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Resumen

Introduccion: Los factores de riesgo (FR) para accidente vascular encefalico (AVE) pediatrico
difieren del adulto e incluyen un amplio rango de enfermedades, como pueden ser cardiopatias,
infecciones, leucemias y errores congénitos del metabolismo.

Objetivos: Describir FR en AVE isquémico en poblacion pediatrica y explorar asociacion de los
FR con edad, sexo y tipo de AVE.

Pacientes y método: Se analizaron 114 casos pediatricos con AVE isquémico ocurridos entre
enero del 2003 y julio del 2012. Los FR se estratificaron en 6 categorias, los AVE isquémicos se
clasificaron como arterial y venoso. Se compararon los FR con edad, sexo y tipo de infarto (chi
al cuadrado y odds ratio).

Resultados: La mediana de edad fue 2,5 afos, 74 (62,2%) hombres. El 7,9% de los pacientes no
tenia FR identificable y el 67% tenia mas de uno. La mayor frecuencia de FR fue: enfermedades
sistémicas agudas (56,1%), cardiopatias (35,1%) y enfermedades cronicas sistémicas (29,8%).
Hubo asociacion estadisticamente significativa entre FR enfermedad sistémica aguda y edad
menor de 5 afos (p <0,001) y entre enfermedad crénica sistémica y edad mayor o igual a 5 afos
(p<0,02). El FR cardiopatia se asocio a infarto arterial (p <0,05) y el FR enfermedad aguda de
cabeza y cuello con infarto venoso (p <0,05).

Conclusiones: Los FR de AVE isquémico en la poblacion pediatrica son multiples y algunos de
ellos se asocian a edades especificas y tipo de AVE. La deteccion de estos factores permitira la
prevencion primaria en la poblacion de riesgo asi como un diagnodstico y tratamiento precoz,
haciendo igualmente posible la prevencion de recurrencias.
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Introduction: Risk factors (RF) in pediatric stroke differ from those of adults, and they include
a wide range of diseases such as heart disease, infections, leukemias, and inborn errors of

Objectives: To describe RF for ischemic stroke in a pediatric population, and to examine the

Patients and methods: An analysis was made of database of 114 children and adolescents with
ischemic stroke from January 2003 to July 2012. Risk factors were stratified into 6 categories
and ischemic strokes were classified as arterial and venous. We compared the RF with age, sex,

Results: The median age was 2.5 years, with 74 (62.2%) males. No RF was identified in 7.9% of
patients, and 67% had more than one RF. The most common RF were acute systemic diseases
(56.1%), heart disease (35.1%), and chronic systemic diseases (29.8%). There was a statistically
significant association between acute systemic disease and age less than 5 years (P<.001), and
between chronic systemic disease and age 5 years or more (P<.02). The RF of heart disease
was associated with arterial infarction (P<.05), and the acute head and neck disease RF was

Conclusions: The RF for ischemic stroke are multiple in the pediatric population, and some
of them are associated with a specific age and type of stroke. The detection of these factors

may help in the primary prevention of people at risk, an early diagnosis, and treatment and

© 2013 Asociacion Espafiola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reserved.
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associated with venous infarction (P<.05).
prevention of recurrences.
Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define el acci-
dente vascular encefalico (AVE) como «el inicio abrupto de
signos neurologicos focales de origen vascular que dura mas
de 24 h o que lleva a la muerte, sin otra causa aparente»’.

En la poblacion pediatrica, el AVE esta emergiendo como
una enfermedad grave y frecuente, situandose internacio-
nalmente entre las primeras 10 causas de muertes infantiles,
con una mortalidad cercana al 10%, secuelas neuroldgicas en
el 70% y una recurrencia hasta 35%%*.

