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CIENCIAYSOCIEDAD
Volumen XXX. Número 3
Julio - Septiembre 2005

CLASIFICACTÓN DE HEMOFILIA EN EL REGISTRO
NACIONAL

Rosa María Nieves p.*

Joanne Taveras**
Li l ly Khoury***

Davsi  Castro****

RT]SU|vlI]N

Se describen los resultados de las pruebas rearizadas en sujetos con
trastornos de la coagulación captados durante el Registro Nacional de
Hemofilia,realizado en el período Enero a Septiembre del 2004,en Santo
Domingo y otras provinc:ias de la República Dominicana. Se realizaron las
tomas de muestras para dichas determinaciones, en Santiago de los
caballeros y en santo Domingo. La estrategia empreada para captar a los
sujetos a identificar fue la de convocar a quienes l1o se habían realizado
los niveles específicos de los factores de la coagulación vll l , IX y X a
qu ienes  los  resu l tados  prev ios  de  d ichas  c le te rminac iones  no  se
conespondiera con el comportamiento clínico o la historia f'amiliar. A las
personas que respondieron se les revisó la ficha clínica, y se les realizaron
las pruebas de coagulación básic,as,  específ icamente Tiempo de
Protrombina y Tiempo de Tromboplastina parcial. Dependiendo de la
historia y los resultados de estas pruebas , se les hizo la determinación clel
factor específico involucrado. Los análisis de coagulación se realizaron de
lorma estandarizada. De los 205 registrados, 8l acudieron a la convocatoria

*servicio de Hematología, Hospital Infantil Dr. Robert Reid cabral.
*"Asesora Médico, Fundación Apoyo al HemofÍlico,
*"*Asesora de Laboratorio, Fundación Apoyo al Hemofílico
****Bioanalista del Hospital Infantil Dr. Robert Reid Cabral,
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parareahzar las pruebas de laboratorio. De estos 8l casos, en 56 se realizaron
lbctorVIII y IX, siendo el89% clasificado como Hemofil iaA. Se infbrma
además sobre los resultados del Registro Nacional de Hemofilia en cuanto
a las características clínicas de los encuestados. De los 400 oasos esperados
de personas con hernot'ilia en la República Dominicana, se encuestaron
205, o sea el 5I%. Este Registro se considera exitoso dado que es el primer
esfuerzo de registro de personas con Hemofilia y el relativo corto período
de implementación de la encuesta. Se considera prioritario, dado el número
importante de personas con hemofilia y otros trastornos de la coagulación
censados, establecer que dicho Registro sea pennanente para identificar
a todos los casos posibles. Se destaca la importancia del establecimiento
del Centro Nacional de Hemofrlia.

PAT,AI]I IAS CI,AVF,S:

Factor VIII, Factor IX. Factor X, Hemofilia.

Introducción
En las Hemofilias se produce sangrado anoffnal debido a la

producción limitada o ausente de los factores de la coagulación VIII
ó IX. Cuando se afecta la síntesis del Factor VIII el trastorno es la
HemofiliaAy cuando la limitación o faltade producción es el Factor
lX, se denomina Hemofil ia B. Tanto la hemofil iaAcomo la B, se
definen como severa, moderada o leve de acuerdo al nivel del factor.
Los sujetos con la forma severa, son los que poseen menos del 1%
del factor, presentando manifestaciones hemorrágicas espontáneas
especialmente hemartrosis recurrente.

Las Hemofilias son trastornos congénitos de la coagulación con
herencia recesiva ligada al cromosoma X. Si bien son entidades poco
frecuentes, ya que afectan alrno de cada 10,000 sujetos varones de
la población,, como se describen en todas las razas y niveles sociales,
son importantes por sus consecuencias en el sujeto afectado, su
familia y la comunidad a la que pertenecen( I ). Se calcula que el80oA
de la población afectada de Hemofilia reside en países en vías de
desarrollo y es e[ grupo que recibe, para su manejo apropiado,
rnenos del20% de los recursos disponibles. Aún más, los recursos
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médicos y terapia sustitutiva existentes en los países desarrollados
pueden hacer de estos sujetos individuos económicamente activos;
la carencia de medios de terapia de reemplazo adecuados, por el
contrario, produce minusvalía importante. .(2)

