CASOS CLINICOS

Trombosis adrtica en tres pacientes con COVID-19

IGNACIO VILLABLANCA S.*, IVAN SANTANA L.* y TAMARA PALAVECINO B.**

Aortic thrombosis in three patients with COVID-19

In the course of the COVID-19 pandemic, an increase in cases of thrombotic pathology has been
observed, particularly in patients who present with pneumonia and severe forms of the disease. Deep
venous thrombosis and pulmonary thromboembolism have been more frequently described. However
cases of thrombosis affecting aorta and other arteries have also been reported. Its pathophysiology
is not entirely known and could be explained by the influence of multiple factors. This article presents
three clinical cases of aortic thrombosis and reviews the literature on the procoagulant state associated
with COVID-19 infection.
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Resumen

En el curso de la pandemia por COVID-19, se ha observado un aumento de casos de patologia
trombdotica, particularmente en pacientes que cursan con neumonias y formas graves de la enfermedad.
Con mayor frecuencia se ha descrito la trombosis venosa profunda y el tromboembolismo pulmonar, no
obstante, también se han reportado casos de trombosis aodrtica y de otras arterias. La fisiopatologia no
es del todo conocida, pudiendo explicarse por la influencia de multiples factores. Este articulo presen-
ta tres casos clinicos de trombosis aortica y revisa la literatura en materia del estado procoagulante

asociado a la infeccion por COVID-19.
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Introduccion

La infeccion por el nuevo coronavirus 2019
(SARS-CoV-2) ha tenido como principal com-
plicacion con riesgo vital el sindrome respiratorio
agudo grave (SARS)!?, al igual como ocurri6 con
la infeccion por coronavirus del ano 2003, en la
que un total de 8.098 personas en todo el mundo
se enfermaron de SARS y 774 personas murie-
ron, de acuerdo a lo reportado por la Organiza-
cion Mundial de la Salud -OMS?. Sin embargo,
las estadisticas actuales superan cualquier otro
brote por coronavirus, con mas de 4.000.000
muertes por COVID-19 en el mundo y mas de
30.000 a nivel nacional*>.

Ademas del compromiso pulmonar, se han

descrito otras complicaciones, entre las cuales se
incluyen eventos tromboembolicos en la forma
de trombosis venosa profunda, tromboembolismo
pulmonar (TEP) y microangiopatia trombotica.
Reportada con menos frecuencia, aunque em-
plazandose como una complicacion de gravedad
mayor es la trombosis de la aorta, asi como de
otras arterias>%7%% Esto sugiere la existencia de
un estado de hipercoagulabilidad en los pacientes
con COVID-19¢.

En el presente articulo, se reportan tres casos
de pacientes con COVID-19 del Hospital Clinico
Universidad de Chile (HCUCh) que cursaron con
trombosis aortica, con el objetivo de dar cuenta
de esta infrecuente complicacion asociada a esta
enfermedad, que progresivamente ha ido suman-
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do casos, convirtiéndose en objeto de mayor
estudio.

Caso 1

Hombre de 66 afios, con antecedentes de taba-
quismo y ulcera gastrica no complicada. Acude al
servicio de urgencias del HCUCh el 17 de junio
de 2020 por disnea y palpitaciones de siete dias
de evolucion. Examen de reaccion en cadena de
la polimerasa (PCR) para SARS-CoV-2 positiva;
angiotomografia computada (ATC) de arterias
pulmonares sin evidencia de TEP, con extensa
neumonia multifocal con apariencia tipica de
Covid-19, de acuerdo a los criterios propuestos
por el Colegio Americano de Radiologia y la
Sociedad Radiologica de Norteamérica (ACR/
RSNA)"?, moderada ateromatosis aortoiliaca
y una pequefia imagen hipodensa sugerente de
trombo en la aorta descendente toracica distal. Es
hospitalizado, evolucionando con altos requeri-
mientos de oxigeno. Se complementa estudio con
ATC de aorta toracoabdominal, evidenciandose
dos trombos no oclusivos en aorta descendente,
el toracico ya descrito y otro abdominal infrarre-

nal (Figuras 1, 2 y 3), asociados a la aparicion
de TEP lobar a derecha. Se decide manejo con
heparina de bajo peso molecular. Evoluciona
inicialmente en malas condiciones generales,
con ventilacion mecanica invasiva, inestabilidad
hemodindmica y requerimiento de drogas vasoac-
tivas. En el control tomografico contrastado al
mes de hospitalizacion, se observa mejoria de la
neumonia, aparicion de algunos signos de fibrosis
pulmonar y retraccion de los trombos adrticos
previamente descritos (Figuras 4 y 5).

