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RESUMEN

Objetivo: Presentar un caso clinico de isquemia mesentérica cronica asociada a hiperhomocisteinemia como entidad
etioldgica subyacente. Caso clinico: Mujer de 57 afios, con antecedentes de hipertension arterial y tabaquismo crénico,
que presento un cuadro de tres anos de evolucion caracterizado por dolor abdominal postprandial, pérdida de peso
significativa y fobia a la alimentacién. Resultados: El diagndstico etiologico permitio identificar hiperhomocisteinemia
como factor asociado a enfermedad vascular difusa, destacando la importancia del diagnéstico precoz y del manejo
multidisciplinario. Conclusiones: La isquemia mesentérica cronica es una entidad potencialmente mortal. La hiper-
homocisteinemia debe considerarse como causa subyacente, especialmente en pacientes con compromiso vascular
extenso. El diagndstico oportuno permite prevenir complicaciones, siendo la angiografia el estandar de referencia
diagndstico(2,4).
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ABSTRACT

Objective: To report a clinical case of chronic mesenteric ischemia associated with hyperhomocysteinemia as an un-
derlying etiologic factor. Case report: A 57-year-old female patient with a history of arterial hypertension and chronic
smoking presented with a three-year history of postprandial abdominal pain, significant weight loss, and food fear.
Results: etiological assessment revealed hyperhomocysteinemia associated with diffuse vascular disease, emphasizing
the relevance of early diagnosis and multidisciplinary management. Conclusions: Chronic mesenteric ischemia is a
potentially fatal condition. Hyperhomocysteinemia should be considered as an underlying cause, particularly in patients
with extensive vascular involvement. Early diagnosis is crucial to prevent complications, and angiography remains the
diagnostic gold standard(2,4).
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INTRODUCCION

La isquemia mesentérica crénica (IMC) es una
entidad poco frecuente, pero potencialmente fatal,
producida por una reduccién sostenida de la perfusion
intestinal'2. Clinicamente se caracteriza por dolor
abdominal postprandial, pérdida de peso progresiva
y fobia a la alimentacion®. El diagnéstico se basa
fundamentalmente en la sospecha clinica, siendo
la angiografia el estudio definitivo para identificar
la extension y severidad de las lesiones vasculares,
ademas de permitir la planificacién terapéutica®.

Por otra parte, la hiperhomocisteinemia
corresponde a un factor de riesgo cardiovascular
bien establecido, asociado a un aumento de eventos
isquémicos ateroscleréticos. Se ha relacionado con
enfermedad arterial periférica, enfermedad coronaria,
enfermedad cerebrovascular y compromiso vascular
retinal®. Sin embargo, su asociacién con isquemia
mesentérica crénica ha sido escasamente reportada,
lo que refuerza la importancia de su reconocimiento
oportuno como posible etiologia subyacente.

REPORTE DE CASO

Paciente de 57 afos, con antecedentes de
hipertension arterial y tabaquismo crénico, que
presenté un cuadro de tres afios de evolucion
caracterizado por dolor abdominal postprandial tipo
cdlico, localizado en mesogastrio, asociado a fobia
a la alimentacion, diarrea y una pérdida ponderal
de aproximadamente 30 kg, alcanzando un peso
minimo de 29,7 kg. Al examen fisico abdominal se
ausculté un soplo epigéstrico.

Debido a la sospecha de patologia vascular,
fue hospitalizada en el Hospital Regional de
Talca. Se realiz6 una angiografia por tomografia
computarizada (angioTAC) de abdomen y pelvis,
evidenciando estenosis critica del tronco celiaco,
de la arteria mesentérica superior (Figura 1) y de
la arteria mesentérica inferior, ademds de estenosis
moderada bilateral de arterias renales y estenosis
critica de la arteria iliaca comin derecha**.

Posteriormente, se efectué una endoscopia
digestiva alta y una colonoscopia, ambas sin hallazgos
patolégicos. La angiografia convencional informé
estenosis de la arteria renal derecha (50%), arteria
renal izquierda (30%), arteria mesentérica superior
(80%) (Figura 2), arteria iliaca comun izquierda
(91%) y oclusién de la arteria iliaca comun derecha.
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La ecografia diplex mostré estenosis de la arteria
cardtida interna derecha (46%) y de la arteria carétida
interna izquierda (25%). El registro de volimenes
de pulso (PVR) y la fotopletismografia (PPG) fueron
compatibles con claudicacién de extremidades
superiores.

