangrado, es recomendable iniciar anticoagulación con 

heparina en los pacientes con MISC, iniciando con dosis de 75U/kg intravenoso en los 

pacientes recién nacidos, lactantes y mayores de un año. En los adolescentes y adultos 

se recomienda 80U/kg como dosis inicial. Continuar con dosis de mantenimiento en 

infusión continua intravenosa a 28U/kg/hora en los menores de un año, 20U/kg/hora en 

mayores de 1 año y 10-30U/Kg/hora en adolescentes y adultos. El tratamiento se 

recomienda por 5 a 7 días, incluso hasta 10 días. Se debe medir el TPTa 4 h después de 

la dosis de impregnación de heparina y 4 h después de cada cambio de velocidad de 

infusión, así como biometría hemática completa y TPTa a diario una vez que el éste tiene 

un nivel terapéutico, además de mantener valor de anti-Xa de 0.3-0.7. 

Valores de Dímero D entre 5 a 10 veces mayor a lo normal, con aneurisma coronario con 

z score entre 2.5 a 10 y disminución leve a moderada del ventrículo izquierdo, iniciar 

manejo con anticoagulación a dosis profiláctica con heparina de bajo peso molecular a 

dosis de 1mg/kg/día subcutáneo una vez al día o heparina no fraccionada a 10UI/kg/hora. 

Existen otras dosis específicas para heparina de bajo peso molecular de acuerdo a si 

cuenta con una tasa de filtrado glomerular menor 30ml/min/m2 de 0.25mg/kg subcutáneo 

cada 12 horas, si la tasa de filtrado glomerular es de 15-30ml/min/m2 administrar 30mg 

subcutáneo cada 24 horas. Si el paciente es menor de dos meses de edad se recomienda 

dosis de 0.75mg/kg/dosis cada 12 horas y si es mayor de dos meses 0.5mg/kg/dosis cada 

12 horas subcutánea. La mayoría de los artículos recomiendan la dosis estándar de 

1mg/kg/día subcutáneo para niños y en adultos de 40mg al día. Esta recomendación es 

de utilidad si se cuenta con el estudio de imagen, sin embargo, en la mayoría de los 

hospitales solo se cuenta con laboratorio de dímero D, agregando la clínica del paciente, 
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con lo que, se podría valorar el uso o no de anticoagulación dependiendo del criterio de 

cada institución hospitalaria.  

Valores de Dímero D mayor a 10 veces su valor normal, aneurisma coronario con z score 

mayor 10 y disfunción del ventrículo izquierdo moderada a grave, se recomienda iniciar 

dosis terapéutica con anticoagulación a base de heparina de bajo peso molecular con 

dosis establecida de 1mg/kg/dosis cada 12 horas subcutáneo o con heparina no 

fraccionada dosis de más de 10U/kg/hora. En los pacientes menores de dos meses 

administrar heparina de bajo peso molecular a dosis de 1.5mg/kg/dosis subcutánea cada 

12 horas y en mayores de dos meses 1 mg/kg/dosis cada 12 horas. El tratamiento se 

recomienda mínimo 5 días hasta un promedio de 7 días o lograr un INR terapéutico.  

Se debe de vigilar datos de sangrado y medir las concentraciones de anti-Xa a las 48-72 

horas de iniciar la anticoagulación con heparina. Sin embargo, la disponibilidad de este 

laboratorio no se encuentra con facilidad en la mayor parte de los hospitales, por lo que, 

este nivel de recomendación tiene baja utilidad.  

Al egreso del paciente continuar con dosis de ácido acetilsalicílico de 3 a 5 mg/kg/día por 

un mes y uso de anticoagulación con heparina por un mes o gasta resolverse el trombo. 

