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Presencia de factor V Leiden
y embolismo pulmonar masivo

Sr. Director: La presencia de factor V
Leiden ligada a la resistencia a la proteína C
constituye una de las causas del estado de hi-
percoagulabilidad congénita más frecuente
(en nuestro país es la segunda causa más fre-
cuente). Un estado de hipercoagulabilidad
congénito (EHC) se puede sospechar cuando
hay una historia familiar, edad temprana del
primer episodio trombótico, localización inu-
sual, recurrencias o embolismos masivos en
ausencia de otros factores de riesgo más co-
munes (los adquiridos). Los EHC se mani-
fiestan a menudo a raíz de un embarazo, ciru-
gía o traumatismos. Se presenta un caso en
que el tratamiento hormonal sustitutivo fue
probablemente la causa desencadenante del
embolismo pulmonar masivo en una paciente
con resistencia a" la proteína C activada

Paciente de 47 años, que ingresó por un
cuadro de instauración brusca de disnea. Lle-
gó a urgencias en estado de shock. Previa-
mente había referido edema y dolor en el
miembro inferior derecho de varios días de
evolución. Entre sus antecedentes destacaba
la presencia de varices en miembros inferio-
res, un dudoso episodio de trombosis venosa
profunda en el postoperatorio de un pólipo en
cérvix y, desde un año antes, estaba recibien-
do tratamiento hormonal sustitutorio con ace-
tato de medroxiprogesterona.

En la exploración física de la paciente se
evidenció un estado de shock con tensión arte-
rial de 75/50 mmHg, taquipnea y taquicardia.
La auscultación respiratoria era normal, la aus-
cultación cardíaca revelaba un soplo sistólico
compatible con insuficiencia mitral de grado I-
II/IV. También presentaba un edema y empas-
tamiento del miembro inferior derecho.

Entre las exploraciones complementarias
destacaba: leucocitosis (15.400/mm') con fór-
mula normal; hematócrito. 29,5%-: hemoglo-
bina, 8,6 g/dl; plaquetas, 40.000/mm1; hiper-
glucemia, LDH 750 U/l; dímeros, D > 3.200
ng/ml, con el resto de parámetros dentro de la
normalidad. Gasometría arterial (FÍO,, 0.5):
pH 7,1, PaO, 29,5 mmHg, PaCO^ 39,9
mmHg, HCO~, 12 mmol/1. La radiografía de
tórax era normal. ECG: patrón S1-Q3 e inver-
sión de la onda T de V, a V,. Se practicó, por
la sospecha de un embolismo pulmonar, una
gammagrafía de ventilación/perfusión, que
fue de alta probabilidad de embolismo pulmo-
nar. La eco-Doppler de miembro inferior de-
recho mostró trombosis venosa profunda
(TVP) de la vena femoral superficial derecha.
La ecocardiografía 2D evidenció hipoquinesia
grave de la pared libre del ventrículo derecho,
con movimiento paradójico del tabique e im-
portante dilatación de cavidades derechas.

Ante el estado de shock atribuido al embo-
lismo pulmonar masivo, la paciente fue tras-
ladada a la UVI, donde fue tratada con dobu-
tamina y fibrinolíticos (100 mg de rt-PA),
tras lo que experimentó una rápida mejoría
clínica. Se prosiguió el tratamiento con hepa-
rina sódica a dosis estándar manteniendo un
tiempo de tromboplastina parcial (TTPA) 2 a
2,5 veces el valor del testigo. Pue trasladada,
a los pocos días. al servicio de neumología.
La enferma evolucionó favorablemente, seña-
lando la gammagrafía a los 10 días una mejo-
ría importante de la perfusión. Fue dada de
alta con anticoagulantes orales, acenocuma-
rol, manteniendo una razón normalizada in-
ternacional (INR) entre 2 y 3 durante un perío-
do de seis meses. Se realizó un estudio de
trombofilia una vez finalizado el tratamiento
anticoagulante, en el que se valoró la anti-
trombina III, las proteínas C y S, la mutación
de la protrombina 20210 G1A, el cofactor II
de la heparina, la resistencia a la proteína C
activada, el plasminógeno, el ACÁ IgG e
IgM y el anticoagulante lúpico. Al detectarse
una resistencia a la proteína C activada, se
comprobó que se trataba de un factor V Lei-
den con patrón de restricción heterozigota. La
alteración también se objetivó en dos familia-
res (padre y hermano) que no habían padeci-
do ningún proceso trombótico, pese a que
uno de ellos (padre) había sufrido, como fac-
tor de riesgo trombótico, una intervención
quirúrgica (toracotomía).

