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RESUMO

Objetivo: Descrever a boa evolucido de paciente jovem internado em hospital privado com tromboflebite
aguda de seios transverso, sagital e de veia jugular apds anticoagulacdo plena. O uso de anticoagulantes
nesses casos nao é bem definido em literatura. Detalhamento de caso: Paciente jovem, 14 anos e sexo
masculino, com trombose de seios sagital e transverso resultado de complicacdo de mastoidite por otite média
aguda. Diagnosticado por exame de imagem apoés piora clinica mesmo em tratamento ambulatorial. Foi
inicialmente tratado com antibioticoterapia, porém com evolucdo nao favoravel durante internagéo.
Necessitou-se entdo, anticoagulacdo plena para bom desfecho do caso. Considerac¢des finais: As infec¢Bes
como sinusite, otite e mastoidite podem, ainda que raramente, complicar em trombose de seios venosos. Seu
tratamento com antibiéticos é bem validado e amplamente utilizada, porém a anticoagulacéo € controversa.

Palavras-chave: Trombose venosa cerebral, Trombose de seio lateral, Tromboflebite, Mastoidite,
Anticoagulagéo.

ABSTRACT

Objective: To describe the good evolution of a young patient admitted to a private hospital with acute
thrombophlebitis of the transverse, sagittal and jugular vein sinuses after full anticoagulation. The use of
anticoagulants in these cases is not well defined in the literature. Case detail: Young patient, 14 years old and
male, with thrombosis of the sagittal and transverse sinuses resulting from a complication of mastoiditis due
to acute otitis media. Diagnosed by imaging examination after clinical worsening even during outpatient
treatment. He was initially treated with antibiotic therapy, but his evolution was not favorable during
hospitalization. Full anticoagulation was then necessary for a good outcome of the case. Final
considerations: Infections such as sinusitis, otitis and mastoiditis can, although rarely, lead to venous sinus
thrombosis. Its treatment with antibiotics is well validated and widely used, but anticoagulation is controversial.

Keywords: Cerebral venous thrombosis, Lateral sinus thrombosis, Thrombophlebitis, Mastoiditis,
Anticoagulation.

1 UDI Hospital. Sao Luis, Maranhéo - MA.

SUBMETIDO EM: 4/2024 | ACEITO EM: 5/2024 | PUBLICADO EM: 10/2024

REAS | Vol. 24(10) | DOI: https://doi.org/10.25248/REAS.e16986.2024 Pagina 1 de 8


https://doi.org/10.25248/REAS.e16986.2024

sQacervo+
““ index base Revista Eletronica Acervo Saude | ISSN 2178-2091

RESUMEN

Objetivo: Describir la buena evolucion de un paciente joven ingresado en un hospital privado con
tromboflebitis aguda de los senos transverso, sagital y yugular de las venas tras anticoagulaciéon completa. El
uso de anticoagulantes en estos casos no esta bien definido en la literatura. Detalles del caso: Paciente
joven, 14 afios de edad, masculino, con trombosis de senos sagitales y transversos producto de una
complicacién de mastoiditis por otitis media aguda. Se diagnostica mediante examen de imagen después de
un empeoramiento clinico incluso durante el tratamiento ambulatorio. Inicialmente fue tratado con
antibioterapia, pero su evolucién no fue favorable durante la hospitalizacion. Entonces fue necesaria una
anticoagulacion completa para un buen resultado del caso. Consideraciones finales: Infecciones como la
sinusitis, la otitis y la mastoiditis pueden, aunque raramente, provocar una trombaosis de los senos venosos.
Su tratamiento con antibidticos esta bien validado y ampliamente utilizado, pero la anticoagulacion es
controvertida.

Palabras clave: Trombosis venosa cerebral, Trombosis del seno lateral, Tromboflebitis, Mastoiditis,
Anticoagulacion.

