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PATOLOGIA CEREBROVASCULAR EN EL NINO

Por MIGUEL BLANCO, SILVINA RAFIA,
IGNACIO PASCUAL-CASTROVIEJO*

RESUMEN

La etiologia de la enfermedad cerebrovascular en lu infancia permanece poco
clara hasta en un 40% de los casos. Nosotros nos proponemos hacer una revision
de las causas mds frecuentes de la misma. Consideramos los neonatos como un
grupo separadeo debido a la idiosincrasia de esta etapa de la vida. Por un lado,
revisamos las causas de isquemia arterial en las que incluimos las anomalias
vasculares congénitas, asociadas a sindromes neurocutdneos, a enfermedad del
metabolismo, enfermedad de moyamova, vasculitis, alteraciones hematoldgicas y
cardiopatias. Por otro, las que originan trombosis de senos venosos: seno caverno-
so, senos laterales y longitudinal superior,

PALABRAS-CLAVE: Ictus neonatal, ictus en el nifio, anomalias vasculares en la
infancia, sindromes neurocutineos, enfermedad de
Moyamoya, vasculitis, estados procoagulantes, trombosis
VENosas.

SUMMARY

The etiology of cerebrovascular illness in infancy remains unclear in up to
40% of cases. We propase to revise the more frequent causes of this disease. We
consider newborn children in a separeted group, due to the peculiarity of this age.
On one hand, we revised the causes of arterial ischemia in which we include
congenital vascular anomalies associated to neurocutaneous syndromes, to
metabolism disease, mayvomoya disease, vasculitis, hematological alterations and
cardiopathologies. On the other hand, we revised those originated by trombosis of
the venous sinuses: cavernous sinus, lateral and superior longitudinal sinuses.
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KEey worps: Neonatal ictus, ictus in the child, vascular anomalies in infancy, neu-
rocutaneous syndromes, mayomaya, vasculitis, procoagulating states,

venous thrombosis.

INTRODUCCION

La enfermedad cerebrovascular en
neonatos, lactantes y nifios es una
enfermedad poco frecuente, que
solamente representa el 2% de todos los
ictus'®. Diversos estudios epidemio-
16gicos muestran una incidencia de 2.7-
7.91 ictus por 100.000 nifios al afio con
un indice de recurrencia del 20%**,

La hipertensién arterial (HTA), la
arteriosclerosis y la patologia cardiaca
adquirida son las causas més
frecuentes en adultos, sin embargo, en
la edad pediatrica las etiologias son
ma4s variadas, lo que explica la mayor
complejidad diagnostica. Reciente-
mente se han publicado protocolos
diagnésticos  que  pretenden
estandarizar el estudio de la
enfermedad cerebrovascular infantil
facilitando su manejo clinico. Con
nuestro trabajo nos proponemos hacer
una revision exhaustiva de las causas
mas importantes de enfermedad cere-
brovascular para facilitar el uso de
estos protocolos.

CLASIFICACION
1. Neonatos y edad perinatal.

1.1. Accidentes vasculares isqué-
MICOS:

La hipoxia-isquemia constituye la
causa mis frecuente e importante de
afectacion neuroldgica en el periodo
neonatal, tanto en la mortalidad como
en la morbilidad. El momento de su
produccion es antenatal en el 20 %,
intraparto en el 30 %, en ambas
situaciones en el 35 %, y postnatal en
el 10 %. La edad gestacional v el peso
al nacer son factores importantes en su
etiopatogenia. La hipoxia-isquemia
se relaciona con la insuficiencia
respiratoria postnatal, cardiopatias o
persistencia de la circulacion fetal, sep-
sis y asfixia intrauterina e intraparto.
También se encuentran relacionados
factores como toxemia, diabetes,
drogadiccidén, infecciones y los
procesos isquémicos maternos y
patologia quirirgica?®. Los procesos
trombéticos son poco frecuentes en la
infancia, pero la mitad de ellos se
producen en el periodo neonatal®*. En
su patogenia intervienen la acidosis
metabdlica, sepsis, deshidratacidn,
poliglobulia y defectos congénitos del
sistema de fibriondlisis presentes en el
50 % de los casos.

La alteracién del flujo sanguinco
cerebral desempefia un papel funda-
mental en la génesis de la hipoxia-
isquemia, ya que se encuentra directa-
mente correlacionada con el aumento
de la demanda energética. El flujo san-
guineo cerebral varia entre los 10 ml/
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min/100 g en ¢l neonato pretérmino
(RNPT) y los 30-40 ml/min/100 g en
cl recién nacido de término (RNT). Los
vasos cercbrales poseen la caracteristi-
ca de poder autorregular este tlujo in-
dependientemente de la presion arterial
sistémica, pero dicha capacidad tiene
un limite, que es tanto menor cuanto
menor es la edad gestacional del
neonato. Cuando !a perfusion se aitera
aparece un fenémeno de redistribucion
de flujo para preservar la irrigacion de
los drganos mas nobles a través de un
aumento de la actividad simpdtica y la
liberacidn de arginina-vasopresina, esta
respuesta se ve favorecida por otros
mecanismo autorreguladores como la
pCO, y el pH perivascular. Cuando fra-
casan los mecanismos autorreguladores
del flujo sanguineo cerebral, la situa-
cién se agrava por la aparicion de otros
factores que perpetuian la hipoxia. Las
lesiones ocasionadas suelen ser mds
importantes en las zonas limitrofes de
territorios vasculares, lo que determina
localizaciones tipicas segun la edad
gestacional: territorios arteriales defi-
nidos (ej: arteria cerebral media) o zo-
nas circulatorias limitrofes en el RNT,
y periventriculares en el RNPT. El fe-
némeno convulsivo que sucle acompa-
fiar a la hipoxia-isquemia parece con-
tribuir a la agravacién lesional, espe-
cialmente si son prolongadas. Las le-
siones pueden consistir en necrosis
neuronal selectiva, necrosis parasagital,
leucomalacia periventricular, y lesiones
isquémicas multifocales, responsables
de lesiones encefaloclasticas

{porencefalia, encefalomalacia
multiquistica e hidranencefalia)®”. El
cuadro clinico se desarrolla en diferen-
tes etapas™: en las primeras 12 horas
aparece alteracidn de la vigilia, distrés
respiratorio, hipotonfa y convulsiones;
entre las 12 y 24 horas se agrava el ni-
vel de vigilia, aumentan las convulsio-
nes, aparecen crisis de apnea, movi-
mientos anormales cldnicos y aumento
de la hipotonia; entre las 24 y 72 horas
la situacion es de un sindrome comato-
so con afectacion del tronco cerebral y
paro respiratorio, y anomalias de los
automatismos primarios, que puede
evolucionar a la profundizacion del
coma y desarrollo de hipertonia.

El diagnéstico clinico se apoya en
parametros metabdlicos: glucemia,
calcemia, pO,, pCO, y pH. E1 EEG per-
mite definir tanto elementos de corre-
lacidn clinica con las crisis epilépticas
(clonias, apneas) como establecer fac-
tores prondsticos por su evolucion: des-
favorable en los de trazado lento o pa-
roxistico (especialmente de mal pronds-
tico es el tipo burst-suppression), o buen
prondstico si las alteraciones duran
menos de 10 dias'*. Los estudios de
neuroimagen permiten la visualizacion
de las lesiones. Si bien la ecografia ce-
rebral sigue siendo el estudio mds uti-
lizado desde el primer momento, la
resonancia magnética (RM) posee
mayor sensibilidad (Fig. 1)* La RM
angiografica muestra el los vasos
obstruidos (Fig. 2 y 3). La RM
espectroscopica puede ser util para de-
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terminar el prondstico, siendo peor en
los casos de aumento del lactato y una
disminucidn del cociente N-acetil-
aspartato/colina, Los estudios de PET
permiten determinar la gravedad de la
isquemia, ya que es capaz de mostrar
imagenes cuantitativas del flujo sangui-
neo cerebral y del consumo de O, cere-
bral.

Las lineas de tratamiento deberdn
orientarse en la deteccion precoz del
fallo en la perfusién y en ia correccién
o interrupcion de la cascada metabdlica
subsiguiente que conduce a la muerte
celular, con la monitorizacion del re-
cién nacido en la fase aguda del acci-
dente isquémico y determinacion del
momento en el cual seria posible ac-
tuar recanalizando los vasos obstruidos
mediante tratamiento fibrinolitico y uti-
lizando un tratamiento neuroprotector
sobre el tejido cerebral susceptible a su
recuperacion (agentes eliminadores de
radicales libres, antagonistas de cana-
les de calcio voltaje dependientes, an-
tagonistas de aminoacidos excitatorios,
reduccidn terapéutica de la temperatu-
ra cerebral o actnacién sobre el siste-
ma de éxido nitrico, entre otros)*. En-
tre los factores clinicos tienen valor pro-
nostico el test de Apgar menor a 3 a los
5 minutos, el sindrome neurolégico gra-
ve a las 72 horas, el sindrome
neurolégico persistente a los 10 dias y
la persistencia de anomalias en el EEG
alos 15 dias™.

1.2. Accidentes vasculares hemo-
rragicos:

Representan la segunda entidad de
importancia en la morbimortalidad neo-
natal. El cuadro estara condicionado por
la edad gestacional del recién nacido.
Hasta el 50 % de los RNPT con edad
gestacional inferior a 32 semanas
pueden presentar una hemorragia cere-
bral que puede ser asintomatica o
producir una situacion rapidamente
catastrofica. Este porcentaje disminuye
al 1-2 % en el RNT, con una base
fisiopatologica claramente diferente,
relacionado generalmente con el parto
traumatico.

Entre las semanas 24 y 30 de
gestacion predominan las hemorragias
cerebrales profundas por sangrado de
la matriz germinal, mientras que en los
RNT el sangrado se origina en los
plexos coroideos del IV ventriculo. A
partir de la semana 32 predomina un
patrén de hemorragia superficial,
coincidente con el inicio de la
desaparicién de la matriz germinal y
una orientacién de la vascularizacion
hacia la corteza cerebral®. La
hemorragia cerebral ¢s una entidad
conocida y habitualmente identificada
en ¢l RNPT, mientras que en el RNT se
infradiagnostica porque suele tener
menor expresividad clinica.

De acuerdo con su localizacion, las
hemorragias pueden clasificarse en:

- Hemorragia subdural. Es la forma de
hemorragia menos frecuente. Suele
asociarse a desproporcidén céfalo-
pélvica, craneo muy moldeable, pelvis
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materna poco clastica, partos muy
rdpidos o prolongados, presentaciones
andmalas y partos instrumentales. Estas
situaciones pueden producir un
excesivo moldeamiento del crineo en
sentido vertical o fronto-occipital, lo
que origina estiramientos o desgarros
de las venas entre el cerebro y los senos
durales, de la hoz y/o el tentorio. El
diagndstico se lleva a cabo por TC o
RM. El diagndstico ecogrélico es
dificultoso por la interferencia acistica
del hueso.

- Hemorragia subaracnoidea. Forma
comin, trivial y frecuentemente
infradiagnosticada, casi siempre
producida por un traumatismo de parto.
Sucle manifestarse como irritabilidad
o convulsiones. El diagndstico, ademis
de cuadro clinico, se lleva a cabo por la
presencia de un LCR hemorrdgico y por
su hallazgo cn la TC. La ecografia no
es una técnica muy sensible. Debe
hacerse el diagndstico diferencial con
una extension subaracnoidea de una
hemorragia intraventricular.

- Hemorragia intraventricular. Cons-
tituye predominantemente una lesién
del RNPT, aunque puede presentarse en
RNT. Algunos casos se producen por
extensidn de otra hemorragia. En el
RNPT el sangrado se produce en la
matriz germinal, mientras que en el
RNT el sangrado suele iniciarse en los
plexos coroideos, estando relacionada
con el traumatismo obstétrico y la
hipoxia perinatal en aproximadamente
el 50 % de los casos. En el 25 % de los

RNT no se encuentran factores
patogénicos claros que justifiquen su
aparicion®™. La clinica suele presentar-
sc desde ¢l primer dia con irritabilidad,
estupor, crisis epilépticas focales o
multifocales en la mayoria de los casos
y datos de hipertensién intracraneal.
Aproximadamente el 50 % desarrolla-
rdn una hidrocefalia que puede reque-
rir derivacion ventriculo-peritoneal;
otro grupo desarrollard una dilatacion
ventricular que pucde compensarse con
tratamiento o espontaneamente™, El
diagndstico se lleva a cabo por la pre-
sencia de un LCR hemorrigico y sc
confirma con la ecografia. El tratamien-
1o en la fase aguda es sintomdtico y de
compensacion de las variables clinicas,
posteriormente estard orientado al con-
trol de la hidrocefalia posthemorrdgica,
manteniendo una conducta expectante
bajo control ecogrifico.

