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TROMBOSIS VENOSA CEREBRAL. CARACTERISTICAS DEL CUADRO CLINICO Y
TRATAMIENTO EN 25 PACIENTES. REVISION DE LA LITERATURA. Aguilar-Castillo Sergio®,
Neri-Nani Gabrie!™, Cuevas-Garcia Carios***

Antecedentes: La Trombosis Venosa Cerebral (TVC) es una entidad pcbremente entendida; la
etiologia, incidencia, historia natural, tratamiento y final son ampliamente debatidos entre ia
gama de enfermedades neurcldgicas. La enfermedad es impredecible en términos de curso y
final. Las potencisles consecuencias devastadoras en pacientes afectados ha despertado e
interés de atternativas terapéuticas con la esperanza de minimizar el infarto venoso cerebral.
Objetivo: Conocer las caracteristicas del cuadro clinico, respuesta del manejo con heparina,
grado de recuperacién y revision de la literatura

Material y Métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo en 25 pacientes con TVC confirmada,
entre Enero de 1995 y Diciembre de 1997 ingresados en nuestro Centro Hospitalario, Se emplet
Escala de Severidad Clinica y se registro la efiologia, evolucién del cuadro clinico, el empleo
de Heparina, tiempo de inicio, dosis empieada, duracién del tratamiento, sitio de oclusion
venosa, presencia de infartos venosos hemormégicos o no hemorragicos, tipo de recuperacion |
complicaciones y estancia .hospitalaria. Se utilizd ¥° para analisis de vanables y Prueba exacta
de Fisher para vanable dicotdémica.

Resultados: Se estudiaron 25 pacientes, 22 mujeres y 3 hombres. Promedio 8.3 casos por afo.
Edad promedio 30.9. El Puerperio, hormonales orales y gestacion fueron las etiologias mas
frecuentes. 24% de los casos mostraron anomalidades en Proteina C, S o resistencia @ la
Proteina C activada. Las manifestaciones dlinicas mas frecuentes fueron: Cefalea (98%), Déficit
focal motor (60%) y crisis (52%). Otras manifestaciones constituyeron papiledema (48%) y
alteraciones de conciencia (33%). La forma de presenlacién predominante fue fa evolucién
subaguda (64%). Los sitios de TVC mas frecuentes fueron Seno longitudinal superior, Sano
transverso derecho y seno recto. En dos casos se ocluyé el sistema venoso profundo. 17
pacientes presentaron infartos venosos, el sitio mas frecuente fue la region parietal (47.5%). En
of 35.2% fueron hemorrégicos. La heparina se utilizé en 21 pacientes, en el 57% se inicio en las
primeras 24 horas, el 28.5% en forma inmediata. El 64% sa recuperd en forma completa, 32%
con secuelas, principalmenie en agudeza visual y defeclos campimétricos y 1 muerte,
Promedic de estancia hospitalaria 21.1 dias. Complicaciones: retrombosis de senos duraies,
tromboembolia pulmonar, edema cerebral severo, hipertension arterial de dificil control. El
tiempo de inicio del tratamiento con Heparina en ias primeras 24 horas es fundamentsi para ia
recuperacion total (80%). No exisitié significacia estadistica en el andlisis de vanables.(modo de
inicio p=0.166, Presencia de infarto p=0.77, Puntuacitn p=0.77, Heparina p= 0.68)
Conclusiones: La verdadera incidencia de la TVC permanece desconocida. Las condiciones
asociadas a la vida reproductiva femenina constituyen el grupo etioldgico més impertante.La
presentacidn clinica es varada y enfrenta dificutades en el diagnostico diferencial. Un aumento
creciente de alteraciones trombofilicas se esta identificando en nuestra poblacién. Se requiere
de seguimiento a largo plazo de los pacientes. En nuastra experiencia, recomendamos la
terapia con heparina, con mejores resultados cuando se administra en las primeras 24 horas.

Palabras clave: Trombosis venosa, infartos venosos, heparina, trombofilia.

* Residente en Neurologia del Hospital de Especialidades del CMNSXX! IMSS

** Médico Adscrito y Profesor Adjunto al Servicio de Neurologia. Hospital de Especialidades
CMN SXXi. Asesor de tesis

+** Jefe do Secvicio y Profesor Titular en Neuroiogia. Hospital de Especialidades CMNSXX,
Coautor



INTRODUCCION.

La Trombosis Venosa Cerebral (TVC) es una entidad pobremente entendida, la etiologia,
incidencia, historia natural, tratamiento y final son debatidos entre los clinicos dentro de la gama
de enfermedades neurologicas. Un hecho no debatible, es que la enfermedad es impredecible en
términos de curso y final (1, 3, 5, 44). Las primeras observaciones registradas de TVC ya habian
sido descritas por Hipocrates quien hizo notar una apoplejia en asociacion con el embarazo y el
nacimiento y mas tarde por Meéniére que observé hemiparesia en estrecha relacion al puerperio.
Gowers (1888} atribuyo ia primera descripcion de trombosis venosa dural a Ribes, quien en 1825
reporto a un hombre de 48 afos, con Ca diseminado, cefalea, crisis y delirio. El examen
postmorten revelo trombosis del Seno Longitudinal Superior, Seno  Transverso, Seno Recto y
venas corticales. Gowers decribio TVC aséptica en un paciente cagquéctico y en 1915, Holmes y
Sargent describieron trombosis postraumarica del Seno Longitudinal Superior {57). En 1936,
Lhermite y colegas hicieron una asnciacion entre la cardiopatia congénita y trombosis venosa.
Martin y Shechan en los afios 1940 relacionaron la trombosis al periodo puerperal. Durante el
periodo de 1942 a 1990, aproximadamente 203 casos de TVC fueron reportados(5). En la erz
preantibittica, las infecciones del area facial frecuentemente producian Trombosis séptica de uno
o mas Senos venosos cerebrales(4, 6). Las consecuencias de la disminucion del drenaje venoso
era por lo regular desastroso, resultando en graves secuelas neurologicas o muerte. Desde la
introduccion de los antibioticos, esto se ha modificado. resultando rara la TVC infecciosa. La
Angiografia convencional y por sustraccion digital, la Tomografia Axial Computarizada (TAC),
la Imagen de Resonancia Magnética (IRM) v la  Angiorresonancia, han revolucionado a la
Medicina, desde la perspectiva de mostrar detalles del Sistema Nervioso Central (36-44). Esto ha
itevado 2 que enfermedades *inexplicables” sean actualmente bien definidas y gracias al
conocimiento fistopatogémco de ias musmas, aporien elementos para modificar el curso natvral de

las mismas.