La resistencia a la proteína C activada es un
factor de riesgo trombótico congénito altamen-
te prevalente en la población general (3-5%) y
que se encuentra en un 20-60% de los pacien-
tes con trombosis venosas'. En más del 90%
de los casos esta resistencia está causada por
una mutación puntual en un gen del factor V
de la coagulación, concretamente una trasla-
ción del nucleótico G (guanina) por A (adeni-
na) en el locus 1691, lo que produce un reem-
plazamiento de la Arg (R) 506 con Gin (Q) en
el lugar de enclavamiento de la proteína C. El
factor V mutado-factor V Leiden o FV:Q506-
se degrada más deficientemente que el factor
V normal por la proteína C, lo que conlleva un
incremento en la generación de trombina y,
por tanto, a un estado de hipercoagulabilidad.
Esta mutación tiene alta prevalencia en la po-
blación genera] (5-10%). El riesgo de trombo-
sis es de 5 a 10 veces mayor en la población
heterozigota, mientras que es de 50 a 100 ve-

ces en los sujetos homo/.igotos'. Es conocido
que el riesgo de recurrencia de tromboembo-
lismo es significativamente más alto en los
portadores del favor V Leiden especialmente
en los homozigotos2 \ y suele manifestarse an-
tes de los 50 años. No se conoce con exactitud
la prevalencia de los EHC en los enfermos con
embolismo pulmonar masivo, pero se sabe que
ambos procesos están asociados. El interés de
este caso radica en que el tratamiento hormo-
nal desencadenó el episodio de embolismo
pulmonar en una paciente con varices en los
miembros inferiores y resistencia a la proteína
C, que no se había manifestado hasta ese mo-
mento, ya que la TVP anterior no se había
confirmado. En la actualidad, la paciente se
encuentra asintoniática y sin recibir tratamien-
to anticoagulante. Está sometida a controles
periódicos, y se han normalizado todas las
pruebas complementaras, incluyendo gamma-
grafía y eco-Doppler de miembros inferiores y
ecocardiografía.
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Tuberculosis pulmonar
multirresistente en un preescolar

Sr. Director: La tuberculosis resistente a
fármacos es un problema de actualidad. Pre-
sentamos un niño de 17 meses con TBC pul-
monar causada por M. tuberculosis resistente
a isoniacida y rifampicina. En nuestro cono-
cimiento éste es el primer caso comunicado
en España de multirresistencia (TB-MR) pri-
maria en un preescolar con TBC pulmonar.

Niño de 17 meses que presentaba fiebre de
18 días de evolución. No había antecedentes
familiares de TBC y no asistía a la guardería.
En la radiografía de tórax se apreciaba un pe-
queño infiltrado en lóbulo superior derecho
(LSD) y adenopatías paratraqueales derechas.
La prueba de Mantoux tuvo una induración
de 3 mm. Se recogieron 3 muestras de jugo
gástrico encontrándose baciloscopia y cultivo
positivos. Otros exámenes complementarios,
incluyendo estudio de inmunidad y de VIH,
fueron negativos. El niño comenzó tratamien-
to con isoniacida, rifampicina y pirazinamida
a dosis habituales, cediendo la fiebre y siendo
dado de alta del hospital.
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