Se realizé un estudio de coagulopatias,
destacando una homocisteina plasmética elevada
de 19,7 pmol/L (valor de referencia: 5-15 pmol/L).
El resto del estudio fue negativo, incluyendo factor
V Leiden, mutacién de protrombina G20210A,
anticuerpos autoinmunes y antifosfolipidos®. Con estos
resultados, se estableci6 el diagnéstico etiolégico
de hiperhomocisteinemia.

Figura 1: AngioTAC arteria mesentérica superior que
revela una estenosis del 80%.
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Figura 2: Angiografia que demuestra estenosis del 80%
de la arteria.

Posteriormente el equipo de cirugia vascular
evalud la necesidad de realizar intervencién con
bypass aorto mesentérico, pero por riesgo quirdrgico
y poca probabilidad de mejoria del cuadro clinico
descartaron el procedimiento por lo que se indicé
tratamiento médico en conjunto a gastroenterologia
con régimen fraccionado de 150-200 cc de alimento
cada 3 horas, cese de tabaquismo, clopidogrel
75 mg al dia VO, omeprazol 20 mg al dia VO,
atorvastatina 40 mg al dia VO y amlodipino 10
mg al dia VO con evolucion favorable y al cabo
de 2 afos de seguimiento la paciente volvié a
recuperar 15 kilogramos de peso, logré6 mejoria
en su capacidad funcional mostrandose mas
saludable, retomando sus actividades de la vida
diaria y oficio, manteniendo buen adherencia a
terapia antihipertensiva, anticoagulacién y buena
tolerancia a régimen fraccionado.
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DISCUSION

La paciente present6 la triada clinica clasica
de la isquemia mesentérica créonica: Dolor
abdominal postprandial, pérdida de peso y fobia a
la alimentacion?. Estos sintomas obligan a descartar
diagnosticos diferenciales relevantes, especialmente
neoplasias gastrointestinales, las cuales fueron
adecuadamente descartadas mediante endoscopia
digestiva alta y colonoscopia®.

La baja incidencia reportada de la IMC, estimada
en menos de 1 caso por cada 100.000 habitantes,
contrasta con el probable subdiagnéstico de esta
entidad’. Habitualmente, la IMC se presenta en
pacientes mayores de 65 afios; sin embargo, en este
caso, la edad relativamente menor podria explicarse
por la presencia de un factor proaterotrombético
subyacente como la hiperhomocisteinemia®.

La evaluacién etioldgica de hiperhomocisteinemia
estd especialmente indicada en pacientes menores
de 55 afios con eventos trombéticos arteriales
o venosos, particularmente cuando estos son
extensos o recurrentes’. La hiperhomocisteinemia
se ha vinculado con envejecimiento vascular
acelerado, enfermedad cardiovascular, trombofilia y
neurodegeneracion, aunque la evidencia terapéutica
adn es limitada'. Este caso refuerza la necesidad
de su reconocimiento precoz en pacientes con
compromiso vascular difuso.

La homocisteina (HCY) es un aminodcido no
esencial que contiene un grupo sulfhidrico o tiol en
su molécula, este aminodcido esta relacionado con
el metabolismo de la metionina (MET) que proviene
de la degradacion de proteinas de origen dietario y
enddgenas, posteriormente la MET es convertida a
S-adenosilmetionina (SAM) por la incorporacion de
adenosina trifosfato (ATP) y la accién catalizadora de
metiltransferasa (MT). Luego la SAM se convierte en
S-adenosilhomocisteina (SAH) mediante la MT y la
SAH-hidrolasa convierte reversiblemente la SAH en
HCY y adenosina, la HCY puede ser (I) degradada
irreversiblemente en la via de la transulfuracion,
(I) remetilada a MET por la via de la remetilacion
o (I1l) convertida enzimaticamente a homocisteina-
tiolactona (HTL). En el segundo caso (Il) la HCY
puede aceptar un grupo metilo y convertirse en
MET por remetilacién en que el donante de metilo
puede ser el 5-metiltetrahidrofolato (5-MTHF), en
este caso la reaccion es catalizada por la metionina
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sintetasa (MS), la vitamina B12 actiia como coenzima
y se genera MET y tetrahidrofolato (THF), todo este
ciclo esta relacionado con los niveles de vitamina
B12 y acido fdlico lo que afectan el metabolismo
de la homocisteina'.

