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RESUMEN

La hepatitis viral puede promover el desarrollo de tromboembolismo venoso profundo (TVP) y, mas
especificamente, trombosis de la vena porta (PVT). Los pacientes con infeccion por el virus de la
hepatitis C tienen un mayor riesgo de sufrir trombosis venosa profunda y embolia pulmonar. La
infeccion por el virus de la hepatitis C (VHC) es una de las principales causas de la cirrosis. Se estima
que aproximadamente 180 millones de pacientes en todo el mundo estan infectados con este virus. La
inflamacidn cronica se reconoce cada vez mas como otro factor de riesgo de TEP. Estudios han
demostrado efectos provocadores de las citoquinas inflamatorias y el estrés oxidativo en la cascada de
la coagulacion, lo que resulta en un estado de hipercoagulabilidad. La hepatitis viral aguda puede inducir
cambios inflamatorios en los tejidos circundantes, en particular en el endotelio del sistema de la vena
porta, lo que provoca la activacion del sistema de coagulacion por inflamacion y aumenta el riesgo de
trombosis de la vena porta. Se reporta un paciente masculino de 49 afios que acude por referir desde
hace 2 dias y sin causa aparente, dolor toracico, de moderada intensidad 5/10 EVA, sin irradiacion, tipo
punzante e intermitente, se acompafa de disnea de ligeros esfuerzos (Grado I1I), y tos sin expectoracion,

motivo por el cual acude.
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Pulmonary Thromboembolism Secondary to Hepatitis C Liver Cirrhosis.
Case Report

ABSTRACT

Viral hepatitis can promote the development of deep venous thromboembolism (DVT) and, more
specifically, portal vein thrombosis (PVT). Patients with hepatitis C virus infection are at increased risk
of deep vein thrombosis and pulmonary embolism. Hepatitis C virus (HCV) infection is one of the main
causes of cirrhosis. It is estimated that approximately 180 million patients worldwide are infected with
this virus. Chronic inflammation is increasingly recognized as another risk factor for PE. Studies have
shown provocative effects of inflammatory cytokines and oxidative stress on the coagulation cascade,
resulting in a hypercoagulable state. Acute viral hepatitis can induce inflammatory changes in
surrounding tissues, particularly the endothelium of the portal vein system, leading to activation of the
inflammatory coagulation system and increasing the risk of portal vein thrombosis. A 49-year-old male
patient is reported who has been referred for 2 days and with no apparent cause, chest pain, of moderate
intensity 5/10 VAS, without irradiation, stabbing and intermittent type, accompanied by dyspnea on

light exertion (Grade I1I), and cough without expectoration, which is why you come.
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INTRODUCCION

La hepatitis C es causada por una infeccion con el virus de la hepatitis C (VHC), que es un virus ARN
de la familia Flaviviridae. La infeccion cronica por este virus provoca un proceso inflamatorio crénico
que puede provocar fibrosis hepatica, cirrosis, carcinoma hepatocelular y la muerte. Se estima que
alrededor de 71 millones de personas en todo el mundo son virémicas, lo que corresponde a una
prevalencia del 1%. Las personas permanecen asintomaticas durante un periodo prolongado o no se les
ha hecho la prueba del VHC. La infeccion por el VHC es una de las principales causas de enfermedad
hepatica cronica, es la principal causa del carcinoma hepatocelular y es una de las principales
indicaciones de trasplante de higado en los paises occidentales.

La hepatitis C puede aumentar el riesgo de trombosis por varios mecanismos. La hepatitis viral aguda
puede inducir cambios inflamatorios en los tejidos circundantes, en particular en el endotelio del sistema
de la vena porta, lo que provoca la activacion del sistema de coagulacion por inflamacion y aumenta el
riesgo de trombosis de la vena porta. Se debe prestar especial atencion a las enfermedades hepaticas
cronicas. Aunque clasicamente se considera una coagulopatia que conduce a hemorragia, existe
evidencia reciente que sugiere que en pacientes con enfermedad hepatica cronica el riesgo de trombosis
puede incluso superar el riesgo de hemorragia.