El manejo de la TV aséptica ha sido vanado y controversial. Los estudios controlados y &l azar
son dificiles de realizar en vista de la rareza de pacientes sintomaticos y de las miltiples causas, lo
que lleva a que una adecuada randomizacion sez casi imposible. Algunos médicos han adoptado
un curso de wvigilancia en vista de la naturaleza benigna y una recuperacion sin novedades

mostreda por la mayoria de los pacientes. E! potencial de consecuencias devastadoras en
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pacientes afectedos ha apuntado algunos manejos agresivos con la esperanza de minimizar el
infarto venoso cerebral.

El objetivo del presente estudio es conocer las particularidades de la TVC aséptica en Ia
poblacion adscrita al Centro Médico Nacional Siglo XXI (CMNSXXI), respuesta al manejo con

Heparina y grado de recuperacion.



MATERIAL Y METODOS:

Fueron incluidos la totalidad de pacientes hospitalizados en el Servicio de Neurologia con TVC,
entre enero de 1995 y Diciembre de 1997. La TVC fue confirmeda por angiografia por
sustraccion digital yfo IRM, que mostrd pérdida parcial o total de llenado en senos venosos
cerebrales y por comportamiento en secuencias T1 vy T2. Los pacientes fueron referidos de
Hospitales Generales de Zona bajo influencia del CMNSXXI

Recoleccion de datos:  Se revisaron la totalidad de expedientes clinicos en el Departamento de
Archivo Clinico del Hospital de Especialidades. Se modifico la Escala de Severidad Clinica
utitizada por Einhapul y cols (47), para efectos de puntuacion a caracteristicas clinicas,
agregandose los apartados de Crisis convulsivas, Afeccion a nervios craneales, signos meningeos
y papiledema ponderandose puntuacion al ingreso {(anexo 1). Los pacientes se dividieron en 3
grupos, de acuerdo a la puntuacion: Grupo 1. cuando fue menor o igual a 10, Grupo 1i emre 11
y 19y Grupo HI cuando fue igual o mayor a 20. Ei modo de inicio dei cuadro clinico fue definido
de acuerdo a las descripciones de Bousser y cols (1), en agudo cuando fué menor de 48 hrs.,
subagudo como mayor de 48 hrs y menor de 1 mes, y cronico como mayor a | mes. La
recuperacion al egreso fue definido como completa si existid remision total de los signos y
sintomas, incompleta o con secuelas cuando el déficit permanecié  hasta el egreso y un tercer
grupo que incluyo a desenlace fatal. El tiempo de inicio del tratamiento con Heparina al ingreso,
fue dividido en forma arbritaria en inmediato, menor de 24 hrs y mayor de 24 hrs. El manejo con
Heparina siguid las recomendaciones actuales en relacion a ia Enfermedad Venosa
Tromboembolica y ajustar el Tiempo de Tromboplastina Parciaimente Activada a 1.5-2.5 veces
del valor control. Se mantiene seguimiento de los pacientes a través de la Consulta Externa de

Neurologia con apoyo de los servicios de Hematologia y Reumatologia.,

Meérodo esiadisiico: Se aplicaron analisis estadisticos convencionales. L.os porcentajes para las
variables independientes fueron comparados con ia prueba de chi-cuadrada (modo de inicio,
pressencia de infarto venoso hemorragico 0 no, puntuacion en escala de severidad y tiempo de
administracion de heparina) y para fa distribucion de variables dicotomicas (género) se utilizé la
Prueba exacta de Fisher Todos los analisis fueron Hevados a cabo en una base de datos en

computadora personal con el software Epi6.



RESULTADOS.
Pacientes:

Durante ios 3 aftos de estudio fueron identificados 25 pacientes con diagnéstico de TVC, 22
pertenecieron al sexo femenino y 3 al masculino, con edades entre 16 y 48 afios (media 30.9), un
promedio anual de 8.3 casos {Tabla | y Grafica 1).

FEtiologia:

Las entidades asociadas y posibles etiologias se muestran en la Tabla 1. En 6 casos no se
encontro causa atribuible durante la hospitalizacion o seguimiento. En 19 casos se determino
¢tiologia posible, que correspondicron a 3 pacientes en los cuales se present¢ durante el primer
trimestre del embarazo y en 7 durante el puerperio. En 3 pacientes egresados iniciaimente sin
determinar etiologia, en 2 de las 3 pacientes embarazadas y | que durante el puerperio
desarrollaron TVC (Pacientes 2, 4, 12, 5,19 y 9 ) se identificaron anormalidades trombofilicas
durante el seguimiento en la Consulta Externa de Neurologia y Hematologia, como Deficiencia
de Proteina C o S o resistencia a la Proteina C activada. El antecedente de ingestion de
Hormonales orales sean como contraceptivos y/o tratamiento de transtornos menstruales, fue
reportado en el 16% de la totahdad de los casos (Grafico 2).

Mamifestaciones Clinicas:

La puntuacion maxima fue de 29 y la minima de 4 (Promedio 14.64) de acuerdo a la Escala de
Severidad de TVC modificada (Tabla 1). Las manifestaciones clinicas mas frecuentes
correspondieron a Cefalea (98%), Déficit focal motor (60%) y la presencia de crisis parciales y/o
generalizadas (52%) . éstas ultimas presemandose en 5 de 7 puérperas y | de 3
embarazadas{Tabla 2). En la Tabla 3, seitalamos las caracteristicas relevantes de cada una de las
manifestaciones clinicas. La cefalea referida como severa, fire la manifestacion mas importante
{72%). La sevenidad del déficit motor mas frecuente (36%) correspondic a fuerza 3/5 y 2/5 Et
tipo de crisis méas frecuente correspondio a tipo yeneralizade (32%).  El papiledema fue
encontrado en el 48% de los casos, y 1a Hipertension endocraneal aislada se manifesto en dos
pacientes (pac 12 y 16). Las aheraciones de la conciencia, fue el cusdro predominante en 8

pacientes (33%), 4 de 6 con evolucion aguda v 4 de 16 con evolucion subaguda. En el 24% de



los casos, se encontré deficit focal sensitivo, la afeccién & nervios craneales y signos meningeos
se encontraron en el 20% para cada apartado (Grafica 3).

