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RESUMEN

Introduccion: Se conoce poco de la forma adquirida del déficit del factor VIl y son
pocos los casos reportados en la literatura.

Objetivo: Presentar el caso de una paciente con déficit aislado del factor VI, en el
contexto de una hemorragia digestiva baja.

Presentacion del caso: Mujer peruana de 82 anos que acude a emergencia por
presentar hemorragia digestiva baja. Durante los examenes de rutina se le detecta
tiempo de protrombina prolongado y déficit aislado de factor VII. No se evidencia
mecanismos patoldgicos de deficiencia de vitamina K o malabsorcion, terapia
anticoagulante con antagonistas de la vitamina K, hiperfibrinolisis o coagulacion
intravascular diseminada. Respondi6 al tratamiento con plasma fresco congelado y los
resultados normales de la prueba hematoldgica realizada a la hermana, alejan la

posible etiologia hereditaria.
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Conclusion: Este caso peruano de déficit aislado del factor VII, en el contexto de una
hemorragia digestiva baja, permite sumar informacion a la escasa evidencia
Latinoamericana.

Palabras clave: Factor VII; protrombina-tiempo; plasma; Peru.

ABSTRACT

Introduction: Little is known about the acquired form of factor VIl deficiency and few
cases are reported in the literature.

Objective: To present a case of a patient with an isolated deficit of factor VI, in the
context of low gastrointestinal bleeding.

Presentation of the case: 82-year-old Peruvian woman who comes to the emergency
room for presenting with lower Gl bleeding. Prolonged prothrombin time and isolated
factor VIl deficiency are detected during routine examinations. There were no
evidence of pathological mechanisms of vitamin K deficiency or malabsorption,
anticoagulant therapy with vitamin K antagonists, hyperfibrinolysis, or disseminated
intravascular coagulation. She responded to the treatment with fresh frozen plasma
and the normal results of the hematological test carried out on the sister remove the
possible hereditary etiology.

Conclusion: This Peruvian case of isolated factor VIl deficit, in the context of low
gastrointestinal bleeding, allows adding information to the limited Latin American
evidence.
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Introduccién

El factor VIl (FVII), también llamado proconvertina, es un factor de la coagulacion
dependiente de vitamina K sintetizado por el higado a partir del gen ubicado en el
cromosoma 13q34.("2) En comparacion a otros factores que participan en las vias de
coagulacion, su tiempo de vida media es corto (4 - 6 horas).??) La deficiencia del FVII
se define con la obtencion de un valor menor del 70 % de este en plasma. Las personas
con los valores menores a 30 % tienen mayor probabilidad de presentar

manifestaciones clinicas.?

Existen 2 tipos de déficit del FVII, el congénito y el adquirido.® La deficiencia
congénita tiene una prevalencia estimada de 1/500 000 personas, siendo ésta la mas
comin en cuanto deficiencias congénitas de factores de coagulacion.?®4 La
deficiencia adquirida puede ser aislada (FVIl como Unico factor de coagulacion
disminuido) o combinada (con déficit de otros factores de coagulacion).? La forma
congénita es bien conocida, pero se conoce poco de la forma adquirida y son pocos

los casos reportados en la literatura.(>-6)

Se presenta el caso de una mujer peruana de 82 anos con episodios recidivantes de
hemorragia digestiva baja (HDB), tiempo de protrombina (TP) prolongado y déficit
aislado del FVII.

Presentacion del caso

Paciente femenina de 82 anos de edad, natural y procedente del departamento de
Lima, con antecedente de hipertension arterial (HTA) y diabetes mellitus (DM), ambas
controladas con enalapril y metformina, respectivamente. Refiere haber tenido ciclos
menstruales regulares y no presenta antecedentes familiares de importancia. Senala
antecedente quirlrgico (hace mas de 20 anos) por una hernia umbilical y prolapso

vaginal, sin complicaciones.