La tipificación del tipo de trastomo es importante ya que constituye
e[ primer paso para una adecuada terapia de reemp\azo Para la
determinación de los niveles del factor deficiente, se realizan pruebas
de pantalla, que incluyen el Tiempo de Protrombina (TP) y Tiempo
de Trornboplastina Parcial Activada (TTPa), las cuales, junto a la
correcüa hi storia personal y familiar orientan sobre el factor defi c iente
específico. El TP mide los factores de lavíaextrínseca, mientras que
el rTPa evalúa a los factores de la vía intrínseca Xll, xl, IX y VIII.
Si ambos están alterados significa trastorno de factores tales como
el Fibrinógeno y el factor X.(3-5)

En un artículo previo, se presentaron los resultados preliminares
del Registro Nacional de personas con hemofilia y otros trastornos
congénitos de la coagulación. (6 ). Este reporte completa los datos
de dicho Registro Nacional y además, los resultados de las pruebas
realizadas a una parte de los encuestados quienes no tenían
determinaciones previas o cuyos resultados fueron incongruentes con
las manifestaciones clínicas v la historia familiar.

Material y Método
Se completó la Encuesta o Registro Nacional de Personas con

Hemofilia y otros trastornos congénitos de Ia coagulación. Esta
encuesta se había iniciado en enero 15 del 2004 y sus resultados
preliminares fueron publicados. Luego de completar los formularios a
todos los sujetos quienes respondieron al llamado del Registro, se
hizo una nueva convocatonapararealizar los exámenes de pantalla o
pruebas de coagulación básicas (TP y TTPa) y los niveles delfactor
deficiente probable de acuerdo a los datos de la historia. Los factores
determinados fueron el VIII, IX y X. Támbién se tomaron muestras
de sangre a quienes, si bien se habían realizadopruebas de coagulación
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previamente, sus resultados fueron incongruentes con las
manifestaciones clínicas o con la historia familiar.

A los sujetos encuestados quienes calificaron para realizar las
determinaciones, se les había hecho previamente firmar un fbrmulario
de consentimiento, por lo cual, al momento de la toma de muestras de
sangre parularealización de las pruebas no se consideró necesario
que firmaran la hoja de consentimiento, si bien se les infonnó sobre el
objetivo de dichas determinaciones tanto a los mayores de 18 años
así como a los tutores ylo padres de los menores de edad.

Se evaluaron los registros clíniccl de estos casos y se les realizo
toma de muestras para TP, TTPa, y de¡,'ndiendo de estos resultados,
niveles de Factor Vlll, de Factor [X o Factor X, de acuerdo a los
siguientes datos:

a-Sujetos del  sexo mascul ino, con TP normal y TTPa
prolongados, con historia de herencia ligada al cromosoma X -varones

afectados e hijos de madres con hermanos, padre y/o sobrinos hijos
de hermanas vía materna, con manifestaciones clínicas compatibles
con hemofilia- se determinaron niveles de factor VIII y factor IX.
Dependiendo del tipo y nivel de factor deficiente se les clasificó en
Hemofilia A, Hemofilia B, deficientes de Factor X . Quienes no
llenaron los requisitos paraser considerados en estas categorías, se
les clasificó como "Otra coagulop atia" .

b-En los sujetos del sexo masculino, con TP y TTPa normales,
no se reahzó medida de factor específico, difiriéndose su clasificación
parauna etapa posterior, debido a sus manifestaciones clínicas.

c-Sujetos del sexo femenino, con manifestaciones de sangrado,
con antecedentes familiares de hemorragia,, o con descendencia con
trastomo tipo hemofilia, se les realizaron TP y TTPa, y además factor
específico VIII o IX dependiendo de los antecedentes conocidos.

d-Sujetos tanto del sexo femenino como del masculino con
manifestaciones hemorrágicas compatibles con coagulopatía, y con
TP y TTP prolongados, se les realizó determinación del factor X.
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Las muestras de sangre venosa fueron obtenidas durante los días
9 y I0 de septiembre. El día 9 se realizaronlas sangrías en el Hospital
Regional Dr. Cabraly Báezde la ciudad de Santiago cle los Caballeros
y el día l0 en el Hospital Infantil Dr. Robert Reid Cabral cle la ciudad
de Santo Domingo. A cada muestra se les separó rápidamente en
centrífuga refrigerada el plasma de las células. Los plasmas fueron
también inmediatamente congelados y trasladados en hielo seco a la
ciudad de Santo Domingo, donde fueron conservados a menos 70
grados Celsius, y mantenidos a dicha temperatura en un congelador
localizado en el Hospital Infantil Dr. Robert Reid cabral.