- Hemorragia cerebelosa. Es mas fre-
cuente en €l RNPT. La patogenia es
multifactorial, jugando un papel im-
portantc ¢l antecedente de parto
traumdtico, la hipoxia y la
prematuridad. En el RNPT puede de-
berse a hemorragia intraparen-
quimatosa primaria, infarto venoso y
extension de la hemorragia subdural al
cerebelo; mientras que en el RNT se
localiza principalmente en el vermis
cerebeloso. El cuadro clinico suele
estar dominado por los signos de
disfuncién del tronco cerebral?’,
El diagndstico se confirma por
neuroimagen, y aunque la ecografia
puede evaluar los hematomas
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cerebelosos, fa imagen puede verse
afectada por las estructuras adyacentes,
principalmente el hueso. El estudio
ultrasonografico puede realizarse a tra-
vés de la fontanela posterior'™. El tra-
tamiento incluye cirugia descompresiva
de fosa posterior.

- Hemaorragia intraparenquimatosa.
Constituyen un cuadro infrecuente en
forma aislada, que afecta principalmen-
te al RNT, con expresividad clinica muy
variable. Puede deberse a traumatismos,
infartos hemorrdgicos secundarios a
desobstruccion de un vaso previamen-
te ocluido por un émbolo, o por aumen-
to de la presién venosa secundaria a
trombosis de la misma, trastornos
vasculares congénitos, tumores cerebra-
les, o de causa desconocida.

2. Patologia arterial isquémica en
nifios.

2.1. Anomalias vasculares.

2.1.1. Malformaciones vasculares

congénitas.

La enfermedad vascular congénita
puede afectar a arterias, capilares, ve-
nas y senos venosos. L.as anomalias
pueden manifestarse por la persisten-
cia de vasos embrionarios, por falta de
desarrollo de otros, por alteraciones en
su tamaio y morfologia, o por la pre-
sencia de anormalidades debidas a mal-
formaciones de las paredes arteriales,
capilares o venosas en forma aislada o
combinada. La importancia de estas
alteraciones estd determinada por la
presencia de anomalias anatdomicas
internas o externas asociadas, y por

el riesgo a desarrollar patologia
intracraneal en forma directa (isquemia
o hemorragia por obstruccion o sangra-
do) o indirecta, por falta de compensa-
cion circulatoria colateral (por ej: falta
de compensacién del déficit vascular
que produciria la obstruccion de una
arteria intracraneal en caso de ausencia
congénita de otra proxima) o alteracio-
nes hemodindmicas (por ¢j: aneurisma
de la vena de Galeno). Existen anorma-
lidades vasculares que carecen de sig-
nificado patoldgico y pueden conside-
rarse como hallazgos casuales de
neuroimagen al explorar a un sujeto por
cualquier motivo. Hay otros casos, sin
embargo, en los que ya son previsibles
anormalidades especificas y se las bus-
ca, y otras que son diagnosticadas cuan-
do se complican. El diagndstico de es-
tas entidades se lleva a cabo a través de
la angiografia, que, en los dltimos afios,
ha sido desplazada en muchos casos por
la angio-resonancia magnética (angio-
RM), ya que es un método no invasivo
¥ que no requiere la utilizacién de con-
traste'®.

En este capitulo nos limitaremos a
desarrollar las malformaciones
vasculares patoldgicas mds comunes
(Tabla I).

MALFORMACIONES ARTERIALES
ANEURISMAS ARTERIALES:
Consisten en dilatacién patolégica
de un pequeiio tramo arterial producida

por la debilidad constitucional de la
capa eldstica o de la media, que la hace
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mds propicia a romperse y provocar una
hemorragia intracraneal. En algunos
casos se ha demostrado la existencia de
un déficit de colageno tipo 1II. Los
aneurismas son muy infrecuentes en la
edad pedidtrica, especialmente en
menores de 10 afios, siendo mas
frecuentes en adultos jévenes, y
predominan en el sexo masculino.
Pueden tener un aspecto sacular con un
pediculo canalicular que lo comunica
con laluz artenal (Fig. 4). L.aubicacidn
anatomica es diferente a la del adulto,
tendiendo a localizarse en la
bifurcacién carotidea o en las arterias
cerebrales anterior o posterior, mas que
en el poligono de Willis. Ademas del
riesgo de ruptura, con la subsiguiente
hemorragia subaracnoidea o
intraparenquimatosa, pueden dar
sintomatologia compresiva en los casos
de aneurismas gigantes, o episodios
convulsivos focalizados por irritacion.
E! tratamiento quirdrgico es el mds
eficaz, aunque el momento de la cirugia
es controvertido. El1 50 % de los
pacientes repiten hemorragias que
empeoran el cuadro neuroldgico.

DISPLASIA O HIPERPLASIA FIBRO-
MUSCULAR

Es una arteriopatia vascular
segmentaria, obstructiva, no infla-
matoria, no ateroesclerética, que se
presenta preferentemente en mujeres
adultas jévenes y es poco frecuente en
nifos, y afecta primariamente a arterias
de calibre medio o pequetio, pero que

se diagnostica fundamentalmente por su
localizacién en arterias renales y
carotideas, que son las que dan
sintomatologia clinica con mayor fre-
cuencia y gravedad. El trastorno, sin
embargo, es generalizado y puede
extenderse a todas las arterias del
organismo. Comprende menos del
1% de todas las lesiones arteriales
obstructivas, aumentando dicho porcen-
taje a 3-5 % en mujeres jovenes™”. Si
bien la ctiologia permanece descono-
cida, existen casos familiares y se ha
descrito en gemelos idénticos, influyen-
do factores genéticos en el 10-11% de
las displasias fibromusculares, existien-
do en estos casos una mayor afectacion
con compromiso multifocal y bilate-
ral?'*'% Se ha postulado que en su
génesis estaria involucrada la deficien-
cia de alfa-1-antitripsina™*'***'*_ A ni-
vel del sistema nervioso central, la pa-
tologia suele manifestarse como un
cuadro isquémico que afecta fundamen-
talmente al territorio de la arteria cere-
bral media, especialmente a las zonas
correspondientes a cidpsula interna y
ganglios de la base. En la angiografia
convencional es muy tipica la imagen
de “cuerda de cuentas” (Fig. 5} 215,

En los casos asintomadticos es apro-
piado un tratamiento conservador. La
cirugia estd indicada sdlo en los casos
sintomaticos, pudiendo llevarse a cabo
la dilatacidon endoluminal progresiva,
combinada con la endarterectomia
carotidea. Otras veces es necesario rea-
lizar procedimientos quirtrgicos de
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mayor complejidad, como la escisién
con colocacion de injerto o insercion
de un parche®!.

MALFORMACIONES
ARTERIOVENOSAS

Se originan durante la
embriogénesis por un defecto del
desarrollo del lecho vascular antes de
dividirse en arterias y venas. Las MAV
son alimentadas por arterias muy
ensanchadas y, a veces, con origen
anémalo; después, se pierde su
identidad en un enmarafiado de vasos
de caracteristicas probablemente mas
de tipo venoso que arterial, que
posteriormente se relinen en una o
algunas venas evacuadoras que llevan
la sangre a un seno venoso. El exa-
men microscopico muestra lesiones
muy variadas. Existen tramos de
caracteristicas claramente arteriales o
venosas, pere hay otros en que resulta
imposible su diferenciacion. No son
raras las calcificaciones de una parte de
la malformaciodn, lo que suele ser
consecuencia de la extravasacidn
sanguinea previa en las zonas
circundantes, ya sea espontinea o
después de un pequefio (rauvmatisimo.
Producen un desvio anormal del flujo
sanguineo, provocando la dilatacién de
1os vasos y comportindose como una
lesion ocupante de espacio, o la rotura
de una vena con la consiguiente
hemorragia intracerebral. La sangre
“robada” por la MAV al resto del
parénquima cerebral puede determinar

la presencia de un cuadro neuroldgico
secundario al déficit vascular, que
depende de la zona parenquimatosa
afectada. L.os nifios portadores de MAV
tienen con frecuencia antecedentes de
cefaleas de tipo migraficso, que
tipicamente afecta siempre al mismo
lado de la cabeza. En el 50 % de los
nifios se puede auscultar un soplo en el
craneo.

Los estudios por imagenes permiten
el diagnéstico. La TC muestra dreas
hiperdensas. La angio-RM permite
realizar el diagnéstico, y determinar su
localizacion, extension y la presencia
de fendmenos hemorrdgicos (Fig. 6 y
7). La angiografia permite una
visnalizacién mds exacta de la
malformacidn, con individualizacidn de
los vasos nutrientes y de drenaje. El
mejor tratamiento consiste en la
extirpacién quirdrgica, lo que previene
¢l resangrado. También pueden llevarse
a cabo otros precedimientos, como la
embolizacién por cateterismo.

ANEURISMA DE LA VENA DE GALENO
(AVG)

Aunque estd considerada como un
angioma venoso, realmente €s un an-
gioma arteriovenoso en la mayoria de
los casos, sin red capilar. Desde el punto
de vista etiopatogénico, se considera
que la vena de Galeno resulta dilatada
por la fuerza de la sangre arterial que le
llega en forma directa o indirectamente
a través de una vena tributaria o venas
que reciben sangre de una arteria’>%
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algunos autores opinan que la vena de
Galeno dilatada es una variz asociada a
una MAV'"2 Otros autores sugieren
teorias diferentes, tales como que el
AVG representa una ectasia secundaria
a un flujo aumentado que se asocia a la
obstruccion de un seno dural distal al
AVG'™ o bien que la formacion del
AVG se debe a la frecuente oclusién
de los senos durales de la fosa pos-
terior, especialmente los senos
sigmotideos, y la persistencia de las
venas embrionarias transitorias!’’.

La angiografia convencional vy,
todavia mas especificamente la RM
angiogrifica (Fig. 8 y 9) muestran las
alteraciones de las arterias nutricias
-que pueden provenir de ramas de una
o ambas carétidas, del sistema
vertebrobasilar o de todas las arterias
intracraneales-, la dilatacion de la vena
de Galeno y las anomalfas de los senos
evacuadores. Hoffman et al*® describen
4 patrones angiograficos:

1. Muchos vasos, que incluyen arterias
cerebrales anteriores, tilamoper-
forantes y cerebelosas superiores,
descargan en la vena de Galeno.

2. Una inica arteria coroidea posterior
drena en la vena de Galeno.

3. Una o ambas coroideas posteriores,
mas una o ambas cerebrales
anteriores, drenan directamente en
la vena de Galeno.

4. Una red angiomatosa de coroideas
posteriores y tdlamoperforantes
entran directamente en la vena de
Galeno.

Algunos autores describen un
quinto patron consistente en el drenaje
de una MAV en la vena de Galeno a
través del seno longitudinal inferior y
de la vena pericallosa®.

Clinicamente suele manifestarse en
el periodo perinatal por la presencia de
hidrocefalia e insuficiencia cardiaca. La
hidrocefalia estd provocada por la
presion que el volumen del AVG ejerce
sobre el acueducto de Silvio,
produciendo su obstruccidén. La
insuficiencia cardiaca es secundaria a
la sobrecarga de volumen por la vuelta
rapida de la sangre a través del
cortocircuito que supone la fistula
arteriovenocsa que es el AVG. Los AVG
también pueden romperse produciendo
una hemorragia cerebral masiva. Esta
patologia tiene una alta mortalidad en
el periodo neonatal. La ecografia
permite diagnosticar el AVG ya en el
periodo intrauterino, asi como en el
periodo neonatal, y es util para
monitorizar la embolizacidén y su
seguimiento posterior, mientras persista
la fontanela anterior abierta.

El tratamiento del AVG es
neurorradioldgico intervensionista, el
cual ha mejorado mucho el prondstico
en relacién a la neurocirugia™#0.
Consiste en la embolizacién paulatina
del AVG, reduciendo el flujo sanguineo.
Los diversos métodos de embolizacion
paulatina han dado resultados
satisfactorios, es decir, tanto la
obstruccidn de arterias nutricias' ™"
como la entrada por via transtorcular®
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y por ambas vias [40] tienen un elevado
porcentaje de efectividad. La
embolizacidn se puede llevar a cabo con
particulas sélidas o con cola acrilica por
via arterial, con balones por via arterial
o venosa, o embolizacién intravenosa
por espirales. La eleccion de la
estrategia dependerd de las imdgenes
arteriales y venosas y de la clasificacion
del AVG.