Ingres6 al servicio de urgencias por presentar cuadro clinico de deposiciones
semisodlidas con sangrado rojo rutilante (aproximadamente 240 mL) de 3 horas de

evolucion. at examen fisico se evidencio funciones vitales estables y tacto rectal con
3
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signos de sangrado reciente. El hemograma no evidencid alteraciones (leucocitos 7
650 células/mm3, hemoglobina 12,7 g/dL y plaquetas 191 000 cel/mm?3). Perfil
hepatico, renal y electrolitos en rango normal. El perfil de coagulacién presento
alteraciones con TP prolongado a 40 segundos y aumento del valor del ratio

internacional normalizado (INR, por sus siglas en inglés) en 3,2 (Tabla).

Con estos resultados se establece el contexto de HDB y una coagulopatia, por lo que
se le transfundio 600 mL de plasma fresco congelado (PFC) (10 mL/kg) y vitamina K
por via endovenosa (EV). Consecuente a ello, la paciente presentd correccion parcial
del TP y una resolucion completa del cuadro clinico. La falta de correccion completa
del TP indujo la sospecha de déficit de factores dependientes de vitamina K, por lo
que se solicito el nivel de actividad de los factores II, V, VII, IX y X. Todos, excepto el
FVII (disminuido a 4 %), evidenciaron un rango normal. Como diagnostico diferencial
se planteo la presencia de patologia colorrectal, por lo que se programo a la paciente
para una colonoscopia. Previo al procedimiento, se administr6 2mg de FVII
recombinante activado (30 ug/kg) EV en bolo. La colonoscopia evidencié multiples

diverticulos en el colon sin sangrado activo.

La evolucion de la paciente fue favorable durante los 5 dias de su hospitalizacion, sin
evidencia de nuevo sangrado activo. Por ello, fue dada de alta con el diagnéstico de
HDB en el contexto de déficit aislado del FVII y se le brindo indicacién de manejo por
consulta externa. Sin embargo, la paciente no acudié a su consulta externa

programada.

Luego de 8 meses del alta hospitalaria, la paciente reingresoé al servicio de urgencias
por cuadro clinico similar al anterior: HDB de 2 horas de evolucion sin repercusion
hemodinamica y prolongacion del TP. Recibido 600 mL de PFC, hubo remision de la

sintomatologiay fue dada de alta con manejo ambulatorio.

En la consulta externa se ampliaron estudios de bUsqueda de etiologia del déficit de
FVII. No se detectaron inhibidores por el ensayo Bethesda, anticoagulante lupico 1,
marcadores tumorales, como CA125, AF y CEA, todos normales (Tabla). En la

tomografia corporal total se confirmé ausencia de neoplasia oculta. Se realizé a la
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hermana estudios de perfil de coagulacion y dosaje de FVII, los cuales resultaron estar

en rangos normales.

A 18 meses del diagnostico, la paciente persiste con niveles bajos del FVII, pero
asintomatica, sin tratamiento, y en seguimiento ambulatorio por hematologia y
gastroenterologia. En la figura se grafica el orden cronolégico de sucesos de salud-

enfermedad acontecidos con la paciente.

Ingresaa emergencia por HDB y TP

prolongado. Se evidencd Fillbajoy Reingreso hospitalario por HDB con Perzistenciade
diverticulos de colon. Transfusion con PFC TP prolongado. Transfusioncon FFC, nmiveles bajosde
y evolucidn favorble. Alta con evolucidn favorble y alta con factor VIL, pero
mdicacionss mdicarionde consultaamimlatna asintomatica
l l 51 acudid a consulta externa. 82 amplid examenss ds Bathesda anticoasulants 1
hivicn. marcadares tumomales v tomo srafia
I No acudié a su consulta extam I I
F——==--. Bmeses - —m o — - — Fmm—————— Ifmeses o o e - - - = 4

Fig. - Sucesos cronoldgicos de salud-enfermedad HDB: hemorragia digestiva baja; TP: tiempo

de protrombina, PFC: plasma fresco congelado

Discusion
La deficiencia del FVII es una enfermedad hemorragica rara descrita por primera vez
en 1951.7) Su forma hereditaria es una enfermedad autosomica recesiva producida
por ausencia o déficit de este factor de coagulacion.”-8) Se reporta en partes del

mundo en donde la consanguinidad es mas frecuente.®7)

Las manifestaciones clinicas descritas son menorragia, epistaxis, sangrado de encias,
hematomas faciales, hemorragia digestiva, hemartrosis, hematuria y hemorragia

intracraneal,® aunque también pueden ser asintomaticos.(?)