INTRODUCAO

A trombose de seios venosos (TSV) e de veias cerebrais € uma complicacdo rara que pode surgir de
infec¢Bes, malignidade, uso de anticoncepcional e em pacientes com mutacdes genéticas para trombofilia
(FERREIRA CS, et al., 2006; UDAYAN KS, et al., 2007). O seio mais comumente afetado é o transverso
(CHRISTO PP, et al., 2010). Quando a trombose se forma nos seios sigmoide e transverso, a terminologia de
seio lateral pode ser usada (JAMIE LF, et al., 2014). Adolescentes e adultos jovens sdo os principais afetados
(FERREIRA CS, et al., 2006; BHATIA K, JONES NS, 2002).

Clinicamente sua sintomatologia pode seguir um amplo espectro, porém a cefaleia tem sido evidente em
diversas literaturas (FERRO JM, et al., 2017; ALESSANDRO S, et al., 2018). O desfecho pode ser pior em
pacientes mais idosos, infecgfes e histdria de traumatismo craniano (STAN A et al., 2022; RYAN EN, et al.,
2011). Com o advento da tomografia computadorizada e da ressonéncia magnética tem sido mais corriqueiro
o diagnostico dessa enfermidade (FERREIRA CS, et al. 2006).

O tratamento pode consistir em antibioticoterapia — bem estabelecida em literatura — com associa¢édo ou
ndo a anticoagulagdo plena, o que se mantém controverso (BHATIA K, JONES NS, 2002; WONG BYW, et
al., 2015). Com o advento e disponibilidade dos antibiéticos, o tratamento mais eficaz tem sido possivel, o
gue reduz a taxa de sequelas nos doentes. J4 a anticoagulacdo ndo é bem estabelecida em literatura, ainda
gue estudos mais recentes demonstrem seus beneficios de recanalizacdo com desfechos favoraveis e
apontem incidéncia insignificante de complica¢des, como hemorragia, apds seu uso (SEBIRE G, et al., 2005;
JIHW, et al., 2023).

O presente estudo teve como objetivo relatar o caso de um paciente jovem internado em hospital privado
com tromboflebite aguda de seios transverso, sagital e de veia jugular e a indicagdo controversa de
anticoagulagéo plena. Para tal foram seguidos os preceitos éticos e este estudo de caso foi apreciado e
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) (Parecer 6.663.739 e CAAE 76823323.7.0000.5086),
tendo a concordancia dos responsaveis pelo paciente com a assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) e o paciente assinou o Termo de Assentimento Livre e Esclarecido.

DETALHAMENTO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 14 anos de idade, pardo, previamente higido, natural e proveniente de Sao
Luis — Maranh&do. Deu entrada em setor de pronto atendimento de hospital privado na mesma cidade em
acompanhado de genitora e encaminhado por mastoidite apds otite média aguda e piora clinica. Relatava
histéria de otalgia a direita ha cerca de 20 dias jA em acompanhamento por otorrinolaringologista (ORL)
ambulatorialmente.
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Estava em uso de antibiético oral desde o inicio do quadro com uso irregular da medicacdo. O primeiro
antimicrobiano usado néo foi especificado, porém no sexto dia de evolucao devido a otorreia fétida e purulenta
associadas a perfuracdo timpanica o mesmo foi modificado por claritromicina 500 mg/dia associado a
prednisona 20 mg/dia, ambos durante 7 dias. Apesar da melhora algica e da reducéo da quantidade e do odor
da secrecdo otoldgica, seguiu com alguma otorreia. A pedido de ORL realizou tomografia computadorizada
de mastoide que revelou otomastoidopatia inflamatéria aguda a direita. Foi entdo prescrito o terceiro
antimicrobiano, a associagdo de trimetoprima e sulfametoxazol, por mais 7 dias. ApOs o Ultimo dia de
antibioticoterapia foi recebido em pronto socorro.

A admiss&o apresentava marcada piora clinica com cefaleia intensa, histéria de febre aferida em domicilio
— que até entdo nao existia -, otorreia fétida e purulenta com volume moderado, além de epigastralgia e
nauseas. Aos sinais vitais normotenso, normocardico, afebril e eupneico. Ao exame fisico com dor a palpacéo
de regido periauricular direita, com otorreia turva e sem sinais de meningismo.