Las pruebas TP, TTPa y las determinaciones de niveles de factor
wII, IX y X se realizaron por métodos estandarizados. y se emplearon
los reactivos cefalina, tromboplastina, plasmas defrcientes y de
referencia de Factores vIII, IX y X de Sigma Diagnostic.

Resultados

Registro Nacional de Hemofilia:

Se presentan los resultados finales de la encuesta denominada
Registro Nacional de Hemofilia, iniciada en el mes de Enero a
Septiembre del 2004. Se completaron 205 formularios clínicos, de
los cuales 164 coffespondió a sujetos del sexo masculino. De los
varones afectados con trastornos hemorrágicos, 97 correspondió a
personas con HemofiliaA, y 14 con Hemofilia B,, y un caso con
deficiencia del factorX. En total I 1l casos fueron clasificados como
hemofilicos, mientras 83 sujetos tenían datos incompletos o eran
sujetos del sexo femenino. En el grupo de los clasificados como
otras coagulopatías, siete tenían establecido el diaenóstico de
enfermedad de von Willebrand.

Los sujetos encuestados procedieron de muy diversas zonas del
país. Se entiende como lugar de procedencia, et sitio de donde
procedieran, independientemente de la zona de residencia. La
provincia con mayor número de registrados fue la de Santo Domingo,
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con 24 procedentes de esta zona, mientras que San Juan de la

Maguana y Santiago de los Caballeros 12 casos cacla una, así como
las de La Vega con I 1 casos, y las provincias de Barahona, Baní y

San Francisco de Macorís, con l0 f-arnilias cada una.

En relación al lugar de atención, se preguntó si asistían a centros
públicos o privados. Respondieron 168 casos de los cuales 146(87%)
asistían al sistema de atención pública, la mayoría de los cuales 93

casos (63%) señalaron al Hospital Infantil Dr. Robert Reid Cabral
como su centro de asistencia. Trece casos eran atendidos en el
HospitalArturo Grullón de Santiago, ocho en el Hospital Dr. Luis E
Aybar, y seis casos pertenecían al Hospital Central de las Fuerzas
Annadas.

Tipificación del trastorno

En relación a los resultados de las pruebas básicas, se realizaron
análisis a 81 personas, de éstos 68 fueron del sexo masculino,
mientras que 13 fueron niñas y mujeres con antecedentes tbmiliares

o personales de hemofilia u otro trastorno de coagulaciÓn. Cuarenüa y

tres pruebas fueron realizadas en la ciudad de Santiago, mientras que

38 correspondieron a la ciudad de Santo Domingo.

A siete niños varones no se les realizó determinación de niveles
de factor ya que el TP y TTPa estuvo en los rangos normales. De las

6l determinaciones realizadas en los varones 5 muestras no pudieron

seranalizadas. De las 56 muestras valorables, 50 casos (89%) fueron

compatibles con Hemofilia A mientras que 6 resultaron compatibles
con Hemofilia B. De acuerdo a los niveles de los factores, siete casos
tuvieron niveles para ser considerados moderados mientras que el
43 casos fueron, de acuerdo a los niveles observados, leves. De los

sujetos con Hemofilia B, todos fueron moderados.
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De las mujeres analizadas, ocho fuvieron pruebas normales, tres
con niveles disminuidos de factor VIII, una niña con disminución de
niveles de factor IX y una señora resultó con rleficiencia de factor X;
esta afectada tuvo tanto TP como TPT prolongados, y niveles del
factor X en 30Á.