El desarrollo de fibrosis hepatica en pacientes con lesion hepatica cronica representa un rasgo de
enfermedad complejo que estd modulado por la interaccion de factores genéticos del huésped e
influencias ambientales, en las que el sistema de coagulacion puede desempefiar un papel relevante. La
trombina no solo tiene funcidn procoagulante, sino que también se une a varios receptores llamados
receptores activados por proteasa (PAR).

La inflamacion cronica parece aumentar la tendencia a la coagulacion mediante la estimulacion de la
cascada de coagulacion por parte de citocinas inflamatorias. Ademas, la formacion de coagulos
sanguineos puede ocurrir con mayor frecuencia entre pacientes infectados por el VHC como resultado
de la disfuncién endotelial debido al estrés oxidativo relacionado con la inflamacidén. Ademas, la

infeccion cronica por VHC se asocia con una produccion anormal de autoanticuerpos.
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La asociacion entre la infeccion por VHC y la TVP puede explicarse de la siguiente manera

=  Enprimer lugar, en la enfermedad hepatica cronica asociada al VHC pueden producirse alteraciones
del flujo venoso y vasculopatia asociadas con el estado inflamatorio cronico.

=  Ensegundo lugar, se ha documentado la presencia de anticuerpos anticardiolipina y antifosfolipidos
en pacientes con infeccién por VHC.

» En tercer lugar, en pacientes con enfermedad hepatica crénica, se ha informado una disminucion de
las proteinas anticoagulantes como la antitrombina 11, la proteina C, la proteina S y un aumento
del nivel de proteinas procoagulantes como el factor VIII y el factor von Willebrand.

= En cuarto lugar, se detectaron valores significativamente mas altos de tasas de generacion de
trombina en pacientes cirroticos asociados con el VHC que en pacientes cirréticos asociados con el
VHB o el alcoholismo.

=  Quinto, la prevalencia de crioglobulinemia es significativamente mayor en pacientes con VHC que
en los pacientes con VHB o en el grupo de control. Los pacientes con crioglobulinemia pueden
tener manifestaciones clinicas de vasculitis trombética.

Aunque el diagnostico de certeza en cirrosis hepatica es la biopsia hepatica, la presencia de alteraciones

en los examenes de laboratorio como trombocitopenia, elevacion de nitrogenados y de bilirrubinas,

hipoalbuminemia y prolongacioén de los tiempos de coagulacién proveen informacion acerca de la
funcidn hepatica y afectacion de 6rganos blanco.

El abordaje diagnoéstico y los criterios de gravedad dependen del numero de 6rganos afectados, esta

valoracion se puede realizar seglin escores de gravedad como el APACHE, el SOFA, o el CLIFF-SOFA

El tromboembolismo venoso esta conformado por el tromboembolismo pulmonar y por la trombosis

venosa profunda.

El tromboembolismo pulmonar es una condicion médica en la cual se produce una oclusion repentina

de la arteria pulmonar por un trombo que se desprende generalmente proveniente del sistema venoso

profundo a nivel de miembros inferiores. Es la principal causa de muerte prevenible en los pacientes

hospitalizados.
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Las manifestaciones clinicas en los pacientes con TEP generalmente estan ausentes o son inespecificas,
por lo que la sospecha clinica es de suma importancia en el diagnostico. La disnea es el sintoma maés
comun y la taquipnea es el signo mas comun en los pacientes con TEP.

El diagnéstico del TEP se basa mucho en la sospecha clinica. Si la sospecha clinica coloca al paciente
como un paciente de bajo riesgo se puede solicitar inicialmente la cuantificacion en sangre del dimero-
D, esta prueba pose un alto valor predictivo negativo, una sensibilidad alta y una especificidad baja; por
lo que si la prueba es negativa es muy poco probable que nos encontremos ante un TEP. Si la clinica
sugiere un paciente de alto riesgo las guias indican la realizacion de una topografia axial computarizada
(TAC) multidetector con medio de contraste, el cual es considerado el “Gold standard”; de no ser
diagndstico se pueden solicitar otros estudios por imagen.

