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RESUMEN

La hemosragia infractaneana es una complicacion importante v a
principol causa de muerte entre los pacientes hernofilicos.

Se revisaron 75 pacientes menores de 16 onos con diagndstico de
hemofilia, de Enero de 1986 a Diciembre de 1996.

Presentando 6 pacientes hemofiicos hemoragia intracraneana [HIC),
83.3% fue tipo A, v el 16.6 % tipo B, con una media de edad de 4.6 anos.
16.6% sin antecedentes de traumatismo cranecencefdlico (TCE); 66.6 % con

antecedente de TCE; 16.6% con infeccion de vias aéreas.

£l flempo de inicio de la sintomatologia fué de 12 his. hasta 4 dias con una
media de 39 hrs. los signos y sinfomas encontrados:
cefaleqa, vomito,

crisis convulsivas, hematoma en e} sitio del ttoumatismo,

hemiparesia corporal izquierda, nistagmus, nauseaq. Se did fratamiento substitutivo
en el 100% de los casos.

El 66.6% presentd secuelas neurclogicas v el 33.3% ninguna. La incidencia en

nuestro hospital fue del 8%. Para prevenir la muerte y minimizar las secuelas una
terapia de reemplazo adecuada debe ser instituida tan prornto como el
sangrado sea sospechado o

inmediatamente después del fraumgatismo
cranecencefdlico.

PALABRAS CLAVES: Hemorragia Intracraneana, Hemaofilicos.




Intracranial Hemorthage (ICH) is a serious complication and the major

cause of death In patients with hemophilia. We review 75 patients under 16 years
with diagnostic hemophilia in the period January 1st 1980 to December 31st
1996. Six pacients had ICH (8%), eighty thiee percent of the patients had HA, and-
16.6% had HB, with a mean age of 4.6 years. In 16.6% of the patients there was
no history of head trauma, 66.6% had preceding major head trauma and 16.6%
had respiratory Infections, the time or initiation of symptorms was 12 hours untll four
days with a mean of 39 hours. The syrmptoms and signs in the patients hemopnhitic:
headache, vomiting seizures, hematoma in the site trauma, hemiparesis ieft,
nistagrmus and nausea. 100 % they were with replacement therapy.
66.6% had neurclogy sequelae and 33.3% thete was no neurclogic deficit The
incidence of intracranial hemorhage in our hospital was 8%. To present deah
and minimize permanent deficits, adequate factor replacement therapy must be
instituted as socon as Intracraneat bleeding is suspected or inmediately after head
injury.

Key words hemophilia . Introcranial hemormhage.



INTRODUCCION .-

La hemofiia es el desorden mMas comun de sangrado en ninos. La
hemofilia ha sido reconocida como una entidad nosolégica desde los tiermpos
biblicos. Segun Ingram * es un desorden recesivo ligado al sexo, enia que enia
actividad bioldgica del factor VIl o e factor IX esta Teducida debldo a que su
molécula aungue este presente es funcionatimente imperfecta”. (1,2)

Hay 3 tipos de hemofilia: La hemofilia A, el tipo B v el C en los qQue hay
deficlencia de los factores Vill, IX y Xl respectivamente. (1-3)

Es una enfermedad relativamente rarq, se presenta con una incidencia de
0.7 a 0.8 * 1000 a nivel mundial. En América Latina de ha reportado un valor de
1* 125000y en México 1* 77000.

Se presenta con mayor frecuencia la hemofilia A a razon de 5.3 casos por 1 caso
de hemofiia B.(1-3)

Las manifestaciones clinicas de la hemofila dependen de la edad det
paciente y de la gravedad de la deficiencla del factor Vil o det factor IX, sobre
bases clinicas no puede hacerse diagnodstico diferencial- entre -los tipos de
hemofilia. Las hemofiias A y B se ciasificaran en leves, moderadas y severas,
basandose en los niveles de actividad del factor. (4)