El seguimiento posterior al alta de estos pacientes es continuar con control de laboratorio 

e imagen de preferencia a la semana y dos semanas, posteriormente al mes y en algunos 

casos continuar hasta un año la vigilancia, dependiendo de la gravedad que haya 

presentado. 
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CONCLUSIONES  

 

La pandemia de la Enfermedad del Coronavirus 2019 (COVID-19), nos ha rodeado con 

su implacable marcha mundial con un número creciente de afección en la población 

pediátrica. Esta enfermedad se ha manifestado como un Síndrome Inflamatorio 

Multisistémico en niños (MIS-C), el cual, se asocia a marcadores inflamatorios 

significativamente elevados y factores de coagulación alterados, originando un estado 

procoagulante impulsado por la inflamación, que conlleva a complicaciones a nivel 

multiorgánico, sobre todo a nivel cardiaco y hematológico, afortunadamente los estudios 

reportados hasta la fecha han demostrado que existe una menor incidencia de casos en 

los pacientes pediátricos en comparación a la población adulta. Además, se ha reportado 

en los estudios recientes que el uso de anticoagulación se asocia a menor presentación 

de complicaciones o de eventos trombóticos, en comparación con aquellos pacientes a 

los que no se les ofreció terapia anticoagulante, sobre todo con factores de riesgo para 

enfermedad tromboembólica venosa.  

Por lo anterior, se recomienda el uso de anticoagulantes a dosis profiláctica y terapéutica 

con heparina regular, heparina de bajo peso molecular o heparina no fraccionada en los 

niños hospitalizados por Síndrome Inflamatorio Multisistémico (MIS-C), que cuenten con 

factores de riesgo para trombosis venosa o presenten alteración a nivel cardiaco, con 

niveles de laboratorio elevados de Dímero D mayores a 1500.  

El uso de Heparina de bajo peso molecular es a dosis profiláctica de 1 mg/kg/día 

subcutáneo cada 24 horas. En menores de 2 meses a 0.75 mg/kg/dosis subcutánea cada 

12 horas y en mayores de 2 meses a 0.5 mg/kg/dosis cada 12 horas. Otra dosis propuesta 

es en mayores de 60 kg a 40 mg subcutánea cada 24 horas. Si cuenta con TFG <30 

mL/min/m2 de 0,25 mg/kg cada 12 horas y con TFG 15-30 mL/min de 30 mg cada 24 

horas, la dosis de heparina no fraccionada es de 10 UI/kg/h intravenosa. El tratamiento 

se recomienda por 5 a 7 días. 

La dosis terapéutica de Heparina de bajo peso molecular es de 1 mg/kg/dosis cada 12 

horas subcutánea. En menores de 2 meses a 1.5 mg/kg/dosis cada 12 horas y en 

mayores 2 meses de 1 mg/kg/dosis cada 12 horas, la dosis de heparina no fraccionada 

es de mayor de 10 UI/kg /h intravenosa recomendándose el tratamiento por 5 a 7 días. 
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El uso de Heparina regular recomendada intravenosa es de una dosis inicial acorde la 

edad de 75 UI/kg en recién nacidos, lactante y mayores de un año, con una dosis de 80 

UI/kg en adolescentes y adultos, posteriormente la dosis de mantenimiento en infusión 

continua es en recién nacidos a 28 UI/Kg/h, en mayores de 1 año a 20 UI/kg/h y en 

adolescente y adultos de 10-30 UI/kg/h con un plan terapéutico de 5 a 7 días, incluso 

hasta 10 días.  

Se recomienda llevar un monitoreo de los niveles de tiempos de coagulación y antiXa, 

sin embargo, este último no se cuenta con facilidad en todas las instituciones, por lo que, 

un control con tiempos de coagulación, biometría hemática y dímero D son suficientes 

para el monitoreo y el manejo dinámico de los pacientes anticoagulados. 

Es de suma importancia el seguimiento ambulatorio de los pacientes con patologías 

trombóticas o disfunción miocárdica por COVID 19 y que fueron sometidos a 

anticoagulación o antiagregantes plaquetarios, esta vigilancia debe de ser estrecha por 

cardiología pediátrica llevando un seguimiento de ecocardiogramas a los 7 o 14 días de 

inicio del padecimiento, al mes y posteriormente al año. 

El uso de ácido acetilsalicílico en todos los niños hospitalizados por MIS-C con 

características clínicas de enfermedad de Kawasaki a dosis antiagregante plaquetario de 

3-5 mg/kg/día, continuando con el tratamiento por un tiempo de 4 a 6 semanas posterior 

a su egreso hospitalario y con controles de laboratorio y Ecocardiograma.  