Discusión

El análisis de los resultados del Registro Nacional de Hemofilia,
repoftó 205 personas afectadas, localizadas principalmente en la
ciudad de Santo Domingo y en Santiago de los Caballeros, de la
República Dominicana, aunque procedentes de todas las zonas de la
geografia nacional. Personas procedentes de diversas zonas del país
acudieron al llamado concentrando en dos focos la atención a las
personas con Hemofilia, posiblemente debido a que Santo Domingo
y Santiago concentran a los hematólogos y poseen los centros
hospitalarios con potenciales condiciones para la atención de estas
personas.

A pesar de que relación entre los casos registrados y los esperados
fue de slo6,este es un valor realista y exitoso en relación al tiempo de
planificación y la aplicación de la encuesta.

En otros países de condiciones similares a las nuestras, aún no
tienen registrados todos los sujetos con trastomos de la coagulación.
(4).

En cuanto a las características de los resultados, se mantiene la
relación esperada de casos con Hemofilia A, Hemofilia B y otros
trastomos de la coagulación. (2) El número considerable de personas
con personas quienes no fireron clasificados como HemofiliaAni B,
sugiere la posibilidad de que sean afectados de enfermedad de von
willebrand, o en el caso de las mujeres evaluadas, porfadoras
sintomáticas de hemofilia. El número no tipificado, o con posible
enfermedad de von Willebrand fue de 85 casos. Si se incluyen los
casos con manifestaciones hemorrágicas y niveles de factor normales
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o casi noffnales, se podría considerar a la Enfermedad de von
Willebrand como causa frecuente de trastornos hemorrágicos en el
grupo analízado.(7).

Los resultados de las pruebas de tipificación presenta el mismo
patrón de las encuestas, en relación a la proporción esperada entre
hemofílicos A y B; los casos evaluados mostraron que la mayoría
estaba constituido por HemofiliaA, para un89oá. Es importante señalar
que en este grupo hubo una mayor proporción de casos leves y
moderados, siendo de un 86%. Este resultado es incongruente con la
literatura ( 1), pero se debe recordar que fueron casos a los que hubo
necesidad de revalorar por datos anteriores inconsistentes o por no
haberse realizado pruebas previamente. Es seguro que estos casos
fueron en su mayoría de comportamiento clínico leve a moderado y
por esta razón no estuvieran previamente tipificados o hubiera
confusión en su tipificación anterior.

Entre los objetivos de esta evaluación o Registro se propuso la
clasificación básica del trastorno de coagulación entre hemofilias y
otros trastomos, por 1o que no fueron subclasificados aquellos casos
que no cumplieron los criterios paraconsiderarlos como hemofilicos,
lo cual sin duda deberá realizarse en una próxima evaluación.

Este Registro sugiere que las regiones de Santo Domingo y
Santiago deben considerarse para la organizaciónde los centros de
atención parapersonas con hemofilia y se puede considerar que es la
primera etapaparala planificación de la adecuada atención para los
afectados de estos trastornos.
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Tabla No. I
Características de casos Registrados

*lncluye a los sujetos femeninos y a los no clasificados como Hemofilia

No. de casos Porciento (% )
Distribucién por Sexo

Masculino
Femenino

Total

16?
38

205

8 1
1 9

100

Tipo de Hemofilia
Hemofilia A
Hemofilia B

Total

97
1 4
1 1 1

87
1 3
100

)tro trastorno o normal
Von \Afillebrand
Deficiencia FX

Otro Trastomo"

7
2
85

4 8 1



Tabla No. 2
Procedencia de sujetos con trastornos de coagulación

Proced enc¡a No.  de  casos
$anto Dom inqo 24

Santiaqo t 3
San Juan de la Maquana 1 2

La Veqa 1 1
San Francisco de Macor is 1 0

Ban i 1 0
Ba rahona 1 0

Puerto Plata 6
$alcedo 5

San Cristobal 5
Naqua 4

El $evbo 4
Daiabon 4

Otras zonas 47
Total 1 6 3
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Tabla No. 3
Tipificación del trastorno de coagulación

Clasifi cación No. de casosPorciento (%)
Total de pruebas 81 100
Masculinos 68 84

Hemofi l ia A
Hemofilia B

Pruebas normales*
No valorables#

50
6
7
5

Femeninos 1 3 1 6
Factor Vlll baio
Factor lX bqio

Pruebas normales
Deficiencia Factor X

3
1
I
1
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