Caso clinico

Paciente refiere que hace 2 dias y sin causa aparente, presenta dolor toracico, de moderada intensidad
5/10 EVA, sin irradiacion, tipo punzante e intermitente, se acompaifia de disnea de ligeros esfuerzos
(Grado III), y tos sin expectoracion, ademas refiere no haber tomado medicacion alguna.

En las 24 horas previas a la consulta presentd sincope por 2 ocasiones, la primera de ellas mientras se
reia y las segunda mientras mantenia una discusion con su pareja. Ambos episodios fueron presenciados
por su esposa quien refiri6 que durante los episodios el paciente se vuelve ciandtico, perdio el
conocimiento por aproximadamente 30 segundos, mueve la cabeza rapidamente en ese momento y se
recupera gradualmente al cabo de unos minutos. Razén por la cual acude a esta casa de salud para
valoracion.

Enfermedades médicas:

=  Cirrosis por virus de hepatitis C

Antecedentes alérgicos: No refiere

Antecedentes quirtrgicos: No refiere

Antecedentes familiares: Hipotiroidismo madre

Habitos

*  Alimentacion: balanceada 3 veces al dia

= Intolerancias alimenticias: ninguna
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= Catarsis: 1 vez al dia

= Diuresis: 2 — 3 veces al dia

= Suefio: 8 horas diarias, no reparador

= Bebidas alcoholicas: no

= Tabaco: 1 cajetilla diaria

= Drogas: exadicto a las drogas por via parenteral, no consume desde hace 12 afios

=  Medicacién: Tratamiento hepatitis C (interferon + ribavirina), Ascitis por hepatitis C
(espironolactona + furosemida)

Paciente ingresa al servicio de Medicina Interna en donde realiza la exploracion fisica pertinente, signos

vitales: frecuencia cardiaca 120 latidos por minuto, saturacion 90% con fio2 21%, tension arterial

135/65 mmhg, frecuencia respiratoria de 17, temperatura de 36.5°C axilar, peso: 70.3 kg, talla: 168 cm,

IMC: 24.8 (Peso normal).

Paciente palido, deshidratado, afebril, tranquilo, orientado en tiempo, espacio y persona con

razonamiento 16gico, comprension y juicio normales, hiperpigmentacion facial. Glasgow 15/15.

Cabeza: normocéfalica, no protrusiones, no depresiones, caida de cabello difusa. Ojos: pupilas

fotorreactivas, isocdricas, escleras blancas, conjuntivas palidas. Nariz: fosas nasales permeables. Boca:

mucosa oral seca. Labios: simétricos, deshidratados y sin alteraciones. Encias: normales. Lengua:

coloracion y movilidad normal. Orofaringe: Hiperémica. Amigdalas y uvula: Normales. Cuello:

simétrico, sin masas evidentes, no hay regurgitacion yugular.

Toérax: simétrico, latido apexiano no visible, respiracion tordcica, no hay dolor a la palpacion,

expansibilidad normal, elasticidad pulmonar normal. Palpacion no doloroso a la palpacion, no presencia

de masas. Expansibilidad y frémito conservado. Percusion resonancia en todos los campos pulmonares

en hemitorax derecho e izquierdo. Matidez cardiaca del 3° al 5° espacio intercostal. Auscultacion

pulmones hipoventilacion generalizada. Sin crepitantes ni otros agregados, corazon ritmico, soplo

sistolico paraesternal derecho (foco tricuspideo) I1I/VI y que no borra segundo tono. Signo de Rivero

Carvallo positivo.