Si bien queda mucho por aprender sobre MIS-C aún se continúa recopilando información 

invaluable sobre cómo se presenta e impacta en los niños a corto y largo plazo con 

nuevos datos que surgen cada día para mejorar la atención de estos pacientes, ante los 

nuevos hallazgos encontrados a medida que se conoce más sobre esta enfermedad. 
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ANEXOS 

 

Tabla No. 1 Ajuste de dosis de Enoxaparina 

 

Fuente: Kraus, D. H., & Fapha, P. (2014). MANUAL DE PRESCRIPCIÓN PEDIÁTRICA 

(14th ed.). Lexi-Comp 

 

Tabla No. 2 Ajuste de dosis de Heparina  

 

Fuente: Kraus, D. H., & Fapha, P. (2014). MANUAL DE PRESCRIPCIÓN PEDIÁTRICA 

(14th ed.). Lexi-Comp.    
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Tabla No. 3 Valores normales de pruebas de coagulación  

 

 

 

Fuente: Shannon, K. (1983). The Harriet Lane Handbook. The Pediatric Infectious 

Disease Journal, 2(3), 267. https://doi.org/10.1097/00006454-198305000-00027 
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Tabla No. 4 Anticoagulantes indicaciones y contraindicaciones  

 

Fuente: Shannon, K. (1983). The Harriet Lane Handbook. The Pediatric Infectious 

Disease Journal, 2(3), 267. https://doi.org/10.1097/00006454-198305000-00027 

 

Tabla No. 5 Niveles de celulas sanguineas  

 

Fuente: Shannon, K. (1983). The Harriet Lane Handbook. The Pediatric Infectious Disease 

Journal, 2(3), 267. https://doi.org/10.1097/00006454-198305000-00027 
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Valores de fibrinógeno  

 

Los valores normales de fibrinógeno en plasma son en un rango de 1.5-4.5g/l.  

 

El nivel crítico por debajo del cual existe la posibilidad de hemorragia, es 

aproximadamente 0.5-1.0g/l.  

 

Fuente: Comité de Medicamentos de la Asociación Española de Pediatría. Pediamécum. 

Edición 2015. ISSN 2531-2464. Disponible en https://www.aeped.es/comite-

medicamentos/pediamecum/fibrinogeno-humano 

 

El fibrinógeno se encuentra en concentraciones que van de 200 a 400 mg/dL. 

 

Fuente: López-Santiago. Pruebas de Coagulación. Servicio de Hematología, Instituto 

Nacional de Pediatría.Acta Pediatr Mex. 2016 jul;37(4):241-245.  

 

Valores de tiempos de coagulación  

 

El tiempo de tromboplastina parcial activado normal es de 25 a 45 segundos. 

 

El tiempo de trombina normal va de 9 a 35 segundos.  

 

Tiempo de protrombina normal va de 10 a 14 segundos. 

 

Dimero D menor a 500ng/ml 

 

Fuente: López-Santiago. Pruebas de Coagulación. Servicio de Hematología, Instituto 

Nacional de Pediatría.Acta Pediatr Mex. 2016 jul;37(4):241-245.  
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ABREVIATURAS Y SIGNIFICADOS 

 

COVID-19: es la enfermedad infecciosa causada por SARS-CoV-2 caracterizada 

fundamentalmente por síntomas respiratorios de gravedad variable  

SARS-CoV-2: Coronavirus 2 del Síndrome Respiratorio Agudo Grave  

MIS-C: Síndrome inflamatorio multisistémico en niños 

CID: coagulación intravascular diseminada 

DD: dímero D 

HBPM: Heparina de bajo peso molecular  

HNF: Heparina no fraccionada 

TEV: Enfermedad Tromboembólica Venosa 

EP: Embolia pulmonar 

CAA: aneurisma de la arteria coronaria 

PCR: Proteína C reactiva 

VSG: Velocidad de sedimentación globular 

LDH: Lactato deshidrogenasa  

TP: tiempo de protrombina 

TPT: Tiempo de tromboplastina parcial 

TPTa: Tiempo de tromboplastina parcial activado 

INR: índice internacional normalizado 

BNP: péptido natriurético de tipo B 

NT-proBNP: péptido natriurético de tipo B N terminal  

ECG: Electrocardiograma  

IMC: índice de masa corporal 

IL-6: interleucina-6 

TNF: factor de necrosis tumoral 

IL-10: interleucina 10 

UCIP: Unidad de cuidados intensivos pediátricos  

IV: intravenoso 

SC: subcutáneo  

RN: Recién nacido  