Evolucion del cuadro clinico:

El comportamiento de la TVC mas frecuente correspondio a la evolucion subaguda (64%) entre 3
y 28 dias, siendo el promedio de 9 dias.. la evolucion aguda (24%) fue la segunda forma de
presentacion, correspondiendo como cuadro clinico predominante las alteraciones en la
conciencia, 4 de 6 como sefialamos en fos cuadros 2 y 3 (Grafica 4). La evolucion crénica (12%)
tuvo como caracteristica distintiva de presentarse como Hipertension endocraneal aislada en 2 de
los 3 pacientes, catalogados inicialmente como Pseudotumor cerebn, y en el curso de

investigacion clinica se documentd la TVC {Tabla 4)
Sitio de Oclusion venosa:

Enla Tabla 5 y grafica 5. sefialamos la incidencia y sitios de oclusion venosa en nuestrs serie de
25 pacientes. La angiografia por sustraccion digital y la imagen por Resonancia Magnética
fueron los métodos empleados para documentar los sitios de oclusion venosa. El sitio mas
frecuente de oclusion venosa correspondio al Seno Longitudinal Superior (84%) en 21 pacientes,
y de éste, en 15 pacientes se localizé en el tercio posterior, en 12 el tercia medio y en 3 el tercio
anterior, en 12 se ocluyo mas de 1 segmento. E! Seno Transverso fue el segundo sitio mas
frecuente (48%), en 2 pacientes la trombosis fue en ambos senos tranversos, y existe un claro
predomimo para el Seno Transverso Derecho. Se encontré trombosis del seno recto en 32%. El
Sistema venoso profundo comprende a las Venas Basales de Rosenthal, Cerebrales Internas y
Vena de galeno, comprometide uinicamente en 2 pacientes y otros sitios menos frecuentes {12%)

correspondieron a segmentos de Vena Yugular, Seno Longitudinal inferior v Seno Cavernoso.
Caracterisiscas de Infartos } enosos:

En 17 pacientes se encontraron infartos que correspondieron a territorio venoso. documentados
con imagenes por Tomografia Axial Computanzada y Resonancia Magnética, de los cuales 6
fueron hemorragicos y 11 mostraron hiperdensidadrhiperintensidad que fueron cosiderados
hemorragicos (Tabla 6). Se contabilizaron 24 infanos, siendo el sitio mas frecuente en la region
parietal (47.5%), bilateral unicamente en 4 pacientes {Tabla 7). En los lobulos frontales (25%) y

en regiones occipitales {16.6%) la hemorragia fue la caracteristica distintiva, a diferencia de las



regiones parietales donde una tercera parte de los infartos mostraron hemorregia. Cuando
ocurrio trombosis en ¢l sistema venoso profundo (12.3%) unicamente la mitad de ellos mostraron

caracteristicas hemorragicas {Grafica 6).
Traiamiento con Hepearina:

En 21 pacientes se empleo la Heparina (Grafica 7), las caracteristicas se sefiatan en la Tabla 8 con
dosis e indice Intemacional Normalizado de anticoagulacién (INR: calculado de Tiempo de
Protrombina del paciente, un Tiempo de Protrombina control y un Indice Internacional de
sensibilidad) asi como ¢l nempo promedio de administracion. Como sefialamos previamente, el
momento de inicio del tratamiento con heparnna fue dividido en Inmediato, menor 2 24 hrs y
mayor a 24 hrs., y en mas de la mitad (57%) se inicio en las primeras 24 hrs de su llegada a la
unidad hospitalaria, como sefialamos en la Grafica 8, el 28.5 % de clios en forma inmediata . En
el resto de pacientes (43%) el tratamiento se inicio mas alla de las 24 hrs y en | caso (pac 8) se
inicio hasta el dia 40. esto de acuerdo al momento en que se realiz6 el diagnostico. Las dosis de
heparina fueron administradas y modificadas de acuerdo a la titulacion de indice de
anticoagulacion con las normas establecidas para Enfermedad Tromboembolica Venosa, con
objeto de lograr indices entre 2 y 3. El tiempo de administracion de la Heparina fue variable,
siendo el mayor de 17 dias y el menor de 4 dias, debido a las dificultades de lograr un indice
constante y sin variablidad. En la totalidad de los casos se continud con anticoagulacion oral y

seguimiento en la Consulta Externa.
Recuperacion, Estancia Hospitalaria y complicaciones:

La rtecuperacion fue completa en 16 paciemes (64%) cuando al egreso desaparecio la
sintomatologia motivo de ingreso (Gréfica 9). Las secuelas se identificaron en 8 pacientes (32%),
3 con afeccion en la agudeza visual, atribuibles a la sevenidad de hipertension endocraneal, 3 con
defectos campimétricos y 2 con déficit focal motor en relacian a sitio de infartos venosos, El
unico fallecimiento documentado (pac 22), correspondio a mujer puérpera, con puntuacion en la
escala de severidad ponderada 29, trombosis en Seno longitudinal superior y seno recto, nfarto
hemorragico frontal izquierdo que desarrolld edema cerebral severo, evolucion dramatica y
deterioro rostroaudal que Hevo a la muerte (Tabla 9). La esiancia hospitalana fue variable, rango
de 5 a 65 dias. promedio 21.] dias.. en 24% la estancia fue menor a 15 dies, 64% entre 15 y 30

dias v 12% mayor 2 30 dias, como sefialamos en ia grafica 10. En 4 pacientes se presentaron
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complicaciones en su estancia hospitalaria (Tabla 9). En el paciente 8, el cuadro inicial semejo
hemorragia subaracnoidea y desarrollo hipertension arterial severa de dificil manejo gue levo a la
amaurosis, en dos paciemes se presentaron nuevos procesos tromboticos durante su estancia
hospitalaria, uno de ellos (pac 2) manifestado como Tromboembolia pulmonar, que finaimente
mostro deficiencia de Proteina C, y en el paciente 16, retrombosis venosa cerebral, localizado en
Seno recto, atn dentro del grupo de etiologia desconocida. Por ultimo, edema cerebral severo,

descrito a propésito del paciente 22.
Correlacion Modo de Inicio con Recuperacion