Internado em leito de enfermaria com solicitacdo de exames laboratoriais, RNM de ossos temporais e
cranio e angioressonancia (angioRNM) venosa intracraniana. Ao laboratdrio: leucocitose com predominio de
segmentados, elevagcdo de proteina C reativa (PCR), funcdes hepatica e renal e eletrdlitos dentro da
normalidade. A RNM e angioRNM: sinais de otomastoidite aguda, celulite periauricular a direita, trombose de
seios sigmoide e transverso a direita, bem como da veia jugular interna proximal (Figura 1).

Figura 1- RNM Axial T1 — falha de enchimento ao contraste demonstrando em A: trombose de seio
transverso direito; B: trombose de seio sigmoide direito. C: trombose em veia jugular interna direita.

Fonte: Fontes LOS, et al., 2024.

Iniciado uso de ceftriaxone 2 g/dia, enoxaparina 40mg/dia e prednisona 20 mg/dia com boa melhora clinica
ja nas primeiras 24 horas de infusdo, sem febre e com melhora de marcadores inflamatérios e reducéo de
leucocitose. No terceiro dia de internacdo hospitalar (DIH) o paciente foi avaliado por equipe de neurologia
gue coletou liquor com caracteristica limpida e com boa pressao de abertura (aproximadamente 18 cmH20).

A dose de ceftriaxone foi otimizada para 4 g/dia com programacéo inicial de 4 semanas de tratamento.
Programa repeticdo de exame de RNM de cranio em 2 semanas. Paciente evoluiu clinicamente em melhora,
afebril e em antibidtico e ao quinto DIH foi suspensa corticoterapia.

No décimo terceiro DIH apresentou dor ocular unilateral a direita associada a hiperemia conjuntival leve e
cefaleia hemicraniana ipsilateral. A dor foi resolvida com dipirona endovenosa. Mais tarde no mesmo dia
apresentou também pico de temperatura de 37,8°C e otorragia de pequena monta a direita. Sem sinais de
letargia, nauseas ou vomitos. Exame fisico sem sinais de meningismo. Ao laboratério piora de marcadores
inflamatérios.

Apés reavaliacao pela neurologia decidido por antecipacéo da realizacdo de RNM e angioRNM venosa de
cranio que comparativamente ao exame de admissdo demonstrou aumento da trombose do seio transverso
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direito e novos focos no interior da mastoide/subperiosteal que correspondiam a pus (Figura 2). Realizou-se
0 escalonamento de antibidtico para piperacilina/tazobactam. Também iniciou anticoagulacdo plena com
enoxaparina 60 mg a cada 12 horas.

Figura 2 - RNM Axial T1 —aumento de falha de enchimento ao contraste demonstrando em A: trombose
de seio transverso direito; B: trombose de seio sigmoide direito. AngioRNM axial demonstrando em C:
aumento de trombose em seio sigmoide direito.

Fonte: Fontes LOS, et al., 2024.

Foi submetido a mastoidectomia a direita pela ORL para drenagem da regido e coleta de material para
cultura de aerdébios (que ndo houve crescimento). Evoluiu clinicamente bem no p6s operatério.

No vigésimo quinto DIH paciente evoluiu com episédios febris, deterioracéo de estado geral e exantema
maculopapular em dorso, membros superiores e principalmente térax. Ao laboratério apresentou elevacao
importante de PCR, sem leucocitose. Discutido caso entre neurologia, ORL e infectologia do hospital e
decidido por ampliar espectro de antibiético para meropenem 6g/dia e vancomicina 2g/dia, também associada
hidrocortisona 100 mg dose Unica seguida por prednisona 60 mg/dia, enquanto aguardava resultados de
hemoculturas e sorologias solicitadas.

Ap6s 7 dias de tratamento o paciente evolui com melhora de rash cutdneo, sem novas queixas clinicas.
RNM de créanio de controle: resolucéo do contelido purulento da mastoide, recanalizacdo quase completa da
trombose nos seios transverso e sigmoide e completa da veia jugular interna direita.