MALFORMACIONES VENOSAS
CAVERNOMAS INTRACRANEALES

Son malformaciones en las que los
vasos sanguineos aparecen dilatados,
agrupados y separados entre si por pa-
redes de grosor variable. Dado que no
se rellenan de contraste en la explora-
cion arteriografica ni flebografica, el
diagnéstico se lleva a cabo por TC o
RM. En la edad infantil, constituyen el
25 % de todos los cavernomas® y la
mayoria de los pacientes tienen edades
superiores a 10 afios. Se localizan en
cualquier estructura intracraneal, pre-
ferentemente en hemisferios cerebrales,
cerebelo y tronco cerebral’®. Otras lo-
calizaciones mas raras son el seno ca-
Vernoso, espacios intraventriculares
y dngulo pontocerebeloso™.

Pueden producir sintomatologia de
efecto de masa por su capacidad
expansiva, que dependerd de su
localizacién, y, especialmente, por su
tendencia a sangrar. La hemorragia
intraparenquimatosa se presenta con
mayor frecuencia en nifios que en

adultos, siendo en los primeros en el
30 % vy 80 % de los casos segin
diferentes autores™*, a diferencia de
las cifras mucho mds bajas en adultos,
como del 12,6 %**. Los cavernomas
quisticos pueden alcanzar un volumen
gigantesco y pueden acompaiiarse de
otras malformaciones, observandose
habitualmente en nifios' 7%,

Las caracteristicas fundamentales
mas frecuentes en la visualizacion de
los cavernomas por RM incluyen [210]:
1- Imédgenes de hipersefial tanto en T1
como en T2, 2- Hiposefial periférica,
que se¢ visualiza mejor en T2. 3-
Ausencia de efecto de masa. 4- Edema
moderado o ausente. 5- En casos de
cavernomas multiples, posibilidad de
observar cavernomas de diferentes
épocas por su distinto aspecto.

Desde el punto de vista etio-
patogénico, los cavernomas deben
diferenciarse de los hemangiomas
cavernosos. Los primeros son malfor-
maciones venosas que se encuentran en
el sistema nervioso central y que son
consecuencia de una anomalia de la
embriogénesis en un estadio precoz (se-
gunda y tercera semana de gestacion),
donde ¢ sistema embrionario estd for-
mado de una red angiobldstica que se
cruza progresivamente antes de diferen-
ciarse de arterias y venas, y suelen au-
mentar de tamafio con el tiempo. Los
hemangiomas cavernosos, por el con-
trario, son lesiones proliferativas del
endotelio vascular que aumentan de ta-
maiio en forma predecible y luego su-
fren una involucién espontanea, son
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esporadicos y no tienen una base
genética.

Si bien los cavernomas suelen
presentarse en forma aislada, existen
casos de cavernomas muiiltiples, ya sean
concomitantes o de aparicién
sucesiva®*. Pueden presentarse de
forma esporadica o con cardcter famil-
1ar y dominante, asociado generalmente
a una mutacién en el cromosoma
7q11.2-q213375190025 "egpecialmente en
sujetos de origen hispano, con otras
localizaciones genéticas en otras etnias.
El tratamiento de eleccidn para los cav-
crnomas es la gamma-radioterapia
cuando su tamaiio lo permite (didmetro
inferior a 3,5 cm) y por ser unicos, y
especialmente cuando son profundos e
inabordables quirdrgicamente. El
tratamiento quirirgico estaria indicado
en caso de cavernomas carticales o
subcorticales tinicos, voluminosos, que
sangran con facilidad o que producen
crisis epilépticas con mala respuesta al
tratamiento farmacolégico. Resultan
dificiles o imposibles de extirpar los
situados en ¢l tronco cerebral (Fig. 10),
glandula pineal, seno cavernoso y
ganglios de la base™,

SINUS PERICRANII

Es una malformacion congénita que
alecta a las venas diploicas, consistente
en una celeccion de vasos sanguineos
venosos no musculares o hemangiomas
venosos, adheridos intimamente a la
superficie externa del hueso craneal,
que comunica directamente con un seno

venoso intracraneal. La sangre le llega
de un seno venoso intracraneal y vuelve
al mismo seno venoso, El nombre de
“sinus pericranii” fue dado en la
primera descripcidn que se conoce e€n
la literatura sobre esta patologia [218],
que definia al problema como un quiste
cuyo contenido era sangre circulante.
Posteriormente, este trastorno ha
recibido diferentes nombres, tales como
“variz espurea” circunscrita a las venas
diploicas frontales, “hematocele
pericranii”, etc. El sinus pericranii se
localiza preferentemente en zona fron-
tal y se diagnostica generalmente en los
primeros meses o afios de la vida. El
signo clinico habitual es el abultamiento
pulsdtil local de variable tamafo que
aumenta cuando la cabeza estd en
posicién baja, cnando se comprime la
yugular, con el llanto y con la tos.

Aungue no hay acuerdo respecto a
la naturaleza de este trastomo, se admite
que hay un verdadero sinus pericranii
que desaparece con la presion externa,
y un pseudo-stnus pericranii, que parece
corresponder a un angioma o caver-
noma de componente venoso y que no
desaparece completamente con la
presion*!. Se considera que el
verdadero sinus pericranii tiene un
origen congénito y es un verdadero an-
gioma, aunque hay autores que
preconizan una predisposicidn
congénita que es favorecida por otras
alteraciones, tales como traumatismos,
vomitos, tos y otros esfuerzos, La
diferencia histolégica entre los casos
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congénitos y los de etiologia traumatica
es que los primeros tienen paredes de
origen vascular y en ellos se han
observado venas finas que comunican
con algin seno venosco intracraneal,
mientras que en los segundos no existen
paredes vasculares, al menos al
principio, pero después se forma una
cépsula de tejido conjuntivo.

En el momento actual, la resonan-
cia magnética angiogrifica es el estu-
dio diagnéstico de eleccidn y permite
ver la malformacién con suma claridad
incluso en el recién nacido, observan-
dose el vaso venoso comunicando el
seno longitudinal superior con el sinus
pericranii.

El tratamiento de eleccion es la ex-
tirpacién quirdrgica de la malforma-
¢ci6n®’. Una coagulacion de los
pediculos transdseos dejando exangiie
la zona operatoria facilita la extirpacién
sin problemas'?. En algunos casos hay
que rellenar el hueco dseo con diversas
sustancias tras la extirpacion del quiste
sanguineo.

Algunas malformaciones congéni-
tas que conllevan una masa liquida son
capaces de provocar anomalias en la
morfologia y en la situacién de los va-
s0s. Las dos entidades principales son
el sindrome de Dandy-Walker y los
quistes aracnoideos.

SINDROME DE DANDY-WALKER

Es una malformacién congénita de
la fosa posterior, que ocurre durante las
primeras seis semanas de gestacion'®.
La presencia de una formacién quistica
en la fosa posterior desde una época
embrionaria tan temprana impide el
descenso del inion a una posicion
normal, quedando situado definitiva-
mente en una posicién muy alta. Ello
hace que los senos laterales y el seno
recto también queden en posicidn muy
alta y sigan una trayectoria de abajo-
arriba en su curso antero-posterior. Con
ello, la prensa de Herdfilo adquiere una
configuracion en Y invertida en vez de
la T invertida que se ve en los sujetos
normales'™, Esta anomalia va acompa-
fiada de escasez de vascularizacion
venosa procedente de la fosa posterior.

QUISTES ARACNOIDEOS

Pueden asentar en cualquier parte
de la cavidad craneal, siendo sus
localizaciones preferentes la fosa pos-
terior, las zonas silvianas, ¢l espacio
mterhemisférico, la regién suprasellar
v la zona de la ldmina cuadrigeminal.
En cualquiera de estas localizaciones,
especialmente en los quistes
aracnoideos de localizacidn retro y
supracerebelosa, el sistema venoso
presenta las mismas alteraciones
descritas en el sindrome de Dandy-
Walker'®,
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2.1.2. Malformaciones asociadas a
sindromes neurocutaneos,

SINDROME DE STURGE-WEBER

También denominado angiomatosis
encélalofacial o meningofacial, se ca-
racteriza por la presencia de un nevus
flammeus congénito, de color rojo vi-
noso, que compromete el drea facial
inervada por la primera rama sensitiva
del nervio trigémino -con o sin com-
promiso de otras zonas faciales homo
o contralaterales-, la retina y la
meninges homolateral. Otros hallazgos
clinicos incluycn crisis cpilépticas que
se presentan entre el 75 % 7 a 90 % '
de los casos, fundamentalmente de ini-
cio focal, hemiparesia o hemiplejia
contralateral al angioma leptome-
ningeo, y retraso mental en aproxima-
damente el 60 % de los casos™, Fre-
cuentemente se observan calcificacio-
nes ipsilaterales y hemiatrofia cerebral
progresiva, secundarias al crecimiento
del angioma leptomeningeo. El curso
clinico de los pacicntes afectados guar-
da una relacion directa con los cambios
neurorradioldgicos . Usualmente se
compromete la regidn parieto-occipital,
aunque pucde afectarse todo el hemis-
ferio cerebral. Las altcraciones ocula-
res ue pueden presentarse consisten en
buftalmia, glaucoma, y pérdida de la
vision ¢n el mismo lado que ¢l nevus
{acial y la lesion cercbral, en el caso de
que exista un angioma coroideo, que sc
encuenira en el 40 % de los casos. La
presencia de nevus flammeus bilateral

puede estar asociada a compromiso
intracrancal uni o bilateral'™. Este tras-
torno suele ser esporadico y su origen
es desconocido. Algunos autorcs sos-
tienen que el nevus flammeus podria
representar una condicidn telan-
giectdsica de los captlares, que corres-
ponderia mds a una altcracién congé-
nita de sus paredes que a un verdadero
angioma'*-",

Se¢ han descrito también casos de
angioma leptomeningeo en ausencia de
nevus flammeus facial, cuya presencia
puede sospecharse por el hallazgo de
calcificaciones intracraniales™™™'**. No
se acompana de anomalias oculares., va
que €stas se hallan presentes sélo en
aquellos pacientes con sindrome de
Sturge-Weber con nevus flammeus que
compromete el piarpado superior'™. Si
bien resulta un tema controvertido
incluir estos casos dentro del sindrome
de Sturge-Weber por la similitud de las
alteraciones intracraneales, esta
generalmente aceplado en la actualidad.
Tal vez en un futuro proximo los
cstudios de genética molecular
permitan confirmar o descartar ¢l
diagndstico de sindrome de Sturge-
Weber, determinando si se trata de una
variedad de ta misma enfermedad.

También se han descrito casos
raros de nevus flameus en loca-
lizaciones atipicas, como la region oc-
cipital, sin compromiso del dreca
trigeminal, asociado a angioma
leptomeningeo™”,
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La angio-RM cerebral suele mos-
trar anormalidades venosas en el
parénquima cerebral del lado del
angioma leptomeningeo consistentes en
pérdida de las venas corticales superti-
clales, tortuosidad de venas profundas
y ocasionalmente curso bizarro de ve-
nas cerebrales; y a medida que se pro-
duce atrofia del hemisferio cerebral
comprometido, se observa disminucion
del calibre o desaparicion de las ramas
arteriales intracraneales. El estudio por
RM con gadolinio (Gd) permite
objetivar la presencia del angioma
leptomeningeo, asi como la existencia
de lesiones intraoculares, y se observan
como zenas de hipersefial a nivel de las
leptomeninges comprometidas y del
globo ocular, El angioma coroideo tam-
bién puede ser diagnosticado por me-
dio de la angiografia con verde-
indocianina'®h196-247,

En algunos pacientes, el tratamiento
del nevus flameus puede realizarse con
laser, especialmente en casos poco
extensos y no muy pigmentados. El
angioma coroideo en los pacientes
sintomaticos puede ser tratado con
fotocoagulacion, si bien en las dltimas
publicaciones la tendencia es a utilizar
la radioterapia externa con fotones de
alta energia en bajas dosis. El éxito de
esta terapia depende del tiempo
transcurrido desde la aparicion de los
primeros sintomas y el inicio del
tratamiento, de la formacién de fibro-
sis subrretiniana, y de la presencia de
glaucoma secundario'®*, En pacientes

con epilepsia intratable, especialmente
en aquellos casos con hemiparesia,
podria estar indicada la cirugia
-lobectomia, hemisferectomia o, menos
efectiva, la callosotomia-. No obstante,
los casos de mejor respuesta, incluso
con control de las crisis, son aquellos
que son tratades con lobectomia o
hemisferectomia durante el primer afio
de vida.

