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REPORTE DE CASOS

Trombosis Venosa Profunda como Manifestacion
Extra Intestinal de Colitis Ulcerativa. Presentacion
de un Caso

Victor Yep-Gamarra ), Nelly Amaya-Vdasquez @, Gustavo Vdsquez-Tirado ©, Edgar Mora @,
Jean Donet-Mostacero ©

RESUMEN

Las manifestaciones extraintestinales en pacientes con Enfermedad Inflamatoria Intestinal
(Ell) se presentan en un 25% de los casos, de éstas, las manifestaciones vasculares
son raras y representan entre el 1% al 8%, las mas importantes son la trombosis
venosa profunda (TVP) y la embolia pulmonar (EP), representan una causa relevante de
morbilidad y mortalidad, ademas de un mayor riesgo de recurrencia de TVP. Por lo que
el reconocimiento y la prevencion de estas complicaciones son importantes. No hay
consenso aun sobre profilaxis primaria ni secundaria para evitar recurrencias en este
tipo de pacientes.

Reportamos el caso de un paciente varén de 52 afios de edad quien ingresa con cuadro
de TVP en vena poplitea izquierda al momento del diagnéstico de Colitis Ulcerativa y
durante un episodio de exacerbacioén severa (indice de Truelove: 16 puntos). El eco-
doppler mostré la presencia de un trombo organizado en vena poplitea izquierda. La
colonoscopia mostro en toda la extension del colon una mucosa nodular, erosionada
y tejido edematoso con estenosis parcial, la biopsia revel6 Colitis Ulcerativa (CU). El
paciente recibi6 tratamiento con sulfazalasina 2gr/dia con remision de cuadro clinico de
CUy anticoagulantes con Enoxaparina 1.5 Ul/kg/dia al inicio de tratamiento, seguido con
Warfarina 5mg/dia, con remisién de trombo en vena poplitea a las 4 semanas. Continué
con tratamiento anticoagulante por via oral por 6 meses no presentando recurrencia de
TVP durante el seguimiento de 1,5 afios.
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ABSTRACT:

Extra-intestinal manifestations of Inflammatory Bowel Disease occur in 25% of cases.
Vascular manifestations are rare and occur in 1 to 8% of cases. The most relevant are
Deep Venous Thrombosis (DVT) and Pulmonary Embolism (PE). They both represent an
important cause of morbidity and mortality and increase the risk of DVT recurrence. These
are the reasons why prevention and early recognition of these entities are important.
There is no agreement yet about the prophylaxis of DVT, neither primary nor secondary,
to prevent recurrences in this group of patients.

We report the case of a 52 year-old male patient who was admitted due to DVT in the
left leg and who was simultaneously diagnosed with Ulcerative Colitis (Truelove activity
index:16 points) during this same hospitalization. Doppler ultrasonography of the leg
showed a thrombus in the left popliteal vein. Colonoscopy showed nodules, erosions,
edema and erythema in the whole colonic mucosa in a continuous fashion. The patient
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was treated with Sulfazalasine 2gr per day, resulting in total remission of the intestinal
complaints, and with Enoxaparin 1.5 IU/Kg per day followed by warfarin 5 mg per day,
resulting in disappearance of the popliteal thrombus at 4 weeks. Oral anticoagulant
treatment continued for 6 months and no DVT recurrences were seen during follow-up

appointments.

KEY WORDS: ulcerative colitis, Deep venous thrombosis, recurrence

INTRODUCCION

a Enfermedad Inflamatoria Intestinal (EIl) com-

prende principalmente a la Colitis Ulcerativa

(CU) y la enfermedad de Crohn (EC) y otras

identidades que comprenden a la colitis mi-

roscopica (colitis linfocitica y colagenosa) @,

se estima que un 15% de los pacientes presen-

tas casos con colitis indeterminada en la cual la distincion

entre CU y EC no puede ser hecha o hay un fenotipo fluc-

tuantes’?.Se caracteriza por un curso crénico con periodos

asintomaticos de variada duracién interrumpida por exacer-

bacién del cuadro clinico V. Las manifestaciones extra intes-

tinales se reportan desde un 20% © 4 hasta en un 46 % ©

.Estas comprenden manifestaciones reumatolégicas (31%),
oftalmolégicas (2,3%), dermatolégicas (15%) ©.

Las Complicaciones vasculares son raras su inciden-
cia varia entre 1 -8 % ©9 pero en estudios postmorten
llegan hasta 39% ©7 sin embargo representan una cau-
sa relevante de morbimortalidad en pacientes con EIl ® y
cuando se presenta generalmente son episodios de trom-
boembolia venosa ?® cuya localizaciéon mas comiin son los
miembros superiores o inferiores , presentandose ademas
en otros sitios como vena porta® , mesentéricas®? | ce-
rebro vascular, ®101112 ]a complicacién mas temida es la
Embolia Pulmonar(EP) que condiciona a una mayor morbi-
mortalidad en los pacientes con Ell. Reportamos un caso
clinico de un paciente con colitis ulcerativa que debuta
ademas de las manifestaciones intestinales con trombosis
venosa profunda de la vena poplitea durante episodio de
exacerbacion severa. Remitiendo con terapia anticoagu-
lante, no presento complicacién hemorragica durante la
terapia de anticoagulacion y al seguimiento a los 6 meses
presentd remision de TVP.