El AVE pediatrico no es una enfermedad reciente, desde
que Willis y Osler publicaron una serie de casos clinicos, en
el siglo xvi y xix, respectivamente, los reportes de AVE pedia-
trico han aumentado en forma exponencial’~’. Hay estudios
que han identificado un amplio rango de factores asocia-
dos, cominmente denominados factores de riesgo (FR), que
difieren de los FR del AVE adulto®''. Los FR del adulto,
como hipertension arterial, ateromatosis, tabaquismo y dia-
betes, son infrecuentes en el nifio. En estos predominan
las enfermedades agudas infecciosas, enfermedades congé-
nitas como cardiopatias y algunas enfermedades cronicas
sistémicas y locales de cabeza y cuello.

Las diferencias en los FR, las caracteristicas propias del
sistema vascular, hematoldgico y los diversos estados de
desarrollo cerebral del nifio no permiten extrapolar los
resultados de las investigaciones o guias de tratamiento del
adulto a la poblacién pediatrica'? 4.

Desde el ano 2003, la seccion de neurologia pediatrica
de la Pontificia Universidad Catolica de Chile (PUC) inicié un
registro de AVE desde recién nacidos hasta 18 afos, encon-
trandose un nimero inusualmente alto de casos, no descrito
en la literatura nacional, por lo que se establecié un pro-
grama de investigacion del AVE pediatrico, y en el aho 2005
se ingreso al registro del International Pediatric Stroke Study

(IPSS) Group'®, cuyo acceso permite consultar y recibir feed-
back en casos complejos, y formar parte de este estudio
multicéntrico.

El objetivo de este trabajo es describir los FR asociados
a AVE isquémicos en una poblacion pediatrica de un mes a
18 anos de edad y asociar los factores de riesgo a edad, tipo
de AVE y sexo.

Pacientes y método

Estudio observacional descriptivo de una cohorte de
114 nifos con AVE isquémico, ingresados en el estudio
durante su hospitalizacién o en el control ambulatorio en
el Hospital Clinico de la PUC durante enero del 2003-julio
del 2012. Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica.

Criterios de inclusién: lactantes de un mes hasta ado-
lescentes de 18 afos al momento del AVE isquémico
diagnosticado por neuroimagenes cerebrales (resonancia
magnética cerebral [RM] o tomografia computarizada [TC]
cerebral). Criterios de exclusion: AVE hemorragico, crisis
isquémicas transitorias y pacientes con registros incomple-
tos.

La recoleccion de datos se realizd en una ficha cli-
nica disefada que registra datos del cuadro clinico inicial,
FR, examenes realizados, evolucion al alta y controles
posteriores. Las variables del estudio fueron las variables
demograficas, los factores de riesgo y el tipo de accidente
isquémico.

Definiciones

AVE: déficit neurologico agudo de duracion mayor a 24 h, sin
otra explicacion que la causa vascular confirmada con una
imagen cerebral'®.
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Figura 1

Infarto isquémico arterial: AVE, con imagen cerebral, TC
del cerebro o RM que muestre infarto/s de parénquima cere-
bral, conforme a territorio arterial que corresponde a la
presentacion clinica'’.

Trombosis de senos venosos: AVE o cefalea con una neu-
roimagen (TC o RM) que muestre la trombosis venosa'®.

Arteriopatia: cualquier anomalia estenosante de arterias
intracraneanas o vasos cervicales, la cual se categoriza des-
pués en grandes vasos, medianos vasos o pequefios vasos'’.

FR: se asignaron en 6 categorias, basadas en las defi-
niciones del IPSS™: 1) enfermedad aguda sistémica, 2)
enfermedad aguda de cabeza y cuello, 3) enfermedad cro-
nica sistémica, 4) enfermedad crénica de cabeza y cuello,
5) cardiopatia, y 6) arteriopatia. Las categorias de FR no son
excluyentes. Se definid AVE isquémico idiopatico cuando no
se identifico FR.