Recebeu alta no trigésimo sétimo DIH em anticoagulacdo com rivaroxabana 20 mg/dia e fazendo
desmame gradual de prednisona.

Reavaliado ambulatorialmente, assintomatico, concluiu 6 meses de anticoagulacdo sem novas
intercorréncias. Realizou investigacdo para trombofilias que foi negativa. RNM e angioRNM venosa de cranio
com resolucéo de sinais infecciosos e minima falha de enchimento de seios sigmoide e transverso “direita,
compativel com trombose cronica.

DISCUSSAO

A otite média (OM) é uma das infecgBes bacterianas mais comuns em criangas e adolescentes. Suas
complicacBes estdo se tornando cada vez mais raras devido ao advento da antibioticoterapia. No entanto,
também o uso dos antibiéticos pode mascarar e retardar a apresentacao clinica de uma mé evolugao. Assim
foi com nosso paciente, que em vigéncia da terapia, teve uma melhora clinica parcial antes da piora
(KUCZKOWSKI J, MIKASZEWSKI B, 2001).

As complicagdes podem ser classificadas em intracranianas (meningite, empiema subdural, trombose de
seios venosos, encefalite focal) ou intratemporais (paralisia facial, mastoidite aguda, perfuracdo timpéanica).
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Sinais e sintomas classicos de complicagcbes da OM incluem cefaleia, febre, otorreia e otalgia. Esses
geralmente aparecem de forma insidiosa apds cerca de 1 a 2 semanas de tratamento, assim como no caso.
Sintomas neurolégicos como nauseas, vémitos, cefaleia, diplopia, entre outros, também devem nos chamar
atencao (LESKINEN K, 2005; OSBORN AJ, et al., 2011).

A mastoidite do nosso paciente — principal complicagdo intratemporal da OM — cursou com tromboflebite
e entdo trombose do seio lateral adjacente ao local da infeccdo. Sugere-se que a trombose esteja presente
em apenas 5-15% dos casos de mastoidite, sendo mais rara em paises desenvolvidos, o que torna o caso
citado interessante. Os principais patégenos envolvido na génese da mastoidite € o Streptococcus
pneumoniae, também tendo tem incidéncias elevadas: Haemophilus influenzae, Streptococcus pyogenes e
Pseudomonas aeruginosa. A resisténcia antibitética do S. pneumoniae ocorre em mais da metade dos casos.
O que explica a evolucao clinica arrastada, como a do paciente supracitado. A infeccao bacteriana por si s6
€ trombogénica pelo dano endotelial causado pelas toxinas e por liberacdo de substancias pré-coagulantes,
além der ser o trombo um meio propicio para proliferagédo bacteriana (BHATIA K, JONES NS, 2002; KIMMO
L, 2005; OSBORN AJ, et al., 2011).

Na suspeita de TSV cerebral um exame de imagem deve ser solicitado. Inicialmente, pela sua maior
disponibilidade e menor tempo de execuc¢do, uma TC pode ser nos dar informacgdes sobre complicagbes como
edema cerebral, abscesso, porém nédo descartada a ocorréncia de trombo. Para visualizacdo direta deste a
RNM tem maior sensibilidade. Apesar de ser padrdo-ouro, a angiografia cerebral é reservada para casos mais
complexos ou que gerem duvidas (BHATIA K, JONES NS, 2002; VASCONCELOS JP, et al, 2022).

O tratamento da TSV envolve algumas abordagens. ldentificar e, quando possivel, remover o fator
etiolégico ou fatores de risco identificados é essencial na propedéutica inicial e para prevenir recorréncias.
Distarbios de coagulacao, infec¢des, doengas autoimunes, uso de contraceptivos hormonais, entre outros,
devem ser pesquisados. A triagem de trombofilia pode ser realizada em pacientes com alto risco prévio devido
a histdria pessoal ou familiar de trombose venosa, idade jovem na apresentacdo da doencga ou trombose sem
fatores de risco transitérios ou permanentes. Isso pode ajudar a identificar individuos com trombofilia grave
gue podem se beneficiar de uma terapia anticoagulante mais agressiva e prolongada (BHATIA K, JONES NS,
2002; FUNAMURA, et al, 2014).