NEUROFIBROMATOSIS TIPO 1 (NF1)

Es una enfermedad neurocutdnea
producida por una alteracion a nivel del
cromosoma 17 (17q11.2), que se here-
da en forma autosémica dominante,
aunque aproximadamente el 50 % de
los casos obedecen a mutaciones espon-
taneas. El resultado es una proteina de-
ficiente, la neurofibromina, cuya fun-
cion consiste en inhibir el desarrollo
tumoral. Clinicamente se caracteriza
por la presencia de manchas café con
leche, presentes generalmente desde el
nacimiento, efélides axilares e
inguinales, neurofibromas cutineos,
subcutdneos y plexiformes, nédulos de
Lisch en iris, alteraciones esqueléticas
que incluyen escoliosis, pseudoartrosis
de huesos largos, displasia esfenoidal;
macrocefalia, baja talla, pubertad pre-
coz, y predisposicién para el desarro-
llo de neoplasias. A nivel de SNC, se
observa mayor predisposicion para pre-
sentar crisis epilépticas, cefalea, hidro-
cefalia debida a estenosis del acueduc-
to de Silvio, trastornos del lenguaje, del
aprendizaje y sindrome de déficit de
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atencion con hiperactividad, asi como
glioma de vias dpticas, tronco y mds
raramente en otras localizaciones'®,
Pese a que las alteraciones vasculares
se detectan pocas veces en el estudio
clinico de los pacientes con NF1, sien-
do referidas en el 9% de los casos en
una de las primeras series en las que se
buscd™, las comprobaciones anatomi-
cas en material de autopsia de estos
sujetos han puesto en evidencia hallaz-
gos de vasculopatia , habiendo series
de pacientes autopsiados en las que un
gran porcentaje de casos mostraban un
mayor o menor grado de lesion
vascular'®. La posterior prictica ruti-
naria de angiografia convencional ce-
rebral y renal ha permitido ver malfor-
maciones y oclusiones arteriales en
cualquier estructura. Desde la primera
descripcton de Hilal et al.** con demos-
tracién de la obstruccién de arterias
cerebrales por angiografia convencio-
nal, se han referido anomalias de
cardtidas y/o de vertebrales en varias
Ocasionesl 10, 214,223,227, 233.244‘ C()l‘l'espon-
diendo un gran nimero de casos a imd-
genes de moyamoya, fenémeno
vascular poco conocido en aquellas
épocas y, por ello, sin ser mencionado
en muchos de aquellos trabajos. Sabota
et al?'* revisaban la alteraciones
vasculares en 43 casos de la literatura
asociados a NF1, pudiendo sacar algu-
nas conclusiones, expresadas en una
clasificacion de los cambios vasculares
en tres grupos: a) Lesiones oclusivas
asociadas con el fendémeno de
moyamoya, b) Cambios aislados de tipo

aneurismdtico. ¢) Cambios de tipo
aneurismitico junto con oOtros
estendticos. El fendémeno moyamoya
fue observado en el 70% con una edad
significativamente menor (promedio de
14 afios) que en los otros grupos (pro-
medio de mds de 40 afios). La asime-
tria de las ramas vasculares en el circu-
lo de Willis fue observada por
angiografia convencional®, pero se
objetiva mucho mejor utilizando la re-
sonancia magnética angiografica.

Este cuadro vascular asociado a
sindrome de moyamoya en sujetos con
NF1 es mas frecuente en mujeres que
en varones. Nosotros lo hemos
encontrado en nifias de pocos meses de
edad.

Hay muchos casos en los que la
obstruccion de las arterias cardtidas y/
o vertebrales, e incluso de los senos
cavernosos, pueden verse comprimidos
por tumores extensos que afectan al
guiasma y al hipotdlamo'®', pero las
lesiones vasculares en la NFI son
bisicamente primarias”, habiéndose
encontrado casos con proliferacion de
la capa intima y fragmentacion de la
capa elastica, que conducirian a
alteraciones de tipo estendtico y
aneurismitico respectivamente. En
los dltimos afios hay trabajos de
investigacién que hacen sugerir la
influencia que pueden tener las
isoformas de la neurofibromina sobre
los vasos sanguineos'>*2'7,
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SINDROME DE PASCUAL-CASTRO-
VIEJIO 1

La primera descripcion de este
sindrome fue realizada por Pascual-
Castroviejo en 1978'%, y en 1996
presenta una nueva serie de 17 casos,
proponiendo el nombre de sindrome
hemangioma vascular complejo'¢®.
Numerosas publicaciones posteriores
han aportado nuevos casos 60193178, 228,

Se caracteriza por asociar la presen-
cia de hemangioma cutineo capilar o
cavernoso, anomalias vasculares intra
o extracraneales -entre las cuales son
las mds frecuentes la persistencia de
arterias embrionarias intracraneales, la
agenesia o hipoplasia de los troncos
supradrticos (habitvalmente cardtida y
vertebral ipsilateral al hemangioma),
distribucion andmala de las arterias
intracraneales a partir de los troncos
carotideos o vertebrales que entran en
la cavidad craneal, y la coartacién de
aorta- y malformaciones cerebrales,
especialmente de fosa posterior, como
la malformacion de Dandy-Walker, o
la hipoplasia cerebelosa. También se ha
asociado a trastornos de la migracién
neuronal. En muchos casos se asocian
ademas cardiopatia congénita, anoma-
lias oculares ipsilaterales a un
hemangioma facial (cataratas, atrofia de
nervio optico) y/o defectos de cierre de
la pared abdominal y del esterndn.

El hemangioma cutdneo sigue la
evolucidn tipica de estas lesiones
vasculares, con un rapido crecimiento

en el periodo neonatal (Fig. 11) y una
lenta regresion posterior, con una
regresion completa en el 95 % de los
casos antes de los 9 afios de edad. Los
voluminoses hemangiomas faciales
pueden dejar una piel muy laxa y fea
(Fig. 12). Los hemangiomas capilares
(o nevo en frambuesa) son lesiones bien
delimitadas, de color rojo intenso,
protuberantes y compresibles. Pueden
estar presentes al nacer o aparecer en
los dos primeros meses de vida,
precedidos por una mancha eritematosa
o una zona pilida. Los hemangiomas
cavernosos son lesiones de localizacidn
mds profunda, por lo que tienen un
aspecto mds difuso y peor definido que
los hemangiomas capilares. Las
lesiones son quisticas, duras o
compresibles, y la piel que las recubre
puede tener un coler normal o una
tonalidad azulada. Los hemangiomas
mixtos tienen un componente
profundo con un hemangioma capilar
superpuesto. Las arterias intracraneales
pueden mostrar ensanchamiento con-
siderable de su luz (Fig. 13) y sufrir con
el tiempo la misma reduccién de
tamano (Fig. 14) que la observada en
la piel.

Estas caracteristicas clinicas de los
hemangiomas permiten diferenciarlos
facilmente de otras alteraciones
vasculares, como el nevus flammeus del
sindrome de Sturge-Weber. El
tratamiento de los mismos en general
no es necesario dada su evolucién a la
regresion espontinea, aunque en
algunas oportunidades, como cuando se
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comprometen drganos vitales o son
muy deformantes, puede ser necesaria
la utilizacién de corticoesteroides,

ENFERMEDAD DE VON HIPPEL 'Y
LINDAU (VHL)

VHL es un trastorno hereditario por
via autosémica dominante con
susceptibilidad heredada para varias
formas de cancer. El locus de la
enfermedad fue localizado préximo al
locus del oncogen RAF-1 en el
cromosoma 3p25*'. La anormalidad
genética, a defective fumor suppressor
gene, ha sido identificado y localizado
en ¢l cromosoma 3p25-p26'"”. Las
lesiones que pueden presentarse en
sujetos con VHL incluyen: hemangio-
blastoma retiniano, cerebeloso, de
tronco cerebral o médula, quistes o car-
cinomas renales, feocromocitoma,
quiste hepitico, quiste o adenoma
pancredtico, tumor de los islotes de
Langerhans, quiste o adenoma del
epididimo, adenoma, angioma o he-
mangioblastoma renal, quiste o ad-
enoma 0seo, y hemangioblastoma de la
piel. Estas lesiones pueden variar
mucho en nimero, tamafio, localizacién
y cantidad de 6rganos afectados'™.

El hemangioblastoma es una fina
red vascular de canales o cavernas
endoteliales, generaimente sin la
presencia de células ncuronales o
gliales. En el cerebelo puede ser
quistico con contenido de fluido
xantocrémico. En la pared del quiste se
encuentra habitualmente un pequeno

nddulo altamente vascular. Las lesiones
estan bien dehmitadas y generalmente
no son localmente invasivas ni suelen
metastatizar.

A nivel ocular, la lesion tipica de
VHL es el hemangioblastoma de la
retina. La lesion ocular se presenta con
una frecuencia que oscila entre un
22%* y 549", es bilateral en el 30% y
unilateral pero multiple o recurrente en
el 30%. Pueden descubrirse en la
infancia o en la vejez*™. Hay lesiones
que, tras su diagndstico, pueden
permanecer estiticas hasta 10 afios™™,
aunque lo habitual es que tengan un
crecimiento rapido o a medio ritmo. Las
lesiones se localizan la mayoria de las
veces en zonas periféricas de la retina,
a veces en region macular, Cuando
afectan al disco dptico, puede parecer
que corresponden a edema. tumor o
neuritis”.

El hemangioblastoma del SN
ocurre en el cerebelo, tronco cere-
bral, médula espinal y cerebro,
constituyendo su lesién clasica.
Constituyen del 42%'" al 44%"" de la
totalidad de hemangioblastomas en
VHL. Aunque muy raramente, el he-
mangioblastoma puede localizarse en
los hemisferios cerebrales'!', nervio
optico®™, glandula pitoitaria® y tercer
ventriculo'?', Los hemangiblastomas
del cerebelo representan entre ¢l 23%"
y 40%'"'. El diagnéstico de estos
tumores se realiza usualmente en
adultos jovenes, aunque muy
ocasionalmente se¢ ha visto en nifios por
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debajo de 10 afios®. El sintoma mds
frecuente son las cefaleas. Los signos
habituales del hemangioblastoma del
cerebelo son: ataxia, edema papilar,
nistagmus, estrabismo convergente bi-
lateral, paralisis facial y demencia,
encontrindose con menos frecuencia
disminucién del nivel de conciencia,
paresia de miembros inferiores,
disminuciéon de la agudeza visual y
disartria®. Algunos casos pueden
presentar eritrocitosis, secundaria a la
produccidn de eritropoyetina por el he-
mangioblastoma. Los hemangicblasto-
mas cerebelosos son la causa de muerte
en el 82% de los pacientes con
VHL!'**' pero una deteccidn temprana
del tumor puede mejorar el pronostico.
Ello se consigue en la actualidad gracias
a los estudios de deteccién de
portadores de la enfermedad por
genética molecular e investigacion por
métodos de imagen en los sujetos
afectados de VHL, habiéndose
encontrado hemangicblastomas del
CNS en alrededor del 50%'*'. Entre el
42%"" y el 50%°" presentan lesiones
miultiples. La sintomatologia de
afectacién de fosa posterior aparece
unos 15 afios antes en los casos de he-
mangioblastoma del SNC en casos de
VHL que en los esporadicos*. Mds del
50% de los sujetos con VHL presentan
hemangioblastoma de cerebelo'",
siendo el 75% de tipe quistico,
usualmente con pequefios nédulos
murales, y el 20% sdlidas; 10% son
multiples, y 10% recurrentes. Los he-
mangioblastomas de tronco constituyen
aproximadamente el 5% del total de

los tumores en VHL. La sintomatologia
va a depender fundamentalmente de su
tamafio, pero predomina la afectacion
de pares craneales y de vias piramidales
y sensitivas. Pueden ser interpretados
el cuadro clinico y las imdgenes
quisticas bulbares como siringobulbia.
Los hemangioblastomas espinales se
presentan con una frecuencia tres veces
mayor que los de localizacién bulbar' .
La localizacion del hemangioblastoma
es intramedular en casi dos tercios de
los casos, intramedular extradural en un
cuarto y el resto extradural.