CASO CLINICO

Varén de 52 afos de edad, procedente de Chachapoyas,
Per, con historia de 3 meses de deposiciones semiliquidas
con moco y ocasionalmente con sangre, con dolor célico
y tenesmo. 5 dias antes del ingreso se le agrega dolor mo-
derado en pierna izquierda que aumenta con la de ambu-
lacién asociado a aumento de volumen, sensacion de alza
térmica y diaforesis por lo que acude a nuestro servicio.

Al examen Fisico: PA 110/70mmHg, Frecuencia
Cardiaca 92 x min., T° 38°C, Frecuencia Respiratoria 18
x min. Adelgazado, con palidez leve de piel y mucosas.
Miembro inferior izquierdo: aumento de volumen, dolor e
hipertermia en pantorrilla, abdomen: blando, RHA (+), no
doloroso, no masas. Demas no contributorio.

Los examenes de laboratorio de ingreso muestran:
Hemograma 10,000 leucocitos /mm3 (0 - 76 -6 -0 - 3-
15) Hematocrito: 32%. Glucosa: 111mg/dl; Creatinina:
1.0mg/dl, TP: 12.6s INR: 1.09 TPT: 50s. Las funciones
Biologicas: Pérdida de Peso: aproximadamente 10 kg en
1 mes.

Antecedentes: descendencia Judia

Durante la hospitalizacién se realizé un Ecodoppler venoso
de pierna izquierda (Fig. 1 v 2) que mostré trombo or-
ganizado en vena poplitea izquierda por lo que se inicio
terapia de anticoagulacién con Enoxaparina a dosis de 1.5
mg/k/dia. Se realiz6 una colonoscopia observandose des-
de el recto mucosa comprometida en su totalidad, irregular
con éareas de aspecto nodular, erosiones mdltiples y tejido
edematoso que ocasiona estenosis parcial, con mudltiples
polipos pequeiio con vélvula ileocecal comprometida. Se
concluye en: Colitis difusa severa. La histopatologia de co-
lon informé: Colititis crénica y aguda de fondo moderado
a severo compatible con Colitis Ulcerosa.

Los examenes de transaminasas, bilirrubina y fosfata-
sa alcalina estuvieron dentro del rango normal. Elisa para
VIH fue negativo, y el cultivo de parasitos en heces, copro-
funcional vy el estudio coprolégico y baciloscopia (BAAR)
fue negativo, la velocidad de sedimentacién globular (VSG)
fue de 58 mm/h., la Proteina C Reactiva (PCR) fue de
96 mg/dl. Anticuerpos antinucleares (ANA): negativo.
Fenémeno LE: negativo, Factor Reumatoideo: negativo.
Presentaba un indice de severidad de la exacerbacién de
Truelove de 16 puntos.

La proteina S fue: 113.1 (VN: 70 - 122), la antitrom-
bina IIl: 15.9 (VN: 12 -35). Se inici6 tratamiento con sul-
fazalasina: 500 mg 4 veces al dia consiguiéndose remisién
del cuadro clinico inicial a los 10 dias de tratamiento, con-
comitantemente terapia anticoagulante con Enoxaparina a
la par de Warfarina. El Ecodoppler a la 4 semana muestro
resolucion del coagulo. No presento recurrencia de trom-
bosis durante el seguimiento al 1,5 afios.

DISCUSION

Las manifestaciones extra intestinales de la Enfermedad
Inflamatoria Intestinal (EIl) se presentan en un 20 a 25% de
los casos, 19 las manifestaciones tromboembdlicas se pre-
sentan en un 1 a 8%, la morbimortalidad es mayor cuando
se presenta Embolia Pulmonar, los pacientes con EIl tienen
3 a 4 veces mas riesgo de TVP®1213 y ésta se presenta
hasta en 31,4 casos cada 10 000 pacientes con CU® |



194 TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA'Y COLITIS ULCERATIVA

RESOMAG CENTER

Fig. 1: Trombo organizado en vena poplitea izquierda de 4,3mm ,cuyo flujo
no se modifico con la compresion y durante la respiracion.

Figura 2. Flujo venoso de vena poplitea derecha donde se puede ver el
flujo sanguineo continuo, el cual se modifico a la compresion y durante
respiracion.

ademas los pacientes con EIl que van a una cirugia presen-
tan hasta 2,5 veces mas riesgo de TVP y EP, vy si la cirugia
es no gastrointestinal este riesgo es hasta 5 veces 1 La
mayor complicaciéon de la TVP es el fallecimiento el cual
puede ser de 8 a 25% durante la fase aguda trombotica®
y las recurrencias la cual esta incrementada en 2,5 veces
en pacientes con EEI, no existiendo diferencia significativa
entre CUy EC ®,

Nuestro paciente presento trombosis venosa profun-
da (vena poplitea) asociado al episodio de exacerbacion
severa de la colitis ulcerativa (diarrea frecuente con sangre,
PCR elevado y VSG elevado, anemia) no llegando a com-
plicarse con embolia pulmonar. El sustrato fisiopatolégico
de estas manifestaciones es una respuesta inmunolégica
excesiva, No se conoce porque se expresan en determina-
dos 6rganos, pero se han postulado diversas teorias como
similitud antigénica de estas regiones y el intestino o la
presencia de circuitos anatémicos desconocidos 9.