En la Tabla 10 describimos el modo de inicio y correlacionamos con el grado de recuperacion.,
donde en la evolucion aguda, 4 de 6 pacientes se recuperaron en forma completa, 1 con
hemianopsia homonima y | muerte. En la Evolucion subaguda. se recuperaron completamente 10
pacientes. La recupemcibn completa tanto en el tpo agudo, subagudo y cronico fueron similares

(66.6% ., 62.5%, 66.6% respectivamente)  Analisis estadistico: ¥’ = 3.58, p = 0.166
Caorrelacion Puntuacion en Escala de Severidad con recuperacion

La puntuscion en la Escala de Sevenidad fue dividida en tres grupos, como seitalamos en Ia Tabla
I1. La recuperacion completa fue similar en los tres grupos (50%). El fallecimiento se ubico en
el grupo de mayor puntuacion. Las secuelas tuvieron presentacion similar en el grupo 1 y I
(50%). Analisis estadistico: y°= 0.53 , p=0.77

Correlacion Infartos Venosos con Recuperacion:

Los infartos venosos se presentaron unicamente en 17 pacientes (68%)., no se encontrd
diferencia entre la presemacion hemorragica / no hemorragica con recuperacion completa (66%
Vs 63.6%). La muene comrespondio al grupo de infarto hemorragico. La recuperacion completa
en ausencia de infartos venosos fue similar a los que presentaron Infartos venosos (62.5%).

(Tabla 12). Analisis estadistico : y°= 0.51, p=0.77
Correlacion del Traramiento con Heparina v Recuperacion:

En 21 pacientes se administro hepanina, la recuperacion complela se encontro en el 61% y |
muerte en este grupo. En 4 pacientes no se administro Heparina y de éstos 3 se recuperaron en

forma completa (75%). Este grupo es demasiado pequeiio para intentar comparar con el grupo de
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edministracion de Heparina. Cuando la Heparina se administro inmediatamente, se recuperd
completamente el 80%._, en las primeras 24 hrs se recuperd el $7%., a diferencia de cuando fue
mayor a 24 hrs donde se recupero el 55%. (Tabla 13). Analisis estadistico: ° = 1.48, p=0.68

Se aplico prueba de exacta de Fisher al género como variable dicotomica, resultando una p=
0.75



DISCUSION

La incidencia de la TVC es desconocida debido a que es inadvertida en muchos pacientes. Ehiers
y Courville reporté 16 casos de trombosis del $SS en 12500 autopsias. De acuerdo a Kalbag y
Woolf , la TVC fue la principal causa de muerte en unicamente 21.7 personas/aiio en Inglaterra e
Irlanda de 1952 a 1961 (1, 2, 5). La verdadera Incidencia de Trombosis Venosa Cerebral en

Amenca Latina es desconocida.

Reportes previos en la literatura muestran una relacion ae sexo F/M 1.29:1 (5). sin embargo, esto
no ha sido confirmado en otras series. La relacion en nuestro grupo de pacientes es mucho mas
alta, 7.3 :1 . El grupo etario mas frecuentemente afectado es la poblacion joven, reflgjando ésto
quizas la alta asociacion con gravidez, puerperio y hormonales orales condicionado por la etapa

reproductiva de la vida.

Numerosos factores predisponentes y condiciones han sido asociados con la TVC y
continuamente s¢ describen nuevas asociaciones. Estos incluyen el periodo puerperal {10, 11,
12). enfermedades cardiacas congémias y adquiridas (I, §. 13), discrasias sanguineas (28),
infecciones (4, 6), trauma craneal (1. 5). medicaciones ( especialmente esteroides sintéticos) (9,
14), anormalidades en los factores de la coagulacion (17, 18, 19, 20, 21, 22). enfermedades
inflamatorias autoinmunes(30, 31, 32, 33), desordenes del tejido conectivo (16, 24, 25, 26, 27) y
miscelaneas (34, 35). En esia serie, podemos dividir a los factores etiologicos en 4 grandes
grupos perfectamente bien definidos: asociados a Embarazo y Puerperio, asociados a Hormonales
orales. asociados a anormalidades hematologicas y por dltimo idiopatica. Es imponante sefialar,
que dentro del grupo de anormalidades hematologicas encontramos un crecimiento en la
identificacion de alteraciones trombofilicas. en pacientes que habian sido etiguetados o sefialados
como idiopaticos. o en el caso muy particular de 2 de 3 pacientes en los que se desarrollé TVC
durante la gestacion v | de 7 durante el puerperio. que en el sepuimiento y la practica de
examenes pertodicos arrojaron la identificacion de Deficiencias de Proteina S. C o resistencia a la
Proteina C activada y lleva a postular que embarazo y puerperio fueron los disparadores de

Trombofilia



Los signos y sintomas de la TVC y de de venas corticales son numerosos y el tiempo en ¢l que
pueden desarrollarse es variable. El grupo de Bousser y Barnett ha logrado reunir una serie de
110 pacientes, y dividio al cuadro clinico en 4 grupos : Hipertension Intracraneal aislada, Signos
Focales, Sindrome del Seno Cavernoso y presentaciones inusuales (5). La queja mas frecuente es
la cefalea seguida de deficit focales neurologicos y crisis que es semejante a los referido en otras
senies (1, 2. 5, 15). Muchas de las anormalidades pueden estar relacionadas con el incremento de
la presién intracraneal debido al decremento de Ia absorcion del LCR secundario a la hipertension
venosa (7, 8), como las alteraciones de la conciencia que pueden manifestarse en forma aguda y
semejar encefalitis, apoplejia aguda o hemorragia subaracnoidea (3) y en otros casos
comportarse como Pseudotumor cerebri (16). Otros pueden ser atribuidos a infarto venoso
hemorragico sospechado por la ausencia o pérdida de un patron arterial bien definido por cuadro
clinico. El papiledema se encuentra presente en cerca de la mitad de los casos y tiene las bases

fisiopatogénicas ya descritas.