El diagnostico se realiza actualmen-
te con gran facilidad mediante estudio
por resonancia magnética (RM) y por
RM angiografica (RMA) que nos pro-
porcionan imdgenes muy fidedignas
sobre la localizacién, tamafio, estruc-
tura sélida o quistica, localizacién del
nddulo, vias de alimentacién y de eva-
cuacién vascular, v relacion con otras
estructuras. La RM enriquecida con
Gadolinio (Gd-DTPA-RM) es capaz de
demostrar mayor nimero de lesiones,
de separar la zona tumoral de la
edematosa, asi como los componentes
quisticos de los sélidos. La RMA cons-
tituye un estudio imprescindible
preoperatoriamente ya que define ali-
mentacién y evacuacion sanguinea con
buena diferenciacién de los vasos, y
confirma la naturaleza de las lesion.
Ademas, es capaz de estudiar la lesion
vascular cualquiera sea su localizacion
en el cuerpo, incluida la retina, en la
que falla la RM incluso cuando se enri-
quece con Gd-DTPA, en un alto niime-
ro de casos”.
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El tratamiento de las lesiones
oculares incluyen la fotocoagulacion y
la crioterapia'®. Las lesiones muy
grandes pueden responder a la
reseccion transescleral 2, pero las muy
avanzadas en fase tardia pueden
necesitar diatermia o enucleacion [246].
Los hemangioblastomas del cerebelo
son mds ficilmente abordables que los
de localizacién bulbar y medular,
Aunque la reseccién en los tumores
Unicos es exitosa en un alto porcentaje
de casos, el resultado final depende de
varios f{actores, tales como naturaleza
del hemangioblastoma -mcjorcs
resultados en el quistico que en el
solido-, localizacidn y tamafo, La
mortalidad mas alta se observa en los
tumores sélidos del cuarto ventriculo'.
Las técnicas de microcirugia y las
nuevas estrategias de neurorradiologia
terapéutica con embolizaciodn
preoperatoria de los vasos que
alimentan al hemangioblastoma, han
mejorado considerablemente el
prondstico de estos tumores, Sin em-
bargo, su alta tendencia a la
multifocalidad y a la recurrencia son
serios problemas que quedan ain por
resolver.

SINDROME DE PROTEUS

Es un trastorno poco frecuente del
crecimiento celular que afecta a los
tejidos ectodérmicos y mesodérmicos,
debido a una mutacidon somdtica
durante el desarrollo temprano,
determinando un mosaicismo, por lo
que las anomalias que presenta son muy

variables'”. Se caracteriza por la
presencia de un crecimiento excesivo
y asimétrico de casi cualquier parte
del cuerpo, gigantismo parcial de
manos y pies, nevus verrugosos
epidérmicos lineales, nevos pigmentados,
hipopigmentados, o angiomatosos,
hamartomas lipomatosos subcutineos,
multiples linfangiomas, miltiples he-
mangiomas intra o extracraneales.
cngrosamiento de los huesos y
crecimiento excesivo de los musculos
sin debilidad, de la piel y de los tejidos
subcutdneos, con hiperplasia plantar de
aspecto cerebriforme, e hipoplasia
dérmica®. A nivel del SNC la patologia
es diversa: atrofia cerebral unilateral,
hemimegalencefalia, lipoangiomatosis
meningea, polimicrogiria, porencefalia
y calcificacion cerebral®™. Los signos
oculares incluyen microftalmia unila-
teral, heterocromia de iris, anisocoria,
miopia severa, desprendimiento
retiniano, cataratas, coriorretinitis,
cstrabismo y ccguera, entrc otros.
Algunas de las complicaciones incluyen
deformidades esqueléticas, lipomas
invasores, tumores benignos y malignos
y trombosis venosa profunda, con
riesgo elevado de tromboembolismo
pulmonar®?"*. Ejemplos de este
sindrome estin representados en el
Quasimodo de Victor Hugo en ¢l
Jorabado de Notre Dame, y en el
famoso hombre elefante, Joseph
Merrik, que por mucho tiempo fue
mencionado en la literatura médica
como un gjemplo de neurofibromato-
§is.
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2.1.3. Alteraciones vasculares en
enfermedades del meta-
bolismo.

ENFERMEDAD DE MENKES

La enfermedad de Menkes es un
trastorno de herencia recesiva ligada al
X, que afecta al transporte de cobre. Se
produce por una mutacidon en el gen
ATP7A que codifica una ATPasa de
transmembrana transportadora de co-
bre. Las mutaciones detectadas son
numerosas’. Hay niveles bajos de co-
bre en suero y en los tejidos, especial-
mente hepdtico, y de ceruloplasmina,
con gran aumento del cobre a nivel de
la mucosa intestinal y del rifién. La
anormalidad de las proteinas transpor-
tadoras de cobre o el secuestro del co-
bre en las células entéricas impedirian
el acceso del mismo a las enzimas co-
bre-dependientes, que juegan un papel
importante en la funcion neuronal y en
la arquitectura vascular, lo que produ-
cirfa su disfuncidn, con las consecuen-
tes alteraciones clinicas. Estas incluyen
la presencia de una facies peculiar con
un cabello fino rizado hipopigmentado
caracteristico, que se fractura cerca de
su nacimiento, aunque s¢ han descrito
algunos casos en que las alteraciones
del cabello no se observan. Presentan,
ademas, retraso mental, convulsiones,
retraso del crecimiento y alteraciones
esqueléticas con osteopenia. Las gran-
des arterias del cerebro, las visceras y
los miembros muestran elongacién,
tortuosidades, y zonas de dilatacion y
de estrechamiento. Un defecto de la

formacidn de la elastina fragmenta y
duplica la ldmina eléstica interna, lo
que produce alteraciones degencrativas
tempranas. Existe gran atrofia cortical
cerebral con degeneracion de la sustan-
cia gris y desmielinizacién secundaria.
Los mecanismos fisiopatoldgicos de la
degeneracidn neuroldgica son descono-
cidos. Se ha sugerido que la misma se-
ria consecuencia de®: 1- Flujo sangui-
neo errdtico y turbulento como conse-
cuencia de la tortuosidad de los vasos,
lo que predispone a la trombaosis
vascular y al embolismo arterio-arterial
con el subsecuente infarto cerebral. 2-
Aumento de los radicales libres con
efectos citotdxicos, como consecuen-
cia de la alteracion en la funcidn de las
enzimas superoxido-dismutasa y
citocromo-C-oxidasa.

Se ha intentado la terapia de
reemplazo de cobre con variable éxito,
va que el defecto del transporte
intracelular de cobre no puede superarse
s6lo con la administracion del mismo.

HIPERHOMOCISTEINEMIA

La homocistinuria es un raro tras-
torno del metabolismo debide a un dé-
ficit de la cistationina beta-sintetasa.
Estos nifios presentan precozmente pa-
tologia cardiovascular y miltiples epi-
sodios de trombosis'*t.s En las dltimas
dos décadas se han publicado multitud
de trabajos que demuestran que la
hiperhomocisteinemia es un factor in-
dependiente para la arterosclerosis, el
ictus?®?™ y las trombosis venosas *. La
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mayoria de estos estudios han sido rea-
lizados cn adultos, aunque también sc
ha demostrado que valores moderada-
mente elevados actian como factor de

22

ricsgo para ¢l ictus infantil=*,
2.2. Sindrome de moyamoya

El sindrome de moyamoya es una
forma de cnfermedad oclusiva
cerebrovascular caracterizada por ha-
llazgos angiogrificos de oclusién a ni-
vel de la porcion terminal de la arteria
cardtida interna junto con anormalida-
des en la red vascular de la base del
cranco®. La incidencia y prevalencia de
esta enfermedad son de 0,35 v 3,16 ca-
sos respectivamente por 100,000 habi-
tantes/afio en Japon, manteniéndose
practicamente constante™. La enferme-
dad predomina en mujeres (1.8)",
Segiin Ia edad de aparicion, podemos
cncontrar una forma de la infancia que
se presentia por debajo de los 10 afios
(47.8% de los pacientes) y una forma
del adulto que aparcce entre los 25 y
49 afios*®. Aungue la mayoria de los
estudios epidemiolégicos han sido
rcalizados en Japdn, es claro que exis-
ten diferencias geograficas en cuanto a
su prevalencia. Se han descrito casos
en olras razas, pero ninguna muestra
un incidencia tan alta como cn la po-
blacién japonesa. En la serie publica-
da por Lanthicr de pacientes de
Montreal, de 46 ninos con ictus
isquémico, 6 fueron diagnosticados de

sindrome moyamoya''®.

Hasta el momento la patogenia es
desconocida, estableciéndosc un deba-
te entre diferentes autores si se trata de
una entidad congénita o adquirida'™ =°,
Existen una serie de consideraciones
generalmente aceptadas: en primer lu-
gar la lesion primaria va a ser una pro-
gresiva estenosis u oclusion de las ar-
terias del poligono de Willis y de las
ramas distales de la carétida interna; en
segundo lugar se va a formar una red
de vasos anormales (vasos de
moyamoya, por la similitud de la ima-
gen angiografica con el humo de los
volcanes —moyamoya cn japonés-) en
fa base del cerebro como respuesta a la
progresiva isquemia cerebral; en lercer
lugar los sintomas y signos clinicos son
la manifestacion de los eventos
cerebrovasculares secundarios a las le-
siones vasculares, incluyendo hemorra-
gias intracraneales, infartos, y ataque
isquémico transitorio (AIT); v por alti-
mo el mayor componente celular y la
delgada intima de ios vasos patolégi-
cos del poligono de Willis son células
musculares lisas que proliferan y
migran por up mecanismo todavia des-
conocido, aunque puede tener que ver
con cambios bicquimicos y
mortolégicos observados en la matriz
extracelular'. Se han buscado facto-
res hereditarios que puedan influir en
esta anormal produccién de células
musculares por la alta incidencia en
Japén™, por formas de aparicién fami-
liar'™ o formas asociadas a enferme-
dades congénita tales como la anemia
de células falciformes®", la

neurofibromatosis'™ y sindrome de
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Down'*. Fukuyama et al sugirieron un
modelo multifactorial para explicar los
casos familiares®®. La mayoria de los
casos, de cualquier modo, son espord-
dicos. Aunque hay factores hereditarios
envueltos en la ocurrencia o suscepti-
bilidad a padecer la enfermedad, la for-
ma de presentacion clinica y el modo
de progresion van a favor de un enti-
dad adquirida. A través de series publi-
cadas se han ido describiendo multiples
hipdtesis patogénicas, entre las que se
incluyen las vasculitis con o sin meca-
nismo autoinmunitario!®>->%22!1 infec-
ciones (virus®', bacterias anaerobias
-Propionibacterium acnes-"""), trombao-
sis*#723 Carteriosclerosis juvenil®®®
traumatismos craneoencetilicos’, alte-
raciones en ¢l sistema nervioso simpa-
tico'™®, estados postrradiacion®>'", eic.

Las manifestaciones clinicas son
secundarias a los eventos cerebro-
vasculares: AIT, infartos cerebrales,
hemorragias intracrancales o mds
raramente crisis epilépticas. Existen
pacientes asintomaticos que son diag-
nosticados por los hallazgos
angiogrificos, sobre todo en las forma
familiares. En la forma de moyamoya
infantil predomina la clinica isquémica
(40% AIT y 29% infartos) siendo otras
manifestaciones menos frecuentes:
paresias motoras, alteraciones del nivel
de conciencia y alteraciones sensitivas.
El curso clinico puede ser tanto
recidivanie como progresivo. Algunos
sintomas isquémicos tales como debi-
lidad o parestesias pueden ser provo-
cados por hiperventilacién (llorar, to-

car instrumentos de viento). Los
infartos pueden precipitarse por infec-
ciones respiratorias de vias altas'*.

En los nifios los cambios angio-
graficos progresan con el tiempo a
veces rapidamente. L.as expectativas en
cuanto a las actividades de vida diaria
y supervivencia son aceptables, ya que
es rara la presencia de infartos o
hemorragias irreversibles. Algunas pu-
blicaciones hablan de series de nifios
con mala adaptacién social por una
pobre habilidad intelectual, desarrollo
psicomotor o cambios en la personali-
dad. En general un inicio temprano de
la enfermedad suele relacionarse con
retraso psicomotor'>,

Hay varios trabajos que intentan
buscar marcadores de laboratorio sin
demasiado éxito por el momento. Se
han propuesto marcadores infecciosos
como anticuerpos (Porpionibacterium
acnes™, virus de Epstein Barr, CMV®")
o DNA viral amplificado por PCR.
También anticuerpos anticardiolipina,
autoanticuerpos {rente a fosfatidil-
glicerol, que parecen mostrar titulos
altos tante en casos primarios como

secundarios'*.