El mayor riesgo de tromboembolia puede atribuirse
a tres diferentes hipotesis: ©19 1° hipercoagulabilidad por
aumento de las citoquinas inflamatorias, 2° alteracién en la
hemostasia plasmatica y de la mucosa por la Ell y 3° cam-
bios en el metabolismo protrombético. Dentro de los fac-
tores genéticos que se sugieren intervienen en las manifes-
taciones trombéticas de la Ell se citan al factor V de Leiden
16 Factor I , mutacion del gen inhibidor del activador de
plasminogeno tipo 1.7 Se ha demostrado que pacientes
con CU intervenidos quirirgicamente y con trombosis aso-
ciada , la proctocolectomia no protege contra la recurren-
cia de trombosis por lo que deben existir otros mecanismos
diferentes a la inflamacién que produzcan trombosis, por
lo que debe descartarse otras alteraciones trombofilicas
subyacentes con la Ell o independientes de ella(estado de
hipercoagulabilidad, tumores , conectivopatias) %% en
nuestro caso no se detecto estados trombofilicos como dé-
ficit de antitrombina IIl plasmatica o déficit de proteina S,
siendo ademas el panel inmunolégico negativo.

El manejo de la TVP en pacientes con Ell consiste en
la anticoagulacién, actualmente no disponemos de guias
clinicas precisas sobre anticoagulacién en este grupo de
pacientes por lo que se manejan segun las recomendacio-
nes estandares, es decir anticoagulacion por 3 meses si es
un TVP provocada (cirugia) y de 6 meses si es de origen no
precisado como es nuestro caso.

Respecto a la tromboprofilaxis, esta se podria ana-
lizarse desde diferentes escenarios, en el caso de nuestro
paciente, se relata como antecedente una exacerbacion
leve a moderada 3 meses antes de la TVP, estarfamos en
el caso de una tromboprofilaxis primaria; la literatura so-
lamente nos relata que deberia realizarse tromboprofilaxis
a pacientes con EIl con exacerbaciones o sin ellas, confi-
nados a cama durante la hospitalizacién'®, no existiendo
datos sobre la que pueda realizarse en pacientes ambu-
latorios (con severidad leve — moderada) 13181920 - Otros
reportes mencionan que pareciera razonable considerar
tromboprofilaxis en pacientes ambulatorios con enferme-
dad activa, sin importar el grado de severidad. 2% pues la
actividad es un factor de riesgo independiente!*?. Si nues-
tro paciente no hubiera presentado el cuadro de trombosis
venosa al momento de la hospitalizacion hubiera sido can-
didato a la tromboprofilaxis®®.

Existen altas tasas de recurrencia y de complicaciéon
a partir de una TVP, su evolucién a EP y la alta mortalidad
que ésta tltima significa. Novacek © realizo un estudio de
cohorte para evaluar la recurrencia de TVP en pacientes
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con Ell, encontrando una recurrencia de 33,4% a los 5
anos de descontinuar la terapia de anticoagulacién contra
21% en el grupo sin Ell, constituyendo ademas un factor
de riesgo independiente con un OR 2,5 por lo tanto estos
pacientes pudieran ser considerados para una anticoagu-
lacién prolongada, sin embargo hacen falta estudios para
evaluar el riesgo de sangrado de los antagonistas de vitami-
na K en los pacientes con Ell, ademas encontré que el sexo
masculino (OR:3) y la edad de la primera TVP (OR:1,03)
estuvo asociado con un incremento significativo de recu-
rrencia en pacientes con EIl. Pero no hay datos suficientes
para conocer sobre cuales pacientes deben mantener una
anticoagulacién prolongada para evitar la recidiva. Lo que
esta claro, es lo referido en las guias clinicas del CHEST en
considerar anticoagulacion prolongada en aquellos pacien-
tes que han experimentado mas de un episodio previo de
TVP o EP (18212223 = Como sabemos, mas de la mitad de
los pacientes con Ell presenta recurrencia de TVP durante
las exacerbaciones de la enfermedad activa, por lo que la
tromboprofilaxis en este escenario clinico podria conside-
rarse®.

Si consideramos a estos pacientes en un escenario
post operatorio encontramos que presentan un alto riesgo
de desarrollar TVP y EP, Merril' encontré un OR:2,5 ,
siendo mayor si la cirugia no es gastrointestinal por lo que
propone reconsiderar las recomendaciones dadas en las
guias clinicas para este tipo de pacientes.
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