Abdomen: inspeccion: Simétrico, distendido, globoso, no cicatrices, auscultacion ruidos hidroaéreos

presentes palpacion abdomen suave, depresible, no doloroso a la palpacion superficial ni profunda.
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Matidez hepatica en hipocondrio superior derecho, sonoridad en espacio de Traube. Presencia de
matidez desplazable. Signo de onda ascitica positivo.

Region lumbar: inspeccion: Simétrica, de aspecto normal, color de piel acorde con el resto del cuerpo.
Palpacion: Sensibilidad conservada, puntos costovertebrales y costo musculares negativos Percusion:
Pufio percusion no dolorosa. Region genitourinaria: No valorada.

Extremidades Superiores: tono y fuerza muscular conservado, pulsos distales presentes, normorreflexia
en reflejos: bicipital, tricipital y estiloradial, no se evidencia edema.

Extremidades Inferiores: tono y fuerza muscular conservado, hiperpigmentacion en region del codo,
pulsos distales presentes, normorreflexia, en reflejos osteotendinosos: rotuliano y aquiliano, Babinski
negativo. Edemas en miembros inferiores hasta la raiz del miembro. Signo de fovea positivo ++/4.

Examenes de laboratorio:

Tabla 1.
Biometria Hematica
Parametros Valor Unidades Valores de referencia

Leucocitos 6.6 k/uL (4.800 —10.800)
Linfocitos 4.2 k/uL (1.10 - 3.20)
Linfocitos % 40.5 % (30.5 - 45-5)
Monocitos 1.7 k/uL (0.30 - 0.80)
Monocitos % 10.5 % (5.5-115)
Neutroéfilos 4.9 k/uL (2.20 - 4.80)
Neutrofilos % 50.6 % (40 -40.5)
Eosindfilos 0.3 k/uL (0.02 - 5.00)
Eosindfilos % 3.70 % (0.50 —2.90)
Basofilos 0.1 k/uL (0.00 - 2.00)
Basofilos % 0.7 % (0.2-1.0)
G. Rojos 5.2 M/UI (4.200 - 5.100)
Hemoglobina 12.3 g/dL (12.0 - 16.0)
Hematocrito 41.6 % (37.0 - 47.0)
MCV 85.5 fL (81.0-99.0)
MCH 30.3 g (27.0-32.0)
Dimero D 15 ug/mi
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Tabla 2
Quimica Sanguinea

Parametros Resultados Unidades Valores de Referencia
PCR 15.0 mg/| 0.0-3.0
LDH 398.0 U/l 210 - 480
Creatinina 0.8 mg/dl 0.5-1.1
Urea 30.0 mg/dI 16.6-50.0
Albumina 2.9 g/dl 35-55
Proteinas Totales 51 g/dl 6.6 —8.7
AST (TGO) 50.1 U/L 0.0-32.0
ALT (TGP) 64.8 U/L 0.0-40.0
Fosfatasa Alcalina 125.4 uU/L 0.0-270.0
Colesterol Total 160 mg/dl
LDL 90 mg/dI
HDL 60 mg/dI
Triglicéridos 100 mg/dI
Sodio suero 142.0 meq/|
Potasio 3.9 meq/I
CPK 107.2 uU/L
Troponina 0.03 n/g
Mioglobina 54 ng/ml
Glucemia basal 96 mg/dI 70.0- 100
Tabla 3
Serologicos
Parametros Resultados Unidades Valores de
Referencia
Ac. Anti-VIH 1&2 No reactivo
R. L. VDRL No reactivo
Hepatitis C IgM - IgE Positivo

pag. 4996



Imagen 1
Rx de Toérax

Reporte: No se aprecia el colapso pulmonar. No enfisema. No signos infiltrados micronodulares. No
derrame pleural. No borramiento de angulos costofrénicos. No Lineas de Kerley.