Cerca de una cuana parte de los pacientes se diagnosticaron en las primeras 48 hrs, y de éstos la
mitad pertenecieron al periodo puerperal. La evolucion crénica se presentd umcamente en el 12%
de nuestra serie y en el 64% la evolucion fue subaguda y que constituyo el principal modo de
presentacion. Esto difiere de manera importante de lo descrito en series de paises europeos, en
donde los tipos agudo y cronico constituyen los modos de presentacion (3, 5). Esto puede ser
debido a la patologia encontrada en aquelios paises, que tienen un curso mas cronico. como
aquellas inmunolégicas. En nuestro medio, la distribucion de los grupos subagudo, agudo y
cromco, reflejan la mulnplicidad del cuadro clinico, la dificultad en la identificacion del cuadro y

el momento del diagnostico.

El fenémeno trombotico no es un evento aislado, y con frecuencia encontramos mas de un seno
dural trombosado. La trombosis de un seno ocurmio unicamente en el 44% de nuestra serie, v en
el resto el cocmpromiso fue multiple. La mayor afeccion correspondio al Seno Longitudinal
supenior como s¢ ha referido en la mayonia de series, y en segundo sitio al Seno Transverso con
franco predominio derecho. a diferencia de otras publicaciones que se refiere predominancia en el
izquierdo (5). La wombosis del sistema venoso profunda tiene una particular imponancia (40),
debido a la rareza con se afectan y a la sintomatologia compleja, €l curso que toma, caracterizado

por alteraciones de la conciencia, signos focales v rapido deterioro. Un interesante anilisis fue
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realizado y publicado recientemente (3) sefialando la idemtificacion en la literatura de 21 casos
comparandolos con 7 casosreportados. En nuestra serie el sistema venoso profundo fue afectado

en 2 pacientes

La TAC, la IRM y angiografia por sustraccion digital son usadas como auxiliares en el
diagnostico de TVC v de venas corticales(36-43). Las hallazpos angiograficos inciuyen la
completa o parcial opacificacion de los senos venosos y venas, venas corticales y colaterales
dilatadas en apariencia de tirabuzon, ei incremento en el tiempo de transito de la circulacién
cerebral, y contraflujo desde los senos obstruidos (; venas. En el proceso de interpretar imagenes
angiograficas. uno debe estar conciente de numerosos errores. El Seno longitudinal superior en
Su porcion anterior esta a menudo ausente y esta sustituido por dos venas cerebrales superiores
que se unen a nivel sutura coronal. La falta de opacificacion del Seno iongitudinal superior en su
tercio anterior unicamente, es insuficiente para hacer el diagnostico deTVC. Esta misma
afirmacién debe ser aplicada a los senos tranversos y sigmoideos, lo cuales normalmente no
pueden ser visualizados durante la angiografia cerebral pero si al tomar imagenes tardias de la
fase venosa . Las imagenes de TAC pueden ser normales en el 10-20 % de los pacientes con
trombosis venosa (36, 39). Los hallazgos comunes, incluyen infartos venosos hemorragicos y no
hemorragicos, ventriculos pequefos, reforzamiento imesnso de la hoz y del tentorio. en la fase
simple de TAC, el signo de la cuerda representa a venas trombosadas, v el signo del toangulo
denso representa un trombo fresco en la region posterior del Seno Longitudinal superior, yenla
TAC contrastada el signo delta vacio es secundario al reforzamiento de las venas colaterales de
en las paredes del Seno longitudinal superior airededor det trombo que no refuerza (37). La IRM
representa un metodo no invasivo para evaluar la presencia de trombosis de senos y la edad del
trombo de acuerdo a los sefiales en T1 y T2 (38, 41, 43). Los infartos venosos pueden
encontrarse  unilaterales o bilaterales. hemorragicos o no  hemorragicos. corticales
predominantemente o subcorticales. Los hallazgos en nuestra serie de pacientes. sefalan
simihitudes con lo descrito en la literatura (39, 42, 44). siendo los mas frecuentes en la vecindad
del seno longitudinal superior. como producto de ingurgitacion del sistema venoso tributario y
secundanamente la ingurgitacion venosa cortical. La presentacion no hemorragica fue la mas
frecuente y Ia hemorragia fue encontrada en el 38% de los casos. Los datos sugerentes son las
hipodensidades. con areas de hiperdensidad o.hiperintensidad heterogénea, corticales o en los

ganglios basales. éste ultimo en asociacion a la trombosis del sistema venoso profundo. Un dato
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muy interesante de nuestro estudio corresponde a la presencia de hemorragia en todos los casos

cuando los infartos se encontraron en las regiones frontales y/o occipitales.

El manejo de la Trombosis Venosa Cerebral ha sido muy controvertido y por lo tanto multiple.
Algunos médicos han adoptado un curso de vigilancia en vista de la naturaleza benigna y una
recuperactén sin novedades mostrada por ta mayoria de los pacientes (1, 3, 5, 44). El manejo de
estos paciemtes incluye los agentes deshidratantes cerebrales, esteroides. acetazolamida, drenaje
de LCR, barbitiricos, craniectomia descompresiva, trombectomia de senos, heparina/warfarina,

urokinasa v activador tisular del plasminogeno (3, 5, 44, 46, 57-64) .