La prueba diagndstica por
excelencia es la angiografia, que va a
mostrar la oclusion o estenosis bilateral
de la arterias cardtidas y los vasos de
moyamoyd, Takaku y Suzuki®**?!' han
dividido la enfermedad en fases segin
los hallazgos angiograficos: .
adelgazamiento de la luz de los sifones
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carotideos, 2. aparicion inicial de los
vasos de moyamoya, 3. intensificacion
de los vasos de moyamoya, 4.
minimizacion de los vasos de
moyamoya, 5. reduccion de vasos de
moyamoya y 6. desaparicion de los
vasos de moyamoya y circulacién
colateral sélo procedente de la cardtida
externa. Los hallazgos en la TAC son
variables, dependiendo del curso
clinico. En las formas hemorrdgicas
veremos dreas de hiperdensidad en
ganglios basales mientras que en las
isquémicas veremos dreas de
hipodensidad, generalmente confinada
a dreas corticales y subcorticales [255].
La presencia de infartos lacunares es
mds frecuente en adultos. La
administracion de contraste permite ver
vasos sinuosos y curvilineos a nivel de
ganglios basales!*. La RM y la angio-
RM son técnicas muy itiles ya que
pueden demostrar lesiones no
detectables por TAC, y lesiones de
tronco. Ademds, con la angio-RM
podemos ver los vasos de moyamoya
en la mayoria de los pacientes (Fig. 15
y 16)"2,

La mayoria de los pacicentes en al-
glin momento van a requerir tratamien-
tos quirdrgicos de revascularizacion
(77%)%*. Los esteroides han sido con-
siderados efectivos en ciertos casos:
1) pacientes con movimientos
involuntarios, 2) en fases activas de
multiples episodios de isquemia o he-
morragia. Los antiagregantes se utili-
Zan para prevenir la trombosis a nivel
del poligono de Willis. Otros firmacos

como los vasodilatadores o fibrino -
liticos también han sido utilizados con
el mismo objetivo, De todos modos, la
cficacia de estos tratamientos nunca ha
sido demostrada en ensayos clinicos.
Los tratamientos quirdrgicos pueden ser
de tres tipos: bypass quirigico directo,
bypass quirdgico indirecto, y la
combinacion de ambos. El bypass
directo se realiza entre la arteria
temporal superficial y la arteria cere-
bral media®™. El problema de esta téc-
nica es gue requiere técnicas de
microcirugia y muchas veces es impo-
sible encontrar una rama cortical de la
ACM con la gue realizar la anastomo-
sis. El bypass indirecto consiste en in-
troducir tlujo del territorio carotideo
externo en el territorio carotideo inter-
no a través de la unién de tejidos: la
encefaloduroarteriosinangiosis'* y la
encefalomiosinangiosis™ son los mds
comuinmente utilizados.

2.3, Vasculitis del SNC.

La incidencia de vasculitis en ni-
fios es baja. En la literatura se encuen-
tran casos aislados, la mayoria de ellos
secundarios, siendo las vasculitis ais-
ladas del SNC muy infrécuentes. En la
serie de Lanthier et al de 46 nifios con
ictus isquémicos, solo dos presentaron
una angeitis aislada del SNC y 1 una
vasculopatia lipica'®.

La vasculitis aislada del SNC es una
angeftis idiopatica que para su diagnés-
tico requiere una confirmacién patolo-
gica y una exclusion de todos aquellos



PATOLOGIA CEREBROVASCULAR EN EL NINO 325

procesos que pueden cursar con
vasculitis de la circulacién craneal>*'*.
En los adultos se han descrito miiltiples
formas clinicas y patoldgicas con dife-
rentes grados de severidad®. La litera-
tura en la infancia esta limitada a algu-
nos casos descritos, la mayoria con un

pronéqtico fatalhi, 103, 112, 128, 133, 150, 153, 209,
219

Las vasculitis aisladas del SNC
(VASNC) son clasificadas como
granulomatosas (aquellas que cuentan
con la presencia de células gigantes en
el infiltrado inflamatorio de la pared
vascular) y no granulomatosas'?:. EL
tamafio de las arterias determinado por
angiografia puede dividirse en: grandes
(arterias carotidas, sistema vertebro-
basilar y sus ramas primarias incluyen-
do los segmentos Al, Ml y P1), me-
dianas (ramas secundarias y terciarias
de grandes arterias) y pequefias (ramas
cuaternarias generalmente menores de
1 mm)*. Segin esto también podemos
clasificarlas como VASNC de peque-
nos vasos y VASNC de medianos y
grandes vasos. En la literatura s6lo ha
sido descrito un case de VASNC
granulomatosa que afecte a la médula
espinal en la infancia ®, el resto han sido
referidos a vasos intracraneales.

VASNC de pequefio vaso. La ma-
yoria de las vasculitis primarias del
SNC descritas en los adultos tienen
afectacién de los pequefios vasos®.
Existen muchas similitudes entre los
adultos y los nifios: frecuentemente el
curso clinico es gradual y variable, con-

sistente en cefaleas, crisis focales, dé-
ficits neurologicos multifocales y de-
terioro neuroldgico progresivo, que re-
velan un dafio multifocal o difuso. La
neurcimagen nos va a mostrar multi-
ples lesiones isquémicas y lesiones
pseudotumorales. En comparacién con
series de adultos*, en los nifios son mas
frecuentes las crisis epilépticas y las
presentaciones pseudotumorales. El 1i-
quido cefalorraquideo (LCR) y la ve-
locidad de sedimentacién globular
(VSG) generalmente son normales, y
la angiografia en la mayoria de los ca-
so0s es anodina, ya que el tamaiio de los
vasos afectados es menor a la resolu-
cion. La biopsia directa de las lesiones
identificadas por técnicas de
neuroimagen permite el diagndstico
antemortem e iniciar el tratamiento
inmunosupresor. La respuesta al trata-
miento es muy variable, desde remisio-
nes por largos periodos de tiempo a
casos de resistencia a la combinacién
de prednisona y ciclofosfamida, que
producen un deterioro progresivo que
termina con el fallecimiento del pacien-
te.

En las series publicadas de estos
pacientes la biopsia revela formas de
angeitis no granulomatosa, aunque esto
podria ser debido a un error a la hora
de seleccionar el tejido biopsiado por
la distribucitn segmentaria y la hetero-
geneidad de las lesiones vasculares®'*.
De cualquier modo, la existencia de un
infiltrado inflamatorio linfocitario (no
granulomatoso) ha sido demostrado en
NUMEroses casos con autopsia'™,
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Estas formas no granulomatosas en
adultos se asocian con mejor prondsti-
co, quizd debido a que el infiltrado
linfocitario puede representar el primer
cambio en la angeitis mientras que los
granulomas indican una forma mads
agresiva de la enfermedad'™.

En un caso publicado por Lanthier
et al M, éstos demostraron por PCR del
LL.CR positividad para el HV-7 sin ante-
cedentes recientes de exantema o fie-
bre. Sin embargoe, el estudio de
microscopia electronica no reveld evi-
dencias de encefalitis viral, En otras
publicaciones se han relacionado virus
del grupo Herpes con las angeitis'®.
Estos hallazgos deben tomarse con pre-
caucion, ya que el ADN viral puede
persistir en LCR después de una infec-
cidn pasada™,

VASNC de medio v gran vaso. Los
nifios incluidos en este grupo debutan
clinicamente con accidentes isquémicos
transitorios (AIT), ictus isquémicos o
hemorrdgicos y fallecen por las com-
plicaciones neurolégicas propias del
evento vascular. Frecuentemente se en-
cuentra en estos enfermos una eleva-
cion de la VSG, con un LCR inflama-
torio y hallazgos tipicos en la
arteriografia. En la autopsia se observa
en la mayoria de los pacientes un in-
filtrado inflamatorio granulomatoso.
Generalmente estos pacientes son (ra-
tados en base al diagndstico de sospe-
cha emitido por los cambios
angiogrificos™.

Diagnéstico diferencial: En el diag-
ndstico de estos pacientes se debe ex-
cluir el consumo de drogas, la presen-
cia de infecciones sistémicas, procesos
tromboembdlicos, v enfermedades
reumatolégicas de la infancia, entre
otras®***7 El lupus eritematoso
sistémico y la panarteritis microscépi-
ca deben considerarse siempre que haya
una afectacion de vasos de pequeiio
calibre?®. La panarteritis nodosa, la
enfermedad de Kawasaki, el sindrome
de Churg-Strauss y la granulomatosis
de Wegener cuando se afectan vasos de
pequefio-mediano calibre™. Cuando
hay una afectacion de vasos de media-
no-gran calibre debemos descartar la
angiopatia benigna del SNC¥ y la
arteriopatia post-varicela'” las cuales
tienen un curso monofdsico. Tipica-
mente, la arteritis post-varicela ocurre
dentro de los nueve meses posteriores
a la primoinfeccién y afecta
unilateralmente a segmentos proxima-
les de la arteria cerebral media y cere-
bral anterior. La arteritis de Takayasu
afecta a la aorta y sus ramas pero rara-
mente a ramas intracraneales®®. La
arteritis temporal de células gigantes
nunca afecta a nifios. La enfermedad
inflamatoria intestinal, la sarcoidosis®"®
y la enfermedad de Behget'!! pueden
complicarse con vasculitis que afectan
a arterias de cualquier tamaiio. Todas
estas enfermedades inflamatorias serdn
diagnosticadas en base a los distintos
patrones de afectacion sistémica y a los
marcadores de laboratorio, aunque en
algunos casos el debut puede ser por
afectacion del SNC.
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Tratamiento: En nifios que debutan con
ictus agudos debemos utilizar en pri-
mer jugar cuidados de soporte vital jun-
to con una adecuada terapia
antitrombética. Ademas debemos ini-
clar una terapia que disminuya el ries-
go de morbilidad posterior [8]. En
adultos, el tratamiento de eleccion es
una combinacién de prednisona y
ciclofosfamida*!*7. La eficacia de
s0lo prednisona o ciclofostamida es
incierta y debe reservarse para casos
seleccionados!''®. La respuesta a
los inmunosupresores debe ser
monitorizada por la estabilizacion de
los hallazgos clinicos y radioldgicos y
por la normalizacién de los resultados
de laboratorio, incluyendo el estudio de
LCR y VSG %,

2.4. Alteraciones hematoldgicas.

En las series publicadas hasta el
momento las alteraciones hematolégi-
cas son la causa de isquemias cerebra-
les en nifios de un 25-38%". Muchas
veces estas alteraciones se encuentran
en combinacioén con otros factores de
riesgo'®. Los trastornos hematolégicos
los podemos dividir en: patologia de las
células sanguineas y trastornos de la
coagulacidn.

ALTERACIONES CELULARES
TRASTORNOS MIELOPROLIFERATIVOS
Policitemia rubra vera (PRV). La

PRV es trastorno mieloproliferativo
muy infrecuente en nifios, consecuencia

de una expansién clenal de una célula
stemn induciendo la sobreproduccidn de
células de la serie roja, y en menor
medida de las series granulocitica y
megacariocitica. El aumento de células
de la serie roja va a producir una
hiperviscosidad sanguinea que reduce
el flujo cerebral. Esto se puede traducir
en infartos cerebrales o bien en
trombosis venosas'®. El indice de ictus
publicado es de aproximadamente un
5% al afio en adultos®. El tratamiento
es, en primer lugar, la flebotomia,
seguido de hidroxiurea y otras drogas
citotdxicas.

La policiternia secundaria puede ser
debida a hipoxia crénica, frecuente en
nifios con cardiopatias ciandticas. he-
mangioblastomas o algunos tumores
renales. En este caso, la asociacion
como factor de riesgo con la patologia
isquémica cerebral es débil. Algunos
estudios muestran que en pacienles
jovenes con cardiopatia cianodtica
asociada con policitemia no se aumenta
el riesgo de ictus!**+1¥7,

Trombocitosis esencial (TE). LaTE
es un trastorno mieloproliferativo cn el
cual el recuento plaquetario plasmatico
estd por encima de 600,000 cel/mL.
Ademis estas plaguetas suelen ser mas
grandes de los normal y tener sus fun-
ciones alteradas. Algunas veces la
disfuncidén plaguetania puede expresar-
se con sangrados, aunque lo mds fre-
cuente es que se manifieste como trom-
bosis. La TE debe distinguirse de las
trombocitosis secundarias: inflamacion,
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hemorragia aguda, déficit de hierro,
esplenectomia ¢ infecciones. Un au-
mento excesivo en el recuento
plaquetario en ausencia de otra causa
que lo explique es suficiente para ha-
cer el diagnéstico de TE. El tratamien-
to requiere el uso de hidroxiurea y otros
citostiticos. El uso de antiagregantes
plaquetarios es controvertido, va que
pueden proteger del riesgo de trombo-
sis pero facilitar la aparicion de hemo-
rragias'®,

ANEMIA FALCIFGRME (AF)

El ictus es una complicacién fre-
cuente en los nifios homocigotos con
AF>**_Un estudio sugiere que un 75%
de las complicaciones cerebro-
vasculares en pacientes de AF ocurren
en menores de 15 afos. De todos mo-
dos la prevalencia de infartos silentes
es alta®. El mecanismo que induce la
trombosis es poco claro aunque los
cambios que se producen durante la
crisis anémicd, tales como el incremen-
to en la viscosidad plasmatica o las ano-
malias en las células sanguineas, pue-
den condicionar la oclusion de peque-
fias o grandes arterias, ademas se pue-
den producir estenosis en grandes va-
sos intra y extracranecales secundaria-
mente a la proliferacién fibrosa de la
intima'?*, La deteccién mediante
doppler transcraneal de estas estenosis
puede identificar aquellos nifios de alto
riesgo que deberan ser incluidos en pro-
gramas de transfusion’~,

HEMOGLOBINURIA PAROXISTICA
NOCTURNA (HPN)

Es una rara enfermedad en la cual
los glébulos rojos muestran una
elevada sensibilidad a la lisis por el
complemento. La activacién del
complemento activa indirectamente
la agregacién plaquetaria y la
hipercoagulabilidad, lo que favorece
las trombosis. El diagndstico se hara
con el test de Ham {que muestra la
sensibilidad de las células al
complemento) ¢ con la cuantificacion
del CD39 por citometria de flujo'®.

