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Resumen

Entre las complicaciones posibles de observar en un paciente con un Sindrome nefrético,
deben considerarse los fendmenos trombdticos tanto venosos como arteriales, incluyendo la
trombosis de senos venosos cerebrales. Objetivo: Presentar la evolucion de un nifio que
desarrollé una trombosis de seno longitudinal superior asociada a un Sindrome nefrético,
comparando la evolucion de nuestro paciente con los 32 casos descritos en la literatura.
Caso clinico: Varén de 14 afios que ingreso por sindrome nefrético descompensado y cefalea
moderada, asociado a papiledema bilateral, en el cual el scanner cerebral y la angioresonancia
mostraron una trombosis de seno longitudinal superior en etapa aguda. El hallazgo mas
significativo fue un aumento de la presién intracraneana de hasta 44 cm. de agua. El aumento
progresivo de los anticuerpos IgM anticardiolipinas determiné una terapia anticoagulante per-
manente. Discusion: En el sindrome nefrético un estado de hipercoagubilidad y otros factores
como deshidratacién o traumatismos menores, pueden causar trombos en diferentes vasos,
incluyendo los senos cerebrales. El seno méas frecuentemente comprometido es el seno
longitudinal superior. La sintomatologia puede ser escasa a pesar de una marcada hipertension
endocraneana, motivo por el cual esta condicion puede ser subdiagnosticada si no se realiza
una busqueda dirigida.
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Intracranial hypertension due to saggital vein thrombosis in a patient
with nephrotic syndrome

Between the possible complications observed in nephrotic syndrome, arterial and venous
thrombotic phenomena, including cerebral venous thrombosis, must be considered. Objective:
We report the clinical evolution of a child who developed a superior longitudinal sinus thrombosis.
32 similar cases were found in the literature with which we compared our patient. Clinical case:
14 year male admitted with symptomatic nephrotic syndrome, mild cephalea and bilateral
papilloedema. Cerebral CT and angio-MRI showed an acute phase superior longitudinal sinus
thrombosis. The most significany finding was an increased intracranial pressure of 44cm of
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water. The progressive increase of anticardiolipin antibodies was the determinant factor in
inciating long term anticoagulation. Conclusions: In nephrotic syndrome the presence of a
hypercoagulable state, along with dyshydration or minimal trauma can provoke thrombosis in
different vessels including the cerebral sinuses. The most frequently affected is the superior
longitudinal sinus. Symptoms can be subtle even with significant intracranial hypertension,
the reason why this condition can be underdiagnosed if not suspected.

(Key words: Cerebral venous thrombosis, intracranial hypertension, nephrotic sindrome).

Rev Chil Pediatr 74 (6); 599-603, 2003

INTRODUCCION

En pacientes con Sindrome nefrético, una
complicacion conocida es la trombosis arterial,
o mas frecuentemente venosa. En nifios
nefroticos esta complicacién ha sido repor-
tada en 1,8% en una extensa serie euro-
pea’, existiendo publicaciones de diferentes
localizaciones de los trombos en el sistema
circulatorio, incluyendo trombos intracardiacos.

En 1980 Barthelemy y cols, reportaron el
primer caso de trombosis de seno dural en
un paciente nefrético?, y ese mismo afio Lau
y cols comunicaron el primer paciente que
presento dicha complicacion en la infancia®.
Con posterioridad, los casos publicados de
la asociacion entre Sindrome nefrético y trom-
bosis de vasos cerebrales han sido infre-
cuentes, la mayoria de ellos publicados como
casos unicos y alcanzan a la fecha, segun
nuestra revision, a 32 pacientes.

Una serie de factores asociados al Sin-
drome nefrético pueden determinar dicha
complicacion, algunos de ellos favoreciendo
un estado de hipercoagulabilidad, como ele-
vados niveles de fibrindgeno plasmatico, ele-
vados niveles de factores V, VII, VIII, X, y
una generacion acelerada de tromboplastina
y trombocitosis. En estos pacientes tam-
bién puede observarse otros factores que
favorecen la trombosis, como la disminu-
cion de la antitrombina 111, una hiperlipidemia,
o el efecto de la terapia esteroidal. La
hemoconcentracién y el trauma craneano han
sido también ocasionalmente asociados a
esta complicacions.