Stanfield fue el primero en usar heparina en una mujer puérpera con déficit focal neurologico
secundario a trombosis venosa. La paciente se recupero en los cuatro dias siguientes de comenzar
la terapia (5). Bousser y colaboradores manejaron 38 pacientes con trombosis venosa (1).
Veintitres fueron tratados con heparina. ninguno de ellos murid y 19 de ellos tuvieron una
completa recuperacion.  Mientras este reporte no contesta las cuestiones sobre la terapia con
hepanina contra la no heparina, esto puntualiza la relativa segunidad de usar la primera en un
pequeilo grupo de pacientes. Einhaupl y asociados realizaron el unico estudic radomizado,
cegado de ajustar la dosis de heparina en pacientes con TVC (47, 51). A los tres meses de
seguimiento de la terapia el 80% de los pacientes tratados con heparina fueron normales y 20%
tuvieron pequedios déficits. Unicamente ¢l 10% de los pacientes no heparinizados estuvieron
normales a los 3 meses, 60% twvieron déficits neurologicos, v 30% murieron. Los autores
revisaron retrospectivamente a 102 pacienies con trombosis, 43 de ellos con hemorragia
intracraneal. Ventisiete de los 43 fueron tratados con heparina. 4 (15%) de estos pacientes
murieron y 14 tuvieron una recuperacion normal. Los autores concluyeron de este estudio que el
tratamiento con heparina no solo es seguro, sino que también benéfico. atn en el cuadro de una
hemorragia intracerebral. Este estudio tuvo algunas criticas en su planteamiento metodoldgico
{48, 49, 50). En nuestra sene se adopto el tratamiento con Heparina en el 84% de los casos. El
objenivo del tratamiento en todos los cases. fue la imerrupcion de ia cascada trombética y
prevencion de nuevos eventos (5. 47, 52, 55). En todos los casos se inicio el tratamiento de
acuerdo a lo replameniado a este respecto (53, 54, 55, 56). Ei tiempo de infusion con Heparina
correspondio a ia necesidad de tener indices de anticoagulacion éptimos, Al correlacionar el

momento de incio de la Hepanina con la recuperacion de los pacientes. encontramos que la

-
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administracion en las primera 24 horas, y especiaimente en el primer contacto (desde luego con la
probabilidad y/o certeza diagnostica ) ofrece una recuperacion completa mayor que si se

administra despu¢és de este tiempo.

Otros autores(57-64) han advocado el uso de agentes fibrinoliticos, con el objetivo de una rapida
desintegracion dei trombo del sistemaz venoso, este concepto es apovado por un numero de
estudios concernientes a trombolisis para arbol venoso profundo y pulmonar y oclusiones
artenales de las extremidades inferiores y hacemos una remembranza historica hasta la posicion
actual que ocupan en el manejo de la TVC. En 1981, DiRocco y lanelli describen el caso de 5
pacientes, utilizando Heparina en el pretratamiento y Urokinasa intravenosa y reportando mejoria
clinica, mejoria angiografica, pero con algunas complicaciones hemorragicas (57). En el reporte
de Scott y colaboradores (59) en 1988 cateterizaron el Seno longitudinal superior via un trépano
e infundieron Urokinasa en un periodo de 8 horas. El paciente. que estuvo iniciaimente en coma
con postura de descerebracion, mostro una leve disfasia a 4 semanas de seguimiento. El manejo
con r-TPA se ha wtilizado principaimente para enfermedad oclusiva cardiaca. No se conocen

aplicaciones en los senos durales, y sélo existe un reporte {58} en modelos animales

En 1989, Higashida v coautores reportaron el tratemiento de una oclusion trombotica del seno
transverso en un recien nacido con crisis, por una puncion directa al seno sagital e instilacion de
12000 U de urokinasa en un periodo de 12 horas. E! rombo se desintegrd, y el nifio se mantuvo
neurologicamente normal 3 afios mas tarde. No obstante la seguridad y eficacia de |z terapia con

urokinasa no ha sido establecida en pacientes pediatricos. (64)

En 1990 Persson y Lilja {(61) realizaron una trombectomia abierta e instilaron urokinasa en el
seno sagnal. A pesar de la formacion de un pequefio hematoma cerebelar, el paciente

gradusimente mejor¢ aungue nunca a los niveles basales.

En la literatura anplosajona hasta la actualidad enconiramos ei reponie de 26 pacienmtes que
habian tenido ceteterizacion de senos venosos cerebrales e instilacion de urokinasa, Barnwell y
colepas (62) en 1991 reportaron 3 pacientes tratados con cateterizacién fransvenosa e instilacion
de urokinasa, v Tsat y coautores (60)reportaron 5 pacientes adicionales de la misma institucion

en 1992, Siete de 8 paciemes tuvieron una excelente recuperacion v ninguno tuvo



complicaciones relacionadas a la terapia. Smith y coautores (63) en 1994 describieron 5

pacientes. Todos los pacientes en este ultimo mostraron recuperacion total.

Por ultimo(63), en 12 pacientes tratados con infusion transfemoral transvenosa directamente en
los senos venosos durales demostraron la eficacia que puede ser alcanzado actualmente con la
tecnologia del catéter. 12 de los 13 individuos reponaron significante mejoramiento radiografico
(reestablecimiento del drenaje venoso) o una completa resolucion del trombo con un rapido
mejoramiento neuroidgico. Un fracaso ocurrié er un paciente con una historia de los dos ultimos

meses de trombosis y deficiencia de Proteina C.

Carecemos de experiencia en estas modalidades terapéuticas en nuestro medio., aunque esto
plantea un razonamiento pertinente para efectuario en el futuro y aprovechar la experiencia de

Otros centros a este respecto.

Con esta breve revision no tratamos de establecer que pacientes deben someterse a una
intervencion y cuales pueden ser seguidos conservadoramente con vigilacia convencional o
hepannizacion sistémica. Debido a nuestra favorable experiencia con infusiones con heparina
sistémica, tendemos a favor de una intervencion de esta naturaleza debido a que es imposible
predecir que pacientes pueden sucumbir a los estragos del infarto venoso. El objetivo de esta
maniobra es inhibir ia progresion del trombo mientra que el cuerpo lisa en forma natural a
diferencia de la terapia trombolitica que apresura la disolucion del coagulo, por lo tanto existe
una apertura de los canales venosos en forma mas rapida y con esto la rapida restauracion del

flujo venoso que puede ser benéfico para el paciente.