Andlisis de los datos: se describen las caracteristicas
biodemograficas de la muestra al momento del AVE, se estra-
tifican grupos etarios (< 5 anos y 5 anos o0 mas) en virtud de
los mayores cambios en el neurodesarrollo previo a los 5 anos
de edad, tal como se ha realizado en la mayoria de los estu-
dios multicéntricos’. Se compararon los factores de riesgo
con el grupo etario, sexo y tipo de AVE (chi al cuadrado) y el
riesgo estimado se calculo a través de odds ratio (OR) con
un intervalo de confianza del 95%. Los datos se analizaron
con ayuda del paquete estadistico SPSS, version 15.

Resultados

De los 114 pacientes, 74 (62,2%) eran hombres, con una
mediana de edad de 2,5 anos (rango intercuartil de 0,44-
8.8 anos), 71 (62,3%) eran menores de 5 afnos. En 100 ninos
(84%), el AVE fue de origen arterial y la localizacion com-
prometio la circulacion anterior (carétida interna, cerebral
media y anterior) en el 67% de ellos. Las trombosis de senos
venosos estuvieron presentes en 14 pacientes (12%), con pre-
dominio de trombosis de sistemas superficiales (seno sagital
superior, lateral y venas corticales) en 9/14 casos (tabla 1).

En relacion con los FR cerebrovascular, en 9 nifios (7,9%)
no se identificaron FR y 67 pacientes (58,7%) tenian mas de
un FR (fig. 1).

Los FR mas frecuentes fueron la enfermedad aguda sisté-
mica, cardiopatias y enfermedades cronicas sistémicas con

NUmero de factores de riesgo para AVE isquémico en 114 pacientes. PUC 2003-2012, Chile.

Tabla 1 Territorios comprometidos en 114 AVE isquémicos
en poblacion pediatrica 2003-2012. PUC, Chile
Territorio N.° %
Infarto isquémico arterial 100 100
Circulacion anterior 67 67
Derecha 23
Izquierda 23
Bilateral 24
Circulacion posterior 13 13
Derecha 3
Izquierda 6
Bilateral 4
Ambas circulaciones 20 20
Trombosis de senos venosos 14 100
Superficial 9 64
Profundo 2
Ambos 3

un 56,1, 35,1 y 29,8 respectivamente. Las afecciones que
tuvieron mas representacion en el grupo de enfermedad sis-
témica aguda fueron sepsis, insuficiencia renal aguda, shock
y anoxia-hipoxia con 16, 10, 9 y 5 casos, respectivamente.
Las enfermedades sistémicas agudas se asociaron significati-
vamente al tramo de edad menor de 5 ahos (p<0,001), con
una OR 4,1 (IC, 1,8-9,2). En el FR cardiopatias, predomina-
ron las cardiopatias congénitas (82,5%), las que mostraron
una tendencia a ser mas frecuentes en el menor de 5 afos
vs. > 5 anos (tabla 2).

La enfermedad cronica sistémica se asocié en forma sig-
nificativa a edad > 5 afos, con OR de 2,5 (véase la tabla
2). Las arteriopatias representaron un 14% del total de los
factores de riesgo y fueron mas frecuentes en menores de
5 anos (sin significacion estadistica).

Las enfermedades agudas de cabeza y cuello tendieron a
agruparse en los menores de un ano, representadas princi-
palmente por meningitis/encefalitis (12 casos) e infecciones
del tracto respiratorio superior (7 casos).

No existieron diferencias significativas entre FR cerebro-
vascular y sexo.