Caso cLinico
Nuestro paciente es portador de un Sin-

drome nefrético cortico sensible, con fun-
cion renal conservada, diagnosticado a los

18 meses de vida, con frecuentes recaidas.
A la edad de 14 afos consulté por un cua-
dro bronquial viral febril, seguido de dolor
abdominal difuso, vémitos frecuentes y ce-
falea. Al ingreso se constato recaida de su
Sindrome nefrético, deshidratacién hipona-
trémica (sodio 126 mmol/l), hemoconcentracion
(hematocrito 57%), hipoproteinemia (4,3 g/l)
e hipoalbuminemia (1,3 g/l), proteinuria ma-
siva (35,3 g/l) y oliguria (0,46 cc/kg hora).
La creatininemia y uremia eran normales.
En los tres primeros dias de hospitalizacién
el paciente evolucioné con compromiso su-
perficial y fluctuante de conciencia, prescri-
biéndose un tratamiento con pulsos de
metilprednisolona y albumina, negativizandose
la proteinuria al cuarto dia de evolucion, y
presentd en forma intercurrente hematemesis
originada por una esofagitis erosiva asocia-
da a hernia hiatal, que fue demostrada por
panendoscopia. Una cefalea moderada aso-
ciada a edema papilar justifico un TAC ce-
rebral que mostré areas de alta densidad
circunscritas a ambos polos occipitales, con
predominio izquierdo. Una Angioresonancia
Magnética confirmé el diagndstico de trom-
bosis de seno longitudinal superior, sin otras
alteraciones en el parénquima cerebral. El
LCR fue de caracteristicas citoquimicas nor-
males con una presioén de 44 cms de H,0,
medida en decubito mediante columna. Los
siguientes estudios de coagulacion, repeti-
dos durante la evolucion, fueron normales:
anticoagulante lupico, proteina S, proteina C,
antitrombina lll, tiempo de protrombina, tiempo
de KPTT, productos de degradaciéon de
fibrinégeno y la homocistina plasmatica.

La trombosis de senos no fue tratada
con anticoagulacion debido a la hematemesis
que el paciente presentaba, a pesar de que
una terapia con heparina de bajo peso
molecular fue ampliamente discutida. Un
aumento progresivo de los titulos séricos
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de anticuerpos IgM anticardiolipinas fue de-
mostrado en el tercer mes de evolucion,
hecho que determiné el inicio de una terapia
anticoagulante mantenida hasta la fecha. La
persistencia del edema de papila obligé al
empleo de acetazolamida durante el segun-
do mes de evolucidon, con campimetrias
seriadas que fueron normales, incluso en el
periodo de mayor edema de papila. La pre-
sion intracraneana controlada al tercer mes
de evolucién disminuyd a 24 cm de H,O. El
edema de papila solo regresé a partir del
tercer mes de evolucion, periodo en el cual
la trombosis mostrd recanalizacién inicial,
sin circulacion venosa colateral anormal en
la angiografia. El paciente se encuentra
asintomatico en la actualidad.

Discusion

La trombosis de senos venosos asocia-
do a sindrome nefrético es una entidad in-
frecuente que puede observarse en cualquier
periodo de la vida, aun en recién nacidos
afectados por sindrome nefrético congéni-
to®.

De los 32 casos que encontramos en la
revision de la literatura, en 28 publicaciones
diferentes, 16 correspondieron a nifios, exis-
tiendo en esta revision un claro predominio
del sexo masculino (21 varones versus 3 de
sexo femenino, 8 no precisados). La mayo-
ria de los pacientes presentd compromiso
del seno sagital superior (22 sobre 32 ca-
sos reportados), en tres casos se ha des-
crito compromiso del seno recto y en cinco
casos compromiso de los senos laterales
izquierdo o derecho.

La signologia es en general poco espe-
cifica y por tanto el cuadro puede ser sub-
diagnosticado. Los sintomas mas frecuen-
temente sefalados en las diferentes publi-
caciones consistieron en cefalea, irritabili-
dad, somnolencia, apatia, vémitos recurren-
tes y fiebre; en un paciente se observo sta-
tus epiléptico y coma, quien presentaba ade-
mas un infarto talamico asociado a trombo-
sis del seno recto’; en otro caso esta condi-
cion fue asociada a convulsiones, hemiparesia
derecha y afasia motora, signos que regre-
saron luego de corta evolucién®. Los casos
de curso fatal han sido excepcionales®, la
mayoria de estos pacientes evolucionan luego
de la etapa aguda satisfactoriamente, inclu-
so con un tratamiento conservador'®.
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La cuantificacion de los valores que al-
canza la hipertension endocraneana ha sido
efectuada de acuerdo a la literatura solo en
un paciente adulto con esta condicién'', pero
no practicada en nifnos, como en nuestro
caso. En nuestro paciente el edema de papila
fue el mas significativo de los signos de
hipertension endocraneana vy justificd un tra-
tamiento con acetozolamida (300 mg/dia) de
acuerdo a lo preconizado en esta condicion,
con el objeto de prevenir trastorno visual
por compromiso de nervios opticos'.