Entre los factores genéticos que determinan el
nivel de HCY esta la secuencia del gen MTHFR el
que se encuentra en el cromosoma 1 de la region
1p36.3 pudiendo presentar 2 polimorfismos de
nucleétido simple lo que es denominado C677T y
A1298C, siendo la variacién de la primera secuencia
la mas implicada en la hiperhomocisteinemia ya
que al reducirse los niveles de MTHFR se inhibe la
produccién de 5-MTHF lo que conduce a acuulacién
de su sustrato 5,10-MTHF lo que provoca aumento
de la HCY y disminucién de los niveles de folato
con menor disponibilidad de la sintesis y reparacion
del ADN™.

Aln asi los folatos, vitamina B12, B6 y B2
son cofactores esenciales en los niveles de HCY
por lo que el déficit de estas vitaminas por bajo
aporte nutricional y/o interferencia en la absorcion
producira un aumento en de la HCY y ademas la
presencia de ciertas patologias como falla renal,
artritis reumatoide, neoplasias y sindrome de
malabsorcién como colitis ulcerosa, enfermedad
de Crohn o enfermedad celiaca se relacionan con
un aumento de la HCY, el tabaquismo y consumo
elevado de alcohol tienen el mismo efecto. El sexo,
edad y mdiltiples factores genéticos y adquiridos
influyen en los niveles de HCY™".

La homocisteina puede promover la oxidacién
de las LDL mediante la produccion de especies
reactivas del oxigeno como el peréxido de hidrégeno,
efecto citotoxico directo sobre células endoteliales,
disfuncion endotelial, disminucién de la sintesis
de ADN en las células endoteliales, aumento de
la adhesividad y agregabilidad de las plaquetas y
alteracion de distintos factores de la coagulacion
como antitrombina sérica y de los factores V' y VI
con disminucién de la activacion de la proteina C
y descenso de la union del t-PA y por otra parte
la homocisteina puede potenciar la activacién del
factor Xa, activar al factor V y provocar alteracion
de la unién de la antitrombina 1l y secrecién del
factor Von Willebrand™.

Los niveles normales de homocisteina se
consideran entre 5-15 pmol/L, sin embargo, valores >
12 se asocian a mayor riesgo de trombosis venosa y
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el aumento de eventos cardiovasculares, accidentes
cerebrovasculares e hipertension se ven con niveles
de 12.1, 13.4 y 9.1 respectivamente. Ya niveles
mayores de 11 pmol/L tendrian asociacién con
alteraciones cognitivas como Alzheimer y demencia,
por otra parte, se ha propuesto que niveles de HCY
mayores de 9.4 umol/L se asocian con incremento
en la calcificacién de las coronarias, por lo que
niveles menores de 15 pymol/L ya se considerarian
significativos'.

Estudios mas actuales no han demostrado
relacién entre los niveles de homocisteina e
hipercoagulabilidad e incluso de existir riesgo seria de
trombosis venosa profunda y sin evidencia suficiente
para plantear un aumento del riesgo relativo de
trombosis arterial a diferencia del factor V Leiden
y mutacion del gen de la protrombina G20210A
que si aumentan este riesgo®.

Mediante el andlisis anterior se plantea acumular
mayor evidencia en torno a la relacién entre
hiperhomocisteinemia y enfermedad aterotrombética
arterial, mas aun se deja en evidencia la necesidad
de investigar la afectacién especifica de arteria
mesentérica superior. En el caso de la paciente si
bien la hiperhomocisteinemia parece ser un factor
etiolégico implicado en la enfermedad vascular
extensa, en el momento que se presentd el cuadro
clinico la paciente fumaba lo que pudo haber
elevado falsamente los niveles de homocisteina
y por otra parte la edad avanzada, alimentacion,
estilo de vida, factores epigenéticos, factores
ambientales, hipertension arterial y factores genéticos
probablemente en conjunto jugaron un rol en el
desarrollo de la isquemia mesentérica crénica
lo que refuerza poner esfuerzos en relacionar
la hiperhomocisteinemia como factor de riesgo
cardiovascular de manera independiente.

CONCLUSIONES

La isquemia mesentérica crénica es una
enfermedad infrecuente pero potencialmente
devastadora, que puede evolucionar a desenlaces
fatales si no es diagnosticada y tratada oportunamente?.
En este caso, la hiperhomocisteinemia se identifico
como uno de los factores etiolégicos asociado
a enfermedad vascular extensa. El angioTAC
constituye una herramienta diagndstica de primera
linea en pacientes estables, mientras que la
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angiografia continda siendo el estandar de referencia,
especialmente cuando se planifica tratamiento
endovascular**. Auln existe duda en torno a si la
hiperhomocisteinemia esta implicada en la trombosis
arterial y formacion de placa de ateroma.
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