Os antibiéticos desempenham um papel crucial no tratamento da TSV, representando um avancgo
significativo no progndstico dessa condicdo. Em particular, as cefalosporinas de terceira geracdo e as
penicilinas antiestafilocécicas tém sido recomendados para a maioria das etiologias. O tempo de uso dos
antibioticos deve ser de, pelo menos, duas semanas apds a resolucéo clinica devido a melhor a¢do contra
bactérias que possam estar alocadas na regido intratrombo (BIANCHINI C, et al, 2008; CHRISTO PP, et al,
2010). Além dos antibiéticos, alguns relatos clinicos sugerem o uso de corticoesteroides como terapia
adjuvante, embora sua eficacia ndo tenha sido definitivamente comprovada devido a administragao
simultdnea de outros tratamentos (BHATIA K, JONES NS, 2002).

O uso de anticoagulantes no tratamento da TSV tem sido controverso. Poucos ensaios clinicos
randomizados sdo encontrados na literatura disponivel. Teoricamente, espera-se que esses medicamentos
interrompam o processo trombético. A obstrucdo da drenagem venosa cerebral pode desencadear
complicacBes graves, incluindo edema cerebral local e infartos venosos.

Estes ultimos podendo evoluir para hemorragias cerebrais extensas e possiveis deterioracdes
neurolégicas. Assim, a anticoagulacédo teoricamente serve como uma abordagem valida, com o objetivo de
prevenir a propagacdo de trombos. Por outro lado, é importante ponderar os riscos associados a
anticoagulacéo, como o potencial de sangramento intra e extracraniano e por isso, muitas vezes, o tratamento
anticoagulante acaba sendo uma decisdo discutida caso a caso (MIURA MS, et al, 2005; RYAN EN, et al,
2011)

As heparinas, além de inibirem a fungéo plaquetaria, também possuem acdes anti-inflamatérias, o que
pode ser benéfico no contexto de um processo tromboflebitico infeccioso. Nao h& evidéncias suficiente de
superioridade entre a heparina de baixo peso molecular (HBPM) e a heparina ndo fracionada (HNF) no
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desfecho clinico do tratamento de TSV. No entanto, na literatura disponivel, hd uma tendéncia ao uso de
HBPM pela posologia cdémoda, da dispensacdo de controle da coagulacdo, além do menor risco de
plaguetopenia autoimune quando comparada a HNF (BIANCHINI C, et al, 2008; SEBIRE G, et al, 2005).

A HBPM geralmente é administrada por 7 a 10 dias para fornecer anticoagulacdo imediata e reduzir o risco
de propagacao do trombo. O uso de novos anticoagulantes orais (NOACS), como os inibidores do fator Xa ou
da trombina, nédo é recomendado durante a fase aguda da trombose, devido a falta de evidéncias soélidas de
sua eficacia e segurancga neste contexto.

No entanto, passada a fase aguda e de acordo com as diretrizes da European Academy of Neurology, 0s
NOACs devem ser introduzidos nos casos secundarios a fatores de risco transitorios e devem ser mantidos
por trés meses.

Para casos idiopaticos ou com trombofilia menos grave, como deficiéncia de proteina C e S, heterozigose
para o fator V Leiden ou mutacéo do gene da protrombina, o tratamento pode ser mantido por 6 a 12 meses.
Por outro lado, em casos de doenca redicivante e fatores trombofilicos mais graves, como deficiéncia de
antitrombina Ill, homozigose do fator V Leiden mutante ou dois ou mais fatores associados, a terapia
anticoagulante deve ser mantida indefinidamente (CHRISTO PP, et al, 2010; FERRO JM, et al, 2017; STAM
J, et al, 2002).