El diagnodstico se confirma con los estu-
dios por imagenes. La trombosis de los se-
nos venosos puede detectarse en TAC por
el signo Delta, que corresponde a un trian-
gulo de menor densidad, por un defecto de
llenamiento del seno sagital superior, en los
cortes con contraste endovenoso (figura 1)3.
Este signo solo es visible en la fase subaguda,
después que el coagulo se hace menos denso
con respecto a la sangre contrastada que
fluye dentro del seno. En la fase aguda, el
coagulo es denso y puede verse como una
imagen hiperdensa en los cortes sin con-
traste endovenoso.

En la resonancia magnética, en la fase
aguda, el seno comprometido es isointenso
con respecto al cerebro en secuencias pon-
deradas en T1 e hipointenso en secuencias
ponderadas en T2, lo que puede confundir-
se con una lentitud del flujo y para diagnos-
ticar con certeza una ausencia de flujo, es
necesario efectuar una venografia por RM.
En la fase subaguda, el diagndstico es sen-
cillo y se manifiesta como una senal hiper-
intensa a lo largo del seno comprometido
(senos sagital o seno recto) en las image-
nes ponderadas en T1 (figura 2)'%. General-
mente la RM, con o sin venografia es sufi-
ciente para el diagnéstico y sélo en aque-
llos casos en que persiste duda diagndstica,
puede ser necesario efectuar una angiografia
convencional

La angiografia clasica permiti6é ademas
evidenciar el inicio de la recanalizacion del
seno a partir del tercer mes de evolucion,
coincidente con la caida de la presion
intracraneana y la disminucion del edema
papilar.

Un problema de particular dificultad, es
definir la terapia anticoagulante preventiva
de nuevos eventos tromboembdlicos en es-
tos pacientes. La incidencia de fenomenos
tromboembdlicos ha sido reportada entre un
10 y un 40% en pacientes que sufren sin-
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Figura 1. Angiografia con sustraccion en tiempo venoso, practicada en el tercer mes de evolucion, durante
la etapa de recanalizacion del trombo. Nétese la aun menor concentracion de medio de contraste en la
porcidn inferior del seno longituinal superior (flecha), sin que se observe congestiéon venosa asociada.

Figura 2. Resonancia magnética, realizada en fase subaguda

. Notese senal

hiperintensa en el seno nervioso comprometido.

drome nefrético en adultos™. En nuestro caso
una conducta inicial conservadora, determi-
nada por una hemorragia digestiva activa,
postergd el empleo de anticoagulantes, sin
embargo, el aumento progresivo de anticuer-
pos IgM anticardiolipinas justifico la intro-
duccién mas tardia de anticoagulantes por
la eventual instalacion progresiva de un Sin-
drome antifosfolipidico.

En los casos pediatricos de trombosis
de senos intracraneanos en pacientes con
Sindrome nefrotico descritos en la literatu-
ra, los estudios de coagulacion destinados
a evaluar estados protrombdticos son esca-
sos y, salvo excepciones, se limitan a pa-
cientes en los cuales se demuestra una
mutacion del factor V Leiden. Un paciente
reportado mostré un déficit de antitrombina

[Il, asociado a un déficit de proteina S vy
anticuerpos antiocardiolipinas IgM en aumen-
to’. En nuestro paciente no pudimos de-
mostrar esta asociacion, sino solo el au-
mento progresivo de anticuerpos antiocardio-
lipinas.

En niflos con trombosis seno-venosa de
origen no nefrético, la frecuencia de desor-
denes protrombdéticos ha sido estimada en-
tre un 12 a un 50% y la presencia de
anticuerpos anticardiolipinas es el trastorno
adquirido mas comun'®. La evolucion a largo
plazo de este tipo de pacientes no esta aln
suficientemente aclarada en la literatura, solo
un 52% de los nifios que sufren trombosis
venosa cerebral sin Sindrome nefrético, tie-
nen un desarrollo neuroldgico normal a largo
plazo'.
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En la literatura un paciente de cuatro anos

con un sindrome nefrético asociado a trom-
bosis del seno sagital fue tratado exitosamente
con trombolisis local utilizando uroquinasa,
terapia que fue preconizada por los autores
como de mejor efectividad, en la etapa agu-
da, que el tratamiento con heparina de bajo
peso molecular'®.
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