PURPURA TROMBOCITOPENICA
TROMBOTICA (PTT)

La PTT es una enfermedad rara
pero frecuentemente fatal caracterizada
por trombocitopenia, anemia hemo-
litica microangiopdtica, fallo renal,
fiebre y sintomas neurolégicos. En
muchos de estos pacientes las proteinas
circulantes pueden inducir la
agregacion plaquetaria™. Muchos de los
sintomas son debidos a los pequefios
microtrombos que circulan por la
sangre, que pueden ocluir vasos a
difercntes niveles incluyendo el
cerebro. La clinica neuroldgica varia
desde cuadros encelalopdticos, crisis o
sintomas focales'* 7" Esta enfermedad,
al igual que el sindrome hemolitico-
urémico, suele verse en niflos menores
de 5 afios. El tratamiento de la PTT es
a base de transfusiones, plasmaféresis
con concentrados de plasma fresco'®,
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TROMBOCITOPENIA INDUCIDA
POR HEPARINA

Se estima que de un 10-15% de
las personas que reciben dosis
terapéuticas de heparina pueden
desarrollar en mayor o menor grado
una trombopenia’™. Esto puede originar
severos sangrados o bien agregacion
plaquetaria intravascular que provoca
trombosis paraddjicas que pueden
originar un ictus'.

LEUCEMIA

La leucemia origina con mayor
frecuencia hemorragias debidas a
trombopenias. Por infiltracidn directa
del SNC origina oclusiones arteriales,
Cuando se producen ictus siempre
debemos pensar que son debidos a
un incremento el la viscosidad
plasmatica'',

LINFOMA

El linfoma frecuentemente debuta
clinicamente con manifestaciones del
SNC. Una forma no inhabitual es en
forma de episodios recurrentes “stroke-
like”, confundiéndose en muchas
ocasiones con vasculitis intracraneales
incluso hasta en los hallazgos
angiograficos siendo unicamente
posible el diagnéstico diferencial
mediante biopsia'®.

ALTERACIONES DE LA
COAGULACION

TRASTORNOS DE LOS ANTICOAGU-
LANTES NATURALES

Los anticoagulantes naturales son:
cofactor 2 de la heparina, antitrombina
111, proteina C y proteina S.

PROTEINA C

La proteina C es una proteina de-
pendiente de la vitamina K la cual se
liga a la trombomodulina de la superfi-
cie celular y se convierte en una
proteasa activa de la trombina. La pro-
teina C activada junto con la proteina §
lisan los factores Va y VllIa, los cuales
reducen la formacidn de trombina. La
proteina C es sintetizada por los
hepatocitos v su sintesis estd codifica-
da por un gen localizado en el
cromosoma 2. El déficit de proteina C
tiene generalmente una herencia
autosdmica dominante (ADD)'*°. Los
heterocigotos tienen una concentra-
cién de proteina C en torno a un 25-
50%, pero por regla general son
asintomaticos'#*23, Los déficits
sintomaticos son poco frecuentes
(1:36.000)*. En estos pacientes, fre-
cuentemente, la manifestacion clinica
son los ictus, Debemos tener en cuenta
que durante la fase aguda del
ictus? '3 ge produce un consumo de
proteina C, por lo que encontrar nive-
les bajos no tiene que significar nece-
sariamente una deficiencia®”. En estos
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casos debemos realizar un control a los
3 meses del ictus para asegurar la defi-
ciencia, realizando ademds un
screening en los miembros de la (ami-
lia'™, Se recomienda que aquellos pa-
cientes que han padecido un ictus y en
los cuales se confirma un déficit de pro-
leina C, sean anticoagulados bien con
heparina o anticoagulantes orales. Se
debe tener cuidado ya que la warfarina
por si sola puede inducir el descenso
en los niveles plasmdticos de proteina
C y en casos raros as0ciar necrosis
cutdnea. Aparte del déficit primarto de
proteina C, €sta puede verse dismi-
nuida en diversas enfermedades tales
como: hepatopatias, sindrome nefré-
tico. coagulacién intravascular
diseminada, estados postoperatorios,
y ¢l ya mencionado consumo de

wartarina'=®.

PROTEINAS

[La proteina S es una ghcoproteina
vitamina K dependiente, la cual actiia
de cofactor para la proteina C. Se
sintetiza primariamente en cl higado vy
estd codificada por el cromosoma 3. En
el plasma, un 60% cstd unide a una
proteina transportadora (C4b-binding
protein), y un 40% se cncucntra cn
forma activa, por ello siempre se debe
medir la concentracion libre y la ligada.
El déficit de protcina S se estima en |
de cada 3.000-15.000 pcrsonas ™=+,
lis una causa comin de trombosis
venosa”. En algunas scrigs!# #7751
también sc han publicado casos de

isquemias arteriales asociadas a déficit
de proteina 5. De todos modos, la
interpretacion de estos resultados ey
diffcil ya que al igual que la proteina
C. la concentracion de proteina S
también disminuye en la fase aguda del
ictus' ¥, También se ha visto descenso
en la concentracion de esia proteina
durante el embarazo, tratamiento con
warfarina, procesos agudos. Ademas los
niveles son menores en las mujeres que
cn hombres.

RESISTENCIA A LA PROTEINA C
ACTIVADA

La resistencia funcional a los elec-
tos anticoagulantes de la proteina C
activada parece ser el mas comdn de
los estados protrombdticos heredira-
rios™. Las bases genéticas de este tras-
torno han sido atribuidas a una muta-
cion puntual en el gen que codifica ¢l
factor V (Arg 506). exactamente en el
punto donde se une la proteina C para
inactivar dicho factor. Este trastorno cs
C()]]]ﬁl][ﬂﬁ[’llﬁ conoctdo como “muta-
cién del factor V de Leiden™' . Existen
estudios contradictorios en cuanto a la
asociacion entre esta mutacion y un
mayor riesgo de ictus, acrecentados
por la reciente publicacién de un tra-
bajo que habla de una asociacién entre
la resistencia a la proteina y
gnfermedad cerebrovascular con
ausencia de la mutacidn del factor V
de Leiden™ 71277 A pesar de todo
cllo. parcce correcto pensar que ¢n ni-
fos con mutacion del factor V de Leiden
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en ausencia de otro factor de riesgo, se
debe pautar la anticoagulacion oral.

ANTITROMBINA [T

La antitrombina III es una
glicoproteina sintetizada en los
hepatocitos y en las células
endoteliales'” y codificada por un gen
localizado en el cromosoma 1'%, Actiia
inhibiendo la trombina, y los factores
Ixa, Xa, Xia, XIla vy la calicreina. El
déficit se hereda de manera AD''. Su
prevalencia estd en | de cada 2000 a
5000 personas™'*. La mayoria de los
casos de enfermedad cerebrovascular
han sido descritos asociados a
trombosis venosas, aunque también se
ha relacionado con la formacién de
infartos arteriales'' 721224 E] déficit
adquirido puede verse en la
insuficiencia hepatica, sindrome
nefrética, uso de anticonceptivos orales,
tratamiento con heparina, coagulacion
intravascular diseminada, leucemia,
malnutricién y diabetes™. El trata-
miento con heparina aumenta
ripidamente la actividad de la
antitrombina [ por lo que
disminuyen sus niveles plasmaéticos,
normalizandose sus niveles tres dias
después de haber suspendido la
heparina*'. En la fase aguda de una
isquemia secundaria a déficit de
antitrombina IIl puede uvsarse la
heparina pero deberd ser sustituida lo
antes posible por warfarina. Los sujetos
asintomaticos con déficit de
antitrombina IIT deberdn recibir una

dosis de heparina o un concentrado de
antitrombina 111 antes de actuaciones
médicas o quirtirgicas que supongan un
riesgo de trombosis. La anticoagulacién
oral no se recomienda hasta que hayan
tenido un episodio de trombosis™.

TRASTORNOS
FIBRINOLITICO

EN EL SISTEMA

Deficiencia de plasmindgeno. Han
sido descritas familias con episodios de
trombosis venosas o embolismos
arteriales debidos a defectos en ¢l
fibrinégeno o plasminégeno, o con
disminucién en la sintesis o con
deficiencia en el activador del
plasminégeno. Las disfibrinogenemias
hereditarias se caracterizan por unas
moléculas anormales de fibrindgeno
que son resistentes a la division por la
plasmina®’.

Stndrome del anticoagulante
fipico. El anticoagulante hipico {AL)
y los anticuerpas anticardiolipina
(ACL) son dos autcanticuerpos perte-
necientes a un grupo de anticuerpos que
reaccionan con proteinas asociadas a
fosfolipidos. Los ACL actiian frente a
la b2-glicoproteina, mientras que la
trombina es la diana del AL. Ambos son
encontrados frecuentemente en el lupus
eritematoso sistémico (LES), pero tam-
bién pueden encontrarse en pacientes
que no presentan esta enfermedad y
tiene episodios repetidos de
tromboembolismos arteriales y trombo-
sis venosas (sindrome antifosfolipido
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primario). Este sindrome se acomparfia
ademds de: abortos de repeticion, fivedo
reticularis, vegetaciones en las vilvu-
las cardiacas y trombocitopenia®. De
todos modos, los ACL no son especifi-
cos del sindrome y pueden verse en
personas normales, pacientes con otros
trastornos autoinmunes, infeccidn por
VIH o tratados con: fenitoina,
valproato, procainamida, hidralazina o
quinidina.

Multiples estudios encuentran una
presencia desde 1 a 50% de anticuerpos
antifosfolipido (AAF) en pacientes que
han sufrido un ictus®'**, Algunos estu-
dios demuestran que los AAF no son
un factor de ricsgo aislado de ictus, in-
terpretando que pueden ser un marca-
dor inespecifico de enfermedad
vascular'®”.  Sin  embargo el
Antiphospholipid Antibodies and
Stroke Study Group dice que valores
de ACL 310 GPL se consideran un fac-
tor de riesgo independiente de ictus?.
A pesar de que este tema no esté aln
demasiado claro, se recomienda en pa-
cientes que cumplen los criterios de sin-
drome antifosfolipido primaric mante-
ner un rango de anticoagulacién con un
INR33'™_ En aquellos que demuestran
la presencia aislada de AAF no estd tan
clara la indicacién de anticoagulacidn.

2.5. Enfermedades cardiacas
En muchas series la patologia car-

diaca es la primera o segunda causa de
enfermedad cerebrovascular isquémica.

Son las cardiopatias congénitas las que
frecuentemente se complican con
episodios de embolismo cerebral, sobre
todo durante los primeros cuatre anos
de vida, a menudo en el contexto de
cirugfa cardiaca o cateterizacion. Otros
mecanismos para la embolizacion son
las disritmias cardiacas, embolismos
paraddjicos y las endocarditis
bacterianas®. Las cardiopatias con alto
riego de emboha son ciandticas, en las
que la viscosidad sanguinea es alta y
hay un incremento en la formacion de
trombos venosos'’', como son la
tetralogia de Fallot, defectos en la pared
atrial o ventricular y la transposicidn de
los grandes vasos®. Una causa rara de
embolismo es el aneurisma atrial sep-
tal congénite asociado con shunts
intraarteriales y prolapso de la vélvula
mitral'®. Por todo ¢llo, en el estudio de
la patologia cercbrovascular en la
infancia siempre debemos incluir el
ecocardiograma bidimensional
preferiblemente por via transesofagica.