A duracdo da anticoagulacdo é variavel e pode ser uma decisdo tomada pelo médico assistente
dependendo das evidéncias clinicas ou radiolégicas de recanalizacdo na regido do trombo (MIURA MS, et al,
2005). Apesar da possivel complicagéo tedrica, a literatura sugere que o risco de hemorragia intracraniana
durante a anticoagulagédo € relativamente baixo. Uma série de casos em Portugal revelou que o tratamento
com anticoagulantes estava associado a um risco aparentemente menor de desenvolvimento de novas
hemorragias intracranianas em comparagdo com pacientes néo tratados (BOUSSER MG, 1999; FUNAMURA,
et al, 2014; STAM J, et al, 2002).

Assim, hd uma tendéncia atual de que, mesmo a presenca de hemorragia cerebral espontanea, néo seja
contraindicado o uso de anticoagulacdo. Ademais, ha evidéncias de que a anticoagulagdo precoce pode estar
associada a um melhor desfecho. Os resultados de uma meta-andlise europeia destacam a potencial eficacia,
bem como segurancga, da heparina no tratamento da trombose (BOUSSER MG, 1999; RYAN EN, et al, 2011).

Outra abordagem engloba o uso de trombdlise quimica com alteplase a heparina intravenosa e obteve
resultados interessantes em alguns estudos, com uma recanalizacdo mais rapida e frequente. No entanto,
ndo houve evidéncia de superioridade no desfecho clinico, e houve aumento do risco de hemorragia
(FUNAMURA, et al, 2014; STAM J, et al, 2002). Ainda ndo existe um consenso claro sobre a eficacia e
seguranca da trombolise quimica e da trombectomia no tratamento da TSV.

Essas intervencbes podem ser consideradas em casos de trombose extensa de estruturas venosas
superficiais e profundas. Mais pesquisas sdo necessarias para entender melhor o papel dessas condutas no
manejo da doenc¢a. Enquanto isso, a heparina continua sendo considerada o tratamento de primeira linha
para TSV devido a sua eficdcia comprovada, seguranca e viabilidade (CHRISTO PP, et al, 2010; MIURA MS,
et al, 2005).

Em nosso paciente nado foi inicialmente indicado o uso de anticoagulacdo plena por apresentar histéria
prévia negativa pessoal ou familiar de trombose. O uso imperioso de antibioticoterapia foi prontamente
realizado com duragéo de 4 semanas. Com a deterioracao clinica e aumento do tamanho do trombo visto na
RNM de cranio entao optou-se por iniciar HBPM que foi trocada por rivaroxabana, um NOAC, apoés a fase
aguda. O paciente fez uso desta por 6 meses quando a mesma foi descontinuada apds exames negativos
para rastreio de trombofilia e por sinais de recanalizagcdo vascular em novo imagem de imagem sem novos
sinais ou sintomas clinicos.

Nas ultimas décadas devido ao tratamento mais eficiente que vem sendo feito da OM suas complicacdes
sdo menos vistas. Isso faz com a que a expertise dos médicos se torne menor em detectar mais precocemente
0 quadro. A importancia de casos como o relatado aumentam nosso alerta para diagnostico de complicacfes
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trataveis gerando menor morbimortalidade na populacéo afetada (BHATIA K, JONES NS, 2002; LESKINEN
K, 2005).

O tratamento da trombose de seios venosos e de veias cerebrais é complexo e multifacetado, envolvendo
uma abordagem que inclui anticoagulac¢édo, identificacao e tratamento de fatores de risco subjacentes, além
do manejo de complicacdes especificas. Embora as opc¢des terapéuticas possam variar de acordo com a
idade do paciente e a gravidade da condi¢cdo, a antibioticoterapia € bem definida. Ja a anticoagulacao
permanece controversa devendo-se ponderar 0s riscos inerentes a ela.

Outras linhas de tratamento consideram que a anticoagulagdo precoce é pedra angular do tratamento,
com a transigdo para anticoagulantes orais necessaria em casos selecionados. Terapias tromboliticas e
trombectomia mecénica podem ser consideradas em situacdes especificas, mas a evidéncia para sua eficacia
e seguranca ainda é limitada. Em Ultima analise, o tratamento da TSV requer uma abordagem individualizada,
com uma avaliagao cuidadosa dos riscos e beneficios de cada opg¢édo terapéutica para cada paciente.
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