Caso 2

Hombre de 61 afios, con antecedentes de hi-
pertension arterial (HTA), tabaquismo (indice
de paquetes/afio de 10) y consumo activo de
alcohol y cocaina, consulté en el servicio de ur-
gencias del HCUCh el 10 de junio de 2020 por
dificultad respiratoria de un dia de evolucion.
PCR para SARS-CoV-2 positiva. Tomografia
computada (TC) de térax de ingreso con areas
en vidrio esmerilado periféricas y bilaterales en
patrédn tipico para Covid-19'°, sobreagregadas a
un patrén de enfisema y fibrosis pulmonar. Es
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Figuras 1, 2 y 3. Cortes axiales y reconstruccion coronal
de ATC de aorta toracoabdominal. Pequefios trombos
flotantes en aorta descendente toracica e infrarrenal
(flechas).
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Figuras 4 y 5. Cortes axiales de TC de térax y abdomen contrastada. Retraccion de los trombos al mes de evolucion.

Figuras 6 y 7. Corte axial y reconstruccion coronal de ATC de aorta abdominal. Trombo flotante en aorta infrarrenal
(flechas).

hospitalizado y, en contexto de deterioro ven-
tilatorio y alza de dimero D (4.000 ng/mL), se
sospecha enfermedad tromboembolica venosa.
ATC de arterias pulmonares y venografia por
TC de extremidades inferiores descartan TEP y
trombosis venosa profunda suprapoplitea, pero
evidencian trombosis parcialmente oclusiva de
la aorta abdominal distal (Figura 6), ademas de
progresion del compromiso pulmonar. ATC de
abdomen y pelvis muestra un trombo flotante
en la aorta infrarrenal y trombos parcialmente
oclusivos en las arterias iliaca comun derecha
e iliaca interna izquierda (Figuras 7, 8 y 9), este
ultimo con extension a rama glutea superior. Es
manejado con anticoagulacion endovenosa en
infusion continua con heparina no fraccionada.
Tras deterioro ventilatorio progresivo, fallece en
el 15° dia de hospitalizacion.
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Caso 3

Mujer de 70 afios, con antecedentes de hiper-
tension arterial, diabetes mellitus II no insulino
requiriente y hospitalizacion reciente en otro cen-
tro por neumonia COVID-19, que requirié venti-
lacion mecanica invasiva durante 18 dias. Ingresa
al servicio de urgencias del HCUCh al noveno
dia post alta, con inestabilidad hemodinamica,
taquipnea, compromiso de conciencia y desa-
turacion. Por sospecha de TEP, se realiza ATC
de arterias pulmonares, que descartd sospecha
inicial y evidenci6 trombosis parcial del tronco
arterial braquiocefélico derecho y de la porcion
distal de la aorta descendente toracica (Figuras
10, 11 y 12). Ademas, se observd una imagen
tenue de vidrio esmerilado pulmonar y bandas
parenquimatosas bibasales, en patron inespeci-
fico para COVID-19'°. En el laboratorio local se
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Figura 8. Corte axial de ATC de aorta abdominal. Trom-
bo no oclusivo en arteria iliaca comtn derecha (flecha).

Figura 10. Corte axial de ATC de térax. Trombo parcial-
mente oclusivo en tronco arterial braquiocefalico derecho
(flecha).
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dente toracica (flechas).
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Figuras 11 y 12. Corte axial y reconstruccion sagital de ATC de torax. Trombo parcialmente oclusivo en aorta descen-

Figura 9. Corte axial de ATC de aorta abdominal. Trom-
bo no oclusivo en arteria iliaca interna izquierda (flecha).

obtiene PCR negativa para SARS-CoV-2; panel
viral para otros agentes respiratorios negativo. Se
realiza reanimacion en servicio de urgencia y se
decide, en conjunto con los familiares, manejo
conservador en domicilio.