En el caso de la paciente reportada, la Unica manifestacion que presento, y por la que
acudio, fue la HDB. No fue posible descartar la posibilidad de origen hereditario del
déficit del FVII; esto debido a que no fue viable la realizacion de los estudios genéticos
a ella y a sus padres (ya fallecidos). Sin embargo, la ausencia de clinica hemorragica

5
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durante su menstruacion o antecedente quirirgico, mas los resultados normales de la

prueba hematologica realizada a la hermana, alejan esta posible etiologia hereditaria.

La literatura refiere que la forma adquirida del déficit del FVII puede estar combinada
con el déficit de algun otro factor de coagulacidon: déficit desencadenado por
mecanismos patoldgicos como la deficiencia de vitamina K (producida por
enfermedades hepaticas) o malabsorcion, terapia anticoagulante con antagonistas de

la vitamina K, hiperfibrinolisis o coagulacion intravascular diseminada.®

En situaciones donde el Unico factor de coagulacion afectado sea el FVII, este déficit
se considera como uno aislado; consecuente a ello, se opta por buscar neoplasias,
presencia de anticuerpos o inhibidores, trauma mayor, sepsis, anemia aplasica o
trasplante de médula 6sea.?%1%.11.12) Una deficiencia aislada adquirida de FVII es una
coagulopatia rara; sin embargo, varios autores coinciden que la incidencia podria estar
subestimada, esto debido a que la deficiencia aislada adquirida de FVII sin actividad

inhibidora no suele considerarse en la practica habitual. 9

En relacion al caso reportado, este no present6 signos de hepatopatia, carecia de
tratamiento anticoagulante con algun antagonista de la vitamina K, los resultados de
laboratorio evidenciaron al resto de factores de coagulacion dentro de rangos
normales (Tabla), en el examen tomografico no se evidencié neoplasias y no se
detectaron anticuerpos o inhibidores; por lo tanto, si bien se trata de un caso aislado
de déficit de FVII, no fue posible encontrar algin sustento que explique el déficit
Unico de este factor. Por ello, se considerd diagnosticar a la paciente con el
padecimiento de un déficit aislado del FVII con sangrado digestivo como Unica
manifestacion y en donde el estudio hematoldgico de la hermana aleja la causa

hereditaria.

La sospecha del déficit de FVII se inici6 con el resultado de laboratorio de la
prolongacion del TP; se buscé corregir este TP mediante la correcciéon con plasma
normal (prueba de mezcla) (Tabla). La correccion parcial del TP conllevd a la

necesidad de descartar deficiencia asociada a otros factores o por presencia de
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inhibidores.®® Si bien la paciente presentd evolucion clinica favorable tras la
administracion de hemoderivado, se tiene en consideracion que la mayoria los
sangrados digestivos bajos se autolimitan en personas sin coagulopatias;(®'¥ por lo
tanto, es dificil afirmar que su mejoria clinica se debid exclusivamente al uso del PFC.
También, su forma de diagndstico es poco usual debido que es frecuente diagnosticar

este déficit en estudios preoperatorios. (>

En Perq, el acceso al FVII recombinante activado es muy limitado. A pesar de ser la
terapia de reemplazo ideal en pacientes con deficiencia del FVII,('® los costos y el
tramite administrativo para su obtencion dificultan su uso. Por lo tanto, en situaciones
de emergencias de pacientes con sangrado y TP prolongado, el uso de PFC es de

primera eleccion.

Se presenta un caso raro de déficit aislado de FVII, en el contexto de una HDB, en una
mujer peruana que fue tratada con PFC y evoluciono satisfactoriamente. En la
actualidad, la paciente se encuentra estable y acudiendo a sus controles por consulta

externa.
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