En relacion con la asociacion entre FR y tipo de AVE, el
FR cardiopatia tiene una asociacion significativa con infarto
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Tabla 2 Frecuencia de factores de riesgo y asociacion con grupo etario en poblacion pediatrica con AVE isquémico 2003-2012.
PUC, Chile
N.° (%) Grupo etario valor p OR IC (95%)
< 5 anos > 5 anos
Enfermedad aguda sistémica 64 (56,1) 49 15 0,001 4.1 1,8-9,2
Sepsis 20 14 2
Insuficiencia renal aguda 8 8 2
Hipoxia-paro cardiaco 6 7 1
Shock 5 9 0
Fiebre sin sepsis 6 3 2
Insuficiencia cardiaca aguda 5 2 2
Otras EAS 14 10 6
Cardiopatia 40 (35,1) 25 15 0,9 1,01 0,24-2.2
Congénita 33 23 10
Adquirida 7 2 5
Enfermedad cronica sistémica 34 (29,8) 16 18 0,02 2,47 1,08-5,63
Mesenquimopatia 4 1 3
Genetopatia 6 4 2
Enfermedades neurocutaneas 3 3 0
Trombofilias 5 3 2
Epilepsia 5 2 3
Metabolicas-neurodegenerativas 5 2 3
Nefropatias 3 1 2
Neoplasia no SNC 2 0 2
Colitis ulcerosa 1 0 1
EA de cabeza y cuello 29 (25,4) 21 8 0,19 1,8 0,7-4,6
Meningitis bacteriana 10 9 0
Encefalitis aguda 2 2 0
Infeccion respiratoria alta 7 3 4
TEC 3 1 2
Tumor cerebral descompensado 2 2 1
Otros 5 4 1
Arteriopatia 16 (14) 13 3 0,09 2,9 0,8-11,1
Pequenos vasos 13 12 1
Grandes vasos 3 1 2
Enfermedad croénica cabeza y cuello 7 (6,1) 3 4 0,27 1,4 0,09-2,0
Malformacion del SNC 3 2 1
Tumor intracraneano 2 1 1
Otras 2 0 2

AVE: accidente vascular encefalico EA: enfermedad aguda; EAS: enfermedad aguda sistémica; IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio;
PUC: Pontificia Universidad Catolica; SNC: sistema nervioso central; TEC: trauma craneoencefalico..

isquémico arterial (p<0,01) con un OR de 8,3 (IC, 1,05-66)
y el FR enfermedad aguda de cabeza y cuello se asoci6 a
trombosis de senos venosos (p<0,04 con OR 3,5, IC, 1,12-
11,19) (véase la tabla 3).

Discusion

Nuestros resultados muestran que el AVE pediatrico es mas
frecuente en los primeros anos de vida (mediana 2,5 anos)
y en el sexo masculino, igual a lo descrito en diferentes
trabajos internacionales?%2".

El FR mas frecuente es la enfermedad sistémica aguda
(56,1%), que ademas esta asociado con el estrato de edad
menor de 5 afos (p<0,01y OR = 4,1). El FR enfermedades

sistémicas agudas integra enfermedades que llevan a alte-
raciones hemodinamicas, con deterioro de la perfusion
sistémica y cerebral, concepto que Bladin y Chambers ya
describian en 1994?22, El segundo FR en frecuencia es la
cardiopatia (35,1%), que esta asociado a infarto isquémico
arterial, seguido de las enfermedades cronicas sistémi-
cas (29,8%), que se asocian significativamente a edades >
5 anos.

En Sudamérica, las publicaciones sobre AVE en la pobla-
cion pediatrica son escasas, a excepcion de las publicaciones
en Brasil?*=2°, El reporte de 39 nifios entre 2 meses y 15 afos
con AVE isquémico de Noce et al.?*> describe que el mayor
numero de casos con etiologia definida (8/39) correspon-
di6 a shock secundario a deshidratacion (7 de ellos bajo los



Factores de riesgo de AVE en Pediatria 165
Tabla 3 Categoria de factor de riesgo segln tipo de AVE isquémico en poblacion pediatrica 2003-2012, PUC, Chile
Tipo AVE p OR IC (95%)
1A TSV

Cardiopatia 39 1 0,01 8,31 1,05-66,08
Arteriopatia 13 3 0,41 0,55 0,13-2,23

E. aguda sistémica 53 11 1,08 0,31 0,08-1,17

E. cronica sistémica 29 5 1,7 0,74 0,23-2,38

E. aguda cabeza y cuello 22 7 1,04 3,54 1,12-11,19

E. cronica cabeza y cuello 7 0 0,5 —

AVE: accidente vascular encefalico; IC: intervalo de confianza; llA: infarto isquémico arterial; OR: odds ratio; PUC: Pontificia Universidad

Catolica; TSV: trombosis de senos venosos.