2.6. Otras causas

Existe un gran niimero de posibles
causas de enfermedad isquémica cere-
bral. En algunas series hasta en un 10%
de los nifios con ictus tienen como an-
tecedente una infeccion inespecifica''®.
En otros estudios se observa una aso-
ciacion estadistica de pacientes con
ictus e infecciones respiratorias, la des-
hidratacién, hipercoaguiabilidad secun-
dana, dano endotelial, alteraciones en
el metabolismo de los lipidos y

prostaglandinas!'® 192,
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Revisando la literatura se han
encontrado otras causas: diseccidn ar-
terial espontdnea®?, transplante de
médula 6sea*', infeccién por CMYV,
traumatismos craneoencefdlicos!'®,
dislipemias, infartos migrafiosos,
varicela’, enfermedad de Crohn y
otros'”.

2.7. Infartos idiopdticos.

Es en todas las series la causa mas
frecuente (hasta un 30%). La bisqueda
de la causa de infarto cerebral es muy
importante en esta edad ya que de ella
dependeri el riesgo de recurrencia.

3. Trombosis venosas en los nifios.

La trombosis venosa cerebral se
conoce cientificamente desde finales
del siglo XIX. Gowers (1888)™
describia trombosis venosas asépticas
intracraneales en sujetos caquécticos.
Posteriormente se describieron una gran
cantidad de casos, siempre por estudios
necropsicos cuya patologia estaba
asociada la mayoria de las veces con
cuadros de deshidratacién’.

Muchos otros factores etioldgicos
han sido relacionados con la trombosis
venosa intracraneal: estados de hiper -
coagulabilidad o trombofilia, anemia
por células falciformes, traumatismos,
embarazo o puerperio, diabetes,
infecciones intracraneales, de 6rbita,
ofido medio y mastoides, tamores,
asfixia, anticonceptivos orales,

policitemia, enfermedades sistémicas
malignas, infecciones en la cara y en
cuero cabelludo, pseudotumor cerebri,
insuficiencia cardiaca congestiva, etc.

La trombosis de una vena, tanto si
es superficial como si es profunda, suele
tener poca repercusién clinica. No
ocurre lo mismo con las trombosis de
senos venosos, especialmente cuando
se trata del seno cavernoso y en menor
grado del seno longitudinal superior, o
bien cuando se trata de los dos senos o
de las dos venas yugulares, que pueden
conllevar riesgo de muerte. Fl espectro
de manifestaciones clinicas es amplio
y poco especifico'*. Los signos clinicos
maés habituales son aquellos relacio-
nados con la hipertension intracraneal,
en los casos de trombosis de los senos.
Otros sintomas incluyen desorien -
taciéon, deterioro del nivel de
conciencia, crisis epilépticas y
alteraciones motrices y del lenguaje.
Las numerosas etiologias relacionadas
con las trombosis venosas hacen el
diagndstico todavia mas dificil, La TC
permite obtener signos directos e
indirectos de trombosis venosas, El
contraste enriquece la exploracién y
permite obtener imagen directa y
evaluacion seriada del trombo. Signos
de trombosis de senos venosos en la TC
incluyen dilatacién de venas cola-
terales, incremento del contraste tento-
rial, ventriculos pequefios e infartos
hemorrégicos o dreas de baja densidad
no confinadas a un territorio arterial. La
RM proporciona imagenes mucho mas
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fiables sobre la existencia o no de
trombosis venosas incluso en casos
insospechados™. Sin cmbargo, en la
actualidad ningln tipo de estudio puede
compararse a la RM angiogrdfica
(RMA) que unc las cualidades técnicas
de la RM y la objetividad de las
imidgenes angiogrificas, permitiendo el
estudieo a cualquer edad e incluso
prenatalmente. Los hallazgos incluyen
enriquecimiento de la imagen dural y
tentorial, dilatacion de wvenas
intramedularcs transcerebrales,
visualizacion de venas trombosadas y
el signo de delta vacia. La afectacion
cerebral puede mostrar infartos
hemorrigicos, edema, compresion o
ensanchamicnto de los ventriculos'™'*,
Desde que se dispone de RMA se ha
podido comprobar con ella la presencia
de trombosis venosas cn casos en (e
la TC era normal'”’. La RM de campo
alto muestra en la trombosis aguda de
los senos venosos isointensidad en T1
y marcada hipointensidad en T2'Y,
micntras que en estadios intermedios
muestra alta intensidad en T1 y T2
(conversion  oxidativa  de la
desoxihemoglobina en metoxihemo-
globina)™#*, Las venas y senos venosos
son hiperintensos en una sccuencid es-
pecial de RM, pero pierden esta sefal
cuando se trombosan®, La RM puede
denunciar la presencia de trombosis de
senos durales cn un pequeno porcentaje
de niftos asintomaticos'™,

El tratamiento de la trombosis
venosa cercbral es bastante contro-

vertido. Latendencia actual es la de usar
anticoagulaciéon intravenosa temprana,
seguida de 3-6 meses de anticoagu-
facion oral en casos de trombosis no
séplicas, incluso ante  la presencia de
infartos con transformacién hemo-
rrigica de pequeiia magnitud™".

TROMBOSIS DEL SENO CAVERNOSO

L.a tendencia a la trombosis de los
senos cavernesos como complicacion
de infecciones de la cara, cuero cabe-
Hudo, érbitas, senos paranasales v de
los tejidos blandos subyacentes, tan fre-
cuente hace varias décadas™ y que sc
veia refrendada por la alta ocurrencia
¢linica, que acababan fatalmente cn
muchas ocasiones, es en la actualidad
un hecho poco frecuente en nuestro
medio debido a la terapia anti -
infecciosa. Estas trombosis ocurren por
la propagacion de la infeccién desde el
foco originario en los lugares anterior-
mente senalados, por las vias
anastomdticas de la vena facial o de las
venas oftdlmicas que drenan directa-
mente en el seno cavernoso. En el co-
mienzo hay fiebre alta, somnolencia y
exoftalmos del ojo afectado. Horas des-
pués y no mas tarde del segundo dfa,
aparece ingurgitacién de las venas del
parpado v equimosis. Si el cuadro es
severo puede haber afectacion de uno,
varios o todos los nervios que atravie-
san el seno cavernoso desde atrds-ade-
lante, es decir, los tres oculomotores y
la primera rama del trigémino. El fon-
do de ojo presenta alteraciones con-
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sistentes fundamentalmente en borro-
sidad de los bordes papilares e ingur-
gitacion venosa por su dificultad o im-
posibilidad para evacuar la sangre en
el seno cavernoso. Cuando el
tratamiento no es instaurado a tiempo
y el cuadro progresa, la tromboflebitis
se extiende al lado contralateral a
través del seno circular, lo cual llevaa
una diseminacion del cuadro a todo el
sistema venoso intracraneal, que
ocasiona inexorablemente la muerte.

En paises africanos se refieren
trombosis venosas de todo tipo secun-
darias a anemia de células falciformes,
estando los senos cavernosos entre los
menos afectados, si bien todavia se
describen algunos casoes. Parece que
las infecciones asociadas contribuyen
considerablemente a las trombosis
venosas secundarias a la anemia por
c€lulas falciformes. Tal vez por ello se
hayan  observado  respuestas
resolutivas al tratamiento con
antibidticos asociados a medicacion
favorecedora del aumento del flujo
cerebral'®,

El nimero de casos con trombosis
de senos cavernosos que se ven
actualmente en la infancia vy en edades
jovenes es muy bajo y la mayoria de
las aportaciones se refieren a procesos
neopldsicos, generalmente de tipo
metastdsico. Se han descrito trombosis
de senos cavernosos en edades
infantiles en casos de metdstasis por
neuroblastoma'® y en linfoma'®' dando

una sintomatologia de tipo sindrome
Tolosa-Hunt en algunos casos,

TROMBOSIS DEL SENO LATERAL

El advenimiento de los antibidticos
ha disminuido la incidencia de un tras-
torno que era secundario a complica-
ciones infecciosas de otitis media o de
mastoiditis mal tratadas. El seno era
obstruido por una tromboflebitis sépti-
ca. El cuadro se presentaba la mayoria
de las veces en nifios pequefios en los
que el llanto, la fiebre y la rigidez dolo-
rosa eran los principales sintomas, y la
inflamacién local del timpano, v a ve-
ces el enrojecimiento de toda la zona
del oido y mastoides el principal signo.
Algunos casos mostraban signos insi-
diosos de hipertensidn intracraneal de
instauracién subaguda. Rara vez se ha-
cian patentes signos neuroldgicos
focales y convulsiones. La RM ha pues-
to en evidencia la predisposicion a la
trombosis en los casos de hipoplasia del
seno'.

TROMBOSIS DEL SENO LONGITUDI-
NAL SUPERIOR

Al igual que ocurre con las trom-
bosis de otros senos venosos
intracraneales, la mejora en las condi-
ciones de vida, el mejor conocimiento
sanitario v los antibidticos han dismi-
nuide la incidencia de trombosis del
seno longitudinal superior secundarias
a las dos causas mds frecuentes en los
nifos, la deshidratacidn y las infeccio-
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nes. En una reciente revisidon de la lite-
ratura®', se observé que el mayor por-
centaje de casos en la actualidad estin
producidos por causas desconocidas.
Después siguen, por orden de frecuen-
cia, las infecciosas, administracién de
anticonceptivos, puerperio, procesos
malignos, deshidratacién, embarazo,
sindrome de Behget, coagulopatias,
trauma, hemoglobinuria paroxistica
nocturna, anemia por células
falciformes, colitis ulcerosa, tupus vy
enfermedades sistémicas.

La TC muestra el “signo delta”,
que, cuando aparece, es diagnostico,
aunque no refleja la extensién del
trombo [238]. Otros hallazgos
incluyen venas corticales trombosadas,
signo del seno recto, y signo de la hoz
del cerebro [7]. Sin embargo, la RM,
especialmente la RMA es hoy en dia
el estudio mds adecuade como quedd
anteriormente expuesto.

El tratamiento de la trombosis del
seno sagital con anticoagulantes se ha
mostrado como la terapia mas eficaz.
En una revision de la literatura®', se
observa una enorme diferencia

evolutiva entre los casos no tratados y
aquellos que recibieron terapia
anticoagulante, tanto en las muertes
como en la supervivencia, siempre muy
favorables a los casos tratados.

CONCLUSION

La enfermedad cerebrovascular
isquémica en la edad pedidtrica es un
problema de gran trascendencia a pesar
de ser mucho menos frecuente que en
los adultos. El infarto cerebral en etapas
tempranas de la vida repercute en el
desarrollo posterior del paciente ya que
las secuelas habitualmente son
incapacitantes y permanentes. Los
neurdlogos especializados en patologia
vascular hasta ahora no han dedicado
demasiada atencién a este problema,
por lo que una estrecha colaboracion
con los neurélogos pediatras puede ser
la clave para el manejo de esta
patologia. El método ideal para el
estudio de estos pacientes pasa por la
protocolizacién del algoritmo
diagnéstico, lo que requiere un
conocimiento exhaustivo de todas las
causas que pueden estar implicadas en
la patologia vascular infantil.
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TABLA N° 1

MALFORMACIONES VASCULARES CONGENITAS'

ANOMALIAS ARTERIALES

- Malformaciones congénitas de las paredes arteriales: Aneurismas,
Displasia fibromuscular, Sindrome de moyamoya

- Anormalidades no patolégicas en la salida de las arterias en el poligono
de Willis,

- Anormalidades morfoldgicas de las artenias extra e intracraneales no
patoldgicas: Kinking de cardtidas internas o vertebrales en el cuello,
fenestracion o duplicacién arterial, megadolicoarterias, hipoplasia de una
carétida o de una arteria vertebral.

- Persistencia de arterias embrionarias: Arteria trigeminal, arteria hipoglosa,
arteria Gtica o estapedia, arteria de Bernasconi-Cassinari.

- Agenesia de arterias cerebrales principales: Arterias cardtidas, arterias
vertebrales.

MALFORMACIONES ARTERIOVENOSAS (MAV): ANEURISMA DE
LA VENA DE GALENO

ANOMALIAS VENOSAS:

- Cavernomas intracraneales

- Alteraciones de las venas en los trastornos de la migracién neuronal

- Angiomas venosos

- Malformaciones de los senos venosos

- Alteraciones de las venas y de los senos venosos tentoriales asociados a
colecciones de LCR intracraneal: Sinus pericranii, Sindrome de Dandy-
Walker, Sindrome de Sturge-Weber.

- Anomalfas venosas leptomeningeas:

- Dilatacién aneurismatica de la tércula
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