Discusion

La trombosis adrtica es una condicion inusual
y eventualmente mortal, principalmente por su
potencial embolico'!. En la poblacion general,
inicialmente se describié en pacientes de edad
avanzada con ateromatosis significativa'?. Sin
embargo, también se ha descrito en sujetos sin o
con escasa ateromatosis en el estudio imagenolo-
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gico'>!*13 en asociacion a estados de hipercoagu-
labilidad, estasia sanguinea y/o dafio endotelial.

En el contexto de pacientes con COVID-19,
al igual que en otras neumonias virales!®!’, se
ha reportado de forma creciente un vinculo con
trombosis, particularmente pulmonar, venosa
profunda, de arterias de pequefio calibre y, me-
nos frecuentemente, aortica, describiéndose una
incidencia de 0,75% en pacientes con enferme-
dad moderada a severa® y hasta 4% en pacientes
criticos'®.

El mecanismo fisiopatologico no esta del
todo demostrado; sin embargo, se considera un
problema multifactorial, en el que contribuyen
la inflamacion, la inmovilizacién y la disfuncion
endotelial, entre otras variables. En los casos
severos se ha detectado elevacion del dimero D,
lactato deshidrogenasa (LDH), bilirrubina total y
plaquetopenia, asi como manifestaciones de mi-
croangiopatia trombdtica'®. Por otro lado, la dis-
funcién endotelial producida por las infecciones
resulta en un exceso de formacion de trombina,
bloqueo de la fibrinolisis, a lo cual contribuye la
hipoxia, en el caso del distrés respiratorio agudo
por COVID-19, también vinculada a un estado
procoagulante®. A esto se suma el reporte de
alteraciones plaquetarias, con presencia de ARN
de SARS-CoV-2 en las plaquetas y aumento los
niveles de citoquinas asociados a las plaquetas, asi
como deteccion de anticuerpos antifosfolipidos?!.
Otro mecanismo descrito es la activacion del com-
plemento y el papel de las recientemente descritas
redes extracelulares de neutrdfilos, lo que ha sido
foco de nuevas terapias en pacientes criticos?.

Actualmente el sindrome coronario agudo y
el accidente cerebrovascular son complicaciones
conocidas de esta enfermedad, las que pueden
ocurrir hasta en el 20% y 5% de los pacientes
respectivamente, con mayor riesgo en quienes
exhiben condiciones preexistentes, incluida la
enfermedad ateroesclerdtica?. Esto releva el
papel que ejerce este microorganismo y la infla-
macion sistémica sobre un endotelio previamente
dafiado?*#3:%¢

Publicaciones recientes en el ambito de la ana-
tomia patoldgica, demuestran infeccion endotelial
pulmonar y de lechos capilares de otros 6rganos,
con el consecuente dafio directo producido por el
virus, observandose elementos virales al interior
de las células endoteliales y acumulacion de célu-
las inflamatorias, lo que ha propuesto el concepto
de endotelitis en estos pacientes?’-8,

En cuanto a la patologia adrtica en particular,
los reportes no se limitan a la trombosis en aortas
nativas con o sin enfermedad. Se han publicado
casos de diseccion adrtica, rotura de aneurismas,
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vasculitis (sobre todo en poblacion pediatrica) y
trombosis en pacientes con protesis adrticas an-
tiguas. Ademas, se ha mencionado el incremento
del riesgo de complicaciones en pacientes con
cirugias aorticas actuales®.

Se han descrito numerosas terapias para los
casos de trombosis aodrtica, que van desde la
anticoagulacién convencional hasta el manejo
quirtrgico®.

En los tres casos expuestos no se evidenciod
la presencia de otros factores protromboticos
significativos conocidos, por lo que los trombos
arteriales reportados podrian asociarse con CO-
VID-19.

Conclusion

La trombosis adrtica es una patologia infre-
cuente, que durante el curso de la pandemia por
COVID-19, se ha planteado como una compli-
cacion de los pacientes severamente enfermos,
en quienes se aglutinan diversos factores que
generan un estado procoagulante.

Los efectos del virus sobre el sistema cardio-
vascular actualmente son materia de investiga-
cién en diversas lineas, como lo son el estudio de
los factores predisponentes, asi como también los
posibles beneficios que pudiesen tener algunas
terapias dirigidas y otras propias del contexto
general de la enfermedad cardiovascular®.
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