Desde el punto de vista clinico, conocemos y hemos enfrentado la dificultad diagnostica, el curso
y pronostico variable. Algunos autores han tratado de establecer algunos factores pronosticos
pero aun no existe un consenso general. Miemras la motalidad ha sido reportada en
aproximadamente del 70% en la era preantibidticos, una revision mas reciente ha reportado
rangos de mortalidad entre el 5.5 al 30%5. .En nuestro grupo de pacientes s6lo ocurrid la muerte
en | solo paciente {(4%), pero habra de recordarse, que también existen grandes diferencias en
relacion a la etiologia con las otras series. Si ocurre sobrevida. el prondstico para recuperacion
de la funcion es mejor que el de la trombosis arterial . En nuestro caso. las secuelas se
presentaron en el 32%. Es importante recordar que Ias secuelas observadas en nuestros pacientes

correspondieron a efectos de hipertension endocraneana y/o localizacion de infartos vensos.
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Intentamos establecer alguna relacion entre el modo de inicto, puntuacion de escala de severidad ,
presencia de infartos hemorragicos y tratamiemto con heparina con la recuperacion de nuestros
pacientes. Encontramos para ¢l caso del modo de inicio no hubo diferencias entre el modo
agudo y subagudo en cuanto a la recuperacion completa (p= 0.166). la puntuacion en la escala
de severidad, mostré que cuando la calificacion es mayor de 20 puntos, solo el 50% se
recuperara y el otro 50% tendran secuelas o muerte, es de esperarse esta observacion ya que a
mayor calificacion tendran cuadro clinico mas severo, sin embargo no hay significancia estadistica
{p=0.77). No ocusrio ninguna muerte por debajo de fos 20 puntos, y la posibilidad de secuelas no
mostro diferencias (33%). La presencia de infartos sean hemorragicos o no hemorragicos. o la
ausencia de los mismos, no mostré relacion con el en el grado de recuperacion completa de los

pacientes (66%. 63.6%, 62.5% respectivamente) No hubo significanciz estadistica {p=0.77)

La dnica muerte ocurmio en el grupo hemorragico e intentar establecer una relacion carece de
validez estadistica. La administracion de heparina en diferentes tiempos no mostro significacia
estadistica (p=0.68). esto debidod al tamafio de la muesira, sin embargo es relevame la

observacion de grado de recuperacion cuando se administra en el primer contacto.
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CONCLUSIONES

La Trombosis Venosa Cerebral es una entidad con variadas presentaciones y dificultad en
establecer el diagndstico. El sexo mas efectado fue el Femenino con relacion de 7.3:1. La
etiologia y/o condiciones asociadas fueron Embarazo. Puerperio ¢ ingesta de hormonales orales.
que refiejan el género y grupo de edad mas afectado, en estrecha relacion a la etapa reproductiva
de la vida

Hay un aumento creciente en la identificacion de alteraciones trombofilicas en nuestro grupo de
pacientes, y recomendamos en base a nuestras observaciones, la necesidad de continuar con
seguimiento de los pacientes. sobre en todo en aquellos en los que se sospecha de patologia
subyacente que no puede ser demostrada con los medios disponibles actualmente. Deberan
abordarse en este caso como estados de hipercoagulabilidad y-o trombofilia y manejar los
aspectos de anticoagulacion que se delinean para éstas, en los casos etiquetados como
idiopaticos y mas ain en ios no idioparicos.

La manifestacion mas frecuente de TVC es la Cefalea. déficit motor y crisis. El papiledema se
encontré en casi la mitad de los casos. El sitio mas comin de oclusion venosa es el Seno
Longitudinal superior, en frorma aislada y asociado a oclusion de otos senos. La trombosis de
Senos transversos mostro predileccion por el derecho. En dos pacientes existio trombosis del

sistema venoso profundo.

Los infartos venosos se localizaron con mayor frecuencia en las regiones parictales. La

hemorragia se presento en todos los casos de infartos occipitaies y frontales.

La presencia de infartos venosos hemorragicos no parece ser una contraindicacion para la terapia
con hepanna. Las secuelas fueron producto de ia Hipertension intracraneal sostenida y de la
localizacion de los infanos venosos. La mavoria, presentando aheracion de la agudeza visual y/o
campimétrica. Las complicaciones presentes correspondieron a Tromboembolia Pulmonar y
retrombosis de senos durales, e hipertension arterial sistemica.  Existio correlacion y diferencias
significativas cuando la Heparina se administro en las primeras 24 hrs y de mayor relevancia si se
administré inmediatamente cuando se comparo con los que se trataron con heparina después de

48 hors de iniciado su cuadro.
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Hasta ahora la piedra angular en el tratamiento de la TVC ha sido la heparina IV y no existe
consenso de la duracion del tratamiento. Recomendamos el tiempo necesario para mantener INR
entre 2 y 3 en todos los casos continuar con anticoagulacion oral y mantener al menos durante 6
meses, a Mmenos que exista una causa claramente atribuible como asociacién con hormonales

orzles, trauma. infeccrones, MAV dursal .etc.

Carecemos de experiencia en el tratamiento con Tromboliticos sistémicos o selectivos. Es

necesario un ensayo controlado del tratamiento trombolitico Vs Heparina.

Los estudios controlados o aleatorio son dificiles de llevar a cabo debido a la multiplicidad de
causas, la variablilidad en 1a Historia Natural, la incidencia de a enfermedad, la naturaleza benigna
y recuperacion mostrada en varnias series, ¢l cortejo sintomatico y la falta de escalas clinicas para

medir los resultados de las maniobras terapéuticas.
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Tabla 1. Etiologia y puntuacion cn Escala de Severidad en 25 pacientes con Trombosls Venoaa Cerebral
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Tablz 2: Cuzdro Neurolégico al ingreso en 25 pacientes con TromboshsiVenoss Cercbral
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Fabla3  Carscteristicas Clinicas en 25 Pacientes con Trombosls Venoss Cerebral

5 2004
Jever B %
Total 24 9%

Deficit Focal Motor 475 s 0%

st e e e M3CUS 9 36%
155-0 TTTTET T ame

e e VOBL_ 18 60%

Deficit Focal sensitie  Leveomansitorio 2 8%
' Hipoesicsia-nnestesia =~ 4 16%
Total 6 2%

Losa o Pamigles 5 20%

Generalizndas 8 2%
CToal LB %

Edodeconciencia  Sotsolencin 1. 4%
. 3 IZVn
e ., Eswpor 3 2%

1 am
LTol B 3%
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Tabla 4: Evolucién del cuadre neurologico en 25 pacientes con Trombosis Venosa Cerebra

_PacNum Agudo<48hrs _ Subagudo > 48hss y<lme: _ Crinico > | mes
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Tabla § Sitie de Ochuion Venosa en 25 pacientes con Trombosis Venosa Cerebral
”Pu SIS sT SLI 'SR Vens Basailde Cercbraks Otrms
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SLS Seno longitudinal superior, ST Seno 'Imn.wcrw SL1 Seno Longitudua! mfcnor SR Seno recto