2 afos de edad), lo que se puede homologar a una enfer-
medad sistémica aguda, concordante con nuestro trabajo.
Igualmente, las cardiopatias le siguen en frecuencia con 7
de 39 casos. En este trabajo, los autores destacan el alto
porcentaje (23,1%) en el que no lograron reconocer un FR.

En relacion con las cardiopatias, segundo factor de riesgo
en frecuencia en nuestro trabajo, creemos que esta subre-
presentado y que probablemente existe falta de diagnostico.
En Chile existe un plan nacional de correccion de cardiopa-
tias congénitas, costeado integramente por el Estado, pero
desafortunadamente en este costo no estan incluidos los
estudios de neuroimagenes, neurofisiologicos ni genéticos,
lo que dificulta el diagnostico, tratamiento y pronostico del
AVE en la etapa aguda. No es infrecuente que en el estudio
de convulsiones o retraso del desarrollo motor de nifios con
cardiopatia encontremos un infarto cerebral antiguo (obser-
vacion personal del autor).

Las publicaciones europeas?® describen hasta un 79% de
alteraciones en vasos cerebrales arteriales y en los estu-
dios multicéntricos del IPSS Group las arteriopatias fueron
el FR mas frecuente en Asia, Europa, Canada y Australia,
e infrecuentes en Sudamérica''. En nuestro trabajo, no se
realiz6 estudio de vasos intracraneanos y cervicales a todos
los pacientes, por lo que solo se detecté un 14% de arte-
riopatias. Creemos que tenemos un subdiagndstico de estas
entidades, por lo que necesitamos priorizar la pesquisa de
esta afeccion realizando estudio angiografico convencional
0 angiorresonancia de vasos intracraneanos y cervicales,
idealmente en todos los nifos con AVE, ya que la litera-
tura internacional la menciona como el FR mas asociado a
recurrencias?’.

Nuestro trabajo incluye una muestra significativa de nifios
afectados, que permite hacer asociaciones y seleccionar una
poblacion de mayor riesgo, informacién importante cuando
se trata de prevencion y tratamiento precoz. Considerando
que nuestro FR mas importante es la condicion sistémica
aguda; el riesgo de AVE debe ser considerado en las unidades
de cuidados intensivos pediatricos, donde a la monitoriza-
cion de la funcion cardiaca, renal y hepatica, entre otras,
debiera agregarse en forma rutinaria la evaluacién cerebral.
Igualmente, creemos necesario instaurar un protocolo de
evaluacion neuroldgica especifica en pacientes con cardio-
patias y agregar el estudio de vasos cerebrales y cervicales,
en todos los pacientes con AVE.

La deteccion de FR de AVE isquémico en nifios permite
el diagnostico y tratamiento precoz, optimizar el manejo

agudo vy, eventualmente, la prevencion de recurrencias
a largo plazo. La asociacion entre FR y rango etario
permite el estudio dirigido de poblaciones de riesgo. La
asociacion entre FR y tipo de AVE isquémico permite
describir el riesgo especifico.

Una de las limitaciones de nuestro trabajo es el sesgo
de seleccioén, considerando que somos un centro de salud
semiprivado, de caracter terciario y centro de referencia
para correccion quirirgica de cardiopatias congénitas, lo
que plantea la necesidad de integrar a hospitales estatales
para lograr resultados generalizables a la poblacion nacio-
nal.
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