Imagen 2
Electrocardioaa. »

Informe: Taquicardia sinusal, frecuencia 120 X', eje eléctrico normal, intervalo R-R regular, onda P

0.08 seg normal, intervalo PR 0.16 seg normal, complejo QRS 0.08 seg normal.
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Imagen 3
Ecocardio

Reporte: Ventriculo izquierdo hipertréfico con fraccion de eyeccion conservada y sin alteraciones de la
contractilidad segmentaria. Cavidades derechas severamente dilatadas con movimiento paradojico

septal, insuficiencia tricispidea severa.

Imagen 4.
Tomografia simple de Encéfalo -TAC

Reporte: El estudio dentro de los parametros normales sin hallazgos de patologia aguda.
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Imagen 4
Angiotomografia simple y contrastada de torax.

Reporte: Los hallazgos son compatibles para TEP crénico.

Signos Directos: Defecto de replecion arterial completo. Defecto de replecion parcial. Bandas
entrecruzadas.

Signos indirectos: Calcificaciones del trombo. Hipertension pulmonar. Patron en mosaico. Aumento del
calibre de las arterias bronquiales y colaterales.

DISCUSION

La hepatitis C provoca una infeccion cronica que puede provocar fibrosis hepatica, cirrosis, carcinoma
hepatocelular y la muerte de las personas. Es una etiologia que puede permanecer asintomatica por un
prolongado periodo de tiempo, en la actualidad es la principal causa de enfermedad hepatica y es una
de las principales indicaciones de trasplante de higado en los paises occidentales. Fisiologicamente
induce cambios inflamatorios en los tejidos circundantes como es el endotelio del sistema del vena
porta, esto provoca la activacion del sistema de coagulacion por la inflamacion dada del mismo,
llegando asi a formar trombos en la vena porta. En el presente caso se evidencia un paciente masculino
de 49 afios con antecedentes de consumo de drogas y tabaco por un largo periodo, lo cual seria un factor

de riesgo para la adquisicion y desarrollo del Virus de la Hepatitis C, paciente durante afios asintomatico,
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acudioé hace afos por molestias gastrointestinales e ictericia mas descompensacion hemodinamica, se
realizan exdmenes y se detecta cirrosis hepatica. En la actualidad el desarrollo de fibrosis hepatica con
lesion hepatica cronica representa que el paciente pueda desarrollar una enfermedad compleja donde la
funcién de trombina no realza la funcidon de procoagulante, es por eso que aumenta la accion
inflamatoria por citocinas, dando lugar a la formacién de coagulos sanguineos como resultado de una
disfuncion endotelial debido al estrés oxidativo de las mismas. La Cirrosis hepatica por Hepatitis C esta
asociada a la alteracion del flujo venoso y vasculopatia debido a la inflamacion crénica que da lugar a
que se produzca el tromboembolismo venoso que esta conformado por el tromboembolismo pulmonar
y por la trombosis venosa profunda. En el paciente se realizaron estudios de laboratorio donde se
evidencia nivel alto de dimero D, enzimas hepaticas elevadas por etiologia de base, la disnea de
pequetios esfuerzos donde se realizé radiografia de torax sin alteraciones, la Angiotomografia de torax
reporto niveles de calcificaciones y taponamiento de vasos provocando el Tromboembolismo Pulmonar
donde se detecto los signos directos que lo ratifican como son el defecto de bandas entrecruzadas y
replecion arterial completo y parcial. TEP es una condiciéon médica en la cual se produce una oclusion
repentina de la arteria pulmonar por un trombo. Paciente recibe de manera inmediata tratamiento de
anticoagulacion evitando su muerte inminente.
CONCLUSION
La hepatitis C cronica provoca la cirrosis, se evidencia que este virus puede llegar a cambiar el equilibrio
hemostatico de complicaciones hemorragicas a complicaciones trombaticas. Una de sus complicaciones
detallas en este articulo es el tromboembolismo pulmonar con alta mortalidad. Se recomienda concluye
que un diagnostico temprano por parte de los médicos ayuda a salvaguardar la vida de los pacientes
hospitalizados.
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