Tabla §: Carncteristicas de Infatos Venoses ¢n 17 pacientes con Trombosis Venosa Cerebral

Parietal m]uu-:rdo
__ Talamo dereche
]-mmopaneml lzq
 Occipital desecho
Panetal Izqulcxﬂn
__Frontal izguierdo o
Talamo lzquierdo

Paricta] bilateral

Paneiooquml L7y Ocerpital Derecho
Panictal zquerdo

Frontal izquierdo

Parnictal Bitaternl

Fromtal Lzaquierdo
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Occipiial zaquierdo, Talamo lzqmcnln
Frontal querdo
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TFabla 7 Sitio de 24 Infartos Vemosos en 17 pacientes con TVC

oo venrin, - Frontal  Parietal  Occipital = Profundos Tetal

No Hemommdgioos 3 (12%)  B(33%)  2(¥%) 2(8%) 15 (62%)
Hemorigioos 3% 3%  2(B%) 1(4%) 9 (38%)

Tabla 8  Tratamiento con Heparina en 11 pacientes con Trombosis Venosa Cerebral

Pac Nwm  Inicio de Heparina  Dosis (U/hers) Duracindei Tz INR prom.
— (tictmpo) i, Conbeparina
2 12 dias 1000 10 ding 221
3. mmedato noo 10 dias S
4 pLY 1000 15 dias 24
S, inmediaty R0O__ .15 dias LR
6 inmedisio 800 17 dies 22
. 2B 00 10dins 2
8 40 dias 750 10 dias 27
S 280y 000 10dias 146
10 30 hrs 1250 11 dins 25
A sooJdoo0 o 6diss 23
12 6 dias 850 12 dias 27
B Inmodimo 1000 12diss 24
16 Inmediato 1000 14 dias 6
A7 ABbs 0 W00 3dias 142
18 3 diay 1000 9 dias 24
20 Inmediato LB DBdies L6
21 24 hrs 1000 6 dias 26
2 16 turs _ 0o Adies _26
13 72 hrs 1000 7 dias 18
E7 72 b 1000 12 din 19
25 72 ks 1000 6 dins 26

ESTA TESS N9 DEBF
SALR DE LA oisifTECA
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Tabla 9 Carscteristicas chinicas 2} cgreso , estancia bespitalaria ¥ complicaciones en 25 pacientes con Trombosis
Vemssca Cerebral

Mo

Tabla 18 Correlacion Modo de Inicic con Recuperacion en 25 pacientes con TVC

.. Compikts  Secuchas Muoeric
Agado-

4 1 1
Scbegudo 10 6 Lo,
Cromoo 2 i 0
Tota) 16 8 ]

y' =358, p=0.166
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Tabls 11 Correlacion Score con Recuperacion en 25 pacientes con TVC

........................ Compicta  Secmelas  Muerte
<10 2 1 0
Alale 12

Tabla 12  Correlacion Infartos Hemorragicos - No bemorrigicos con Recuperacion

=051 p=077

Tabla 13 Correlacion del Tratamiente con Heparina ¥ recuperacion

Fosn raneis e

“Tx oon Heparina . . 13 7 1

Baicio ded Tremmiento con Hepertma |~~~ " T T

y =148 p=068



Grafica 1: Distribucion por sexo en 25 pacientes con
Trombosis Venosa Cerebral

Femenino  88% /

Gréfica 2
Etiologia en 25 pacientes con Trombosis Venosa Cerebral
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Grafica 3. Manifestaciones clinicas en 25 pacientes
con Trombosis Venosa Cerebral
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Gréifica 4 Tlempo de evolucién del cuadro clinico en 25 paclentes
con Trombosis Venosa Cerebral

80

64

60

40

20

Aguda [ Subaguda & Cronica

33




Gréfica 5 Sitio de oclusién Venosa en 25 pacientes con

. Trombosis venosa Cerebral
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Grafica 6 Sitio de Infartos Venosos en 25 pacientes
con Trombosis Venosa Cerebral
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[ Grifica 7 Dias de estancia italaria en 25 i tcsconTmbosisvemsa?”

24.0%
- O Menor 15 dias

0 15a 30 dias

12.0% Mayor a 30 dias

[

Grafica8 Tiempo de inicio del tratamiento con Heparina
en 21 pacientes con trombogis Venosa Cerebral
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Grafica 9 Tratamiento especifico en 25 pacientes
con Trombosis Venosa Cerebral

Tx con Heparina
3 Sin Heparina

Grifica 10 Recuperacién en 25 pacientes con
' Trombosis Venosa Cerebral

Completa 64.0%

Muerte 40%

Secuelas 320%
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TROMBOSIS VENOSA CEREBRAL

NOMBRE:

AFILIACION

EDAD SEXO

Escala de Severidad de TVC

Score Cefalra  Signos focales  Signos focales Crish  Edo Nervie Signos Papiledems
Motores Sensitivos comcenclsa __cranesics Weolageos .

1]

! Transitoris Transitoria

2 Leve Leve (4/5) Leve

3. Mod  Mod(3525) Moed e Discretos

4 Sev. Sev(1/50/5)  Severo Parc. Ocukenotares  Presentes

e e et e OB - Miiltiple — Presente

6 Status  Sommnolencia

7 - Coofusido

3 Estupor

S UL« U

Total

ETIOLOGIA

Inicio del cuadro e ingreso a Hospital
Agudo < 48 hrs Subagudo Mayor de 48 hrs y <imes Cronico
Mayor de | mes

Heparina Tiempo de inicio Dosis Dnrracion INR Prom __
Sitio de oclusion Venosa
Slateral D_ 1_ SLS Parcial Total SLI S:Recto
Cercbrales intern Cerebelares
Infartos Venosos S1 NO SITIO
Al ingreso No Hemorragico Con Tx Heparina No hemorragico
Hemorragico Hemorragico
Nuevos No Hemorragicos
Hemorragicos
Sin Tx Heparina No Hemorragico
Hemorragico
Nuevos No hemorragico
Hemosragico
FINAL
Recuperacion Completa Incompleta {secuelas) Tipo
Muerte

Dias de Estancia Hospitalana

Complicaciones
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