Los pacientes con niveles de actividad de 5 a 20% solo henen un asfects
hemorrdgico leve (ias hemornagias se presentan después diz raumatismo de
intensidad moderada o grave); con niveles de 1-5% se asocia con hemorragias
moderadas (las hemorragias espontdneas son ocasionales y casi siempre el
sangrado se presenta después de un traumatismo); .por offa parte con niveles de
actividades menocres al 1% de o nommal se asocian con manifestaciones
hemorragicas graves ( sangrados en la etapa neonatal, hermorragia sintomatica
en el Sistema Nervioso Central o sangrados en los tejidos musculoesqueleticos).
{4,5). La compiicacion mads temida es. qQue - presenten hemorragia
inracraneana. (&)

La hemorragia intracraneana (HIC) puede ocurr en todos las edaaes,
pero es predominante en pacientes nemofiicos jovenes {6). Las hemorragias
infracraneanas pueden ser. de locadlizacion subdural,  intraparenquirnctosa,
epidural o subaracncidea (6.7). La HIC principalmente se ha relacionado con
antecedentes de taurmatismo craneoencefdliico, aungue-se non realizado
estudios en los cudles la mitad de los eventos ocurieron espontaneamente.(8,9)

La mayoria de los pacientes no. hemofilicos "que - cursan con  HIC
postraumdtica (excluyendo el hematorma subdural cronico} tienen sintomas. y
signos en 24 a 48 horas, mientras en el paciente hemofilico el intervalo libre de
sintormas puede ser de 4 +/- 2.2 dias. Esta pequeria diferencia entte hemofilicos
vy no hemofiicos enfatiza la naturaleza indolente del sangrado en el paciente
hemofilico después de un trauma trivial. (10,11)

Los sintomas cldsicos asociados s dano cerebral son: peérdida del estado
de conciencia (20%), cefalea (50%) a menudo con vomito y crisis convulsivas



s
(20%). Antes de 1974 ia expioracidn neurcidgica, puncion lumbar vy arteriografia
constituian los Métodos basicos de estudio para confimar el diagndstico. En
anos recientes la Tomografia axial computarizada (TAC) constituye el método de
eleccion tanto para el diagnostico comeo para el confrol del fratamiento

conservador y/o quirirgico. (1,12)
El tratamiento rapido, agresivo vy prolongado consiste en tergpia de
reemplazo del factor de coagulacion deficiente, medicamentos antifibrinoliticos

{Gcido epsilonaminocaproico y tancexamico), ademnads de esteroides para
reducir el edema cerebral y anticonvuisivantes que previenen la lesion cerebral
durante las convulsiones. Es necesaro considerar que en los casos en los cuales
no se cbserva mejcria desde las primeras horas de terapia de reemplazo, es
urgente la evacuacion quinirgica del hematoma. (6.7.12.13)

En los casos en que la TAC no demuestra HIC pero los sintormas estan
presentes la teragpia de rempiazo deberd indicarse un forma repetida con e
propdsito de mantener los niveles del factor entre et 30 v 50% durante un periodo
de observacion de acuerdo a la evolucion clinica. (11.13)

El 5-10% de los pacientes con hemocofiia se hacen resistentes ol ratamiento
con factor VI, debido al desarrollo de un inhibidor © anticuerpo circulante, En los
pacientes con titulos bajos de inhibidores debe indicarse ademas de ias dosis
para elevar el nivel plasmdtico de! factor (80%), una dosis adicional que
neutralice el inhibidor {0.5 U por el nivel dei inhibidor). -Los pacientes contituios
altos ( arriba de 5 UB) deberdan recibir ademds concentrados de grotombinag
activada. (14,15)

Los estudios reglizados con objero de establecer una relacion entre 1a
presencia de inhibidores, vy la frecuencia de HIC hon dado resultados
contradictorios, en tanto que en aigunas investigaciores se informa de
frecuencia 4 veces mayor cuando hay inhibidores, en otras ne se ha confimado.

(16)

Las secuelas neurclégicas a largo plazo se han estimado en un 5Q% vy !las
que se obsefvan con Mmayor frecuencia consisten en hastornos convuisivos,
disminucion de ia funcidon cognoscitiva v urna variedad de danos en ia funcicn

motora. (6,8)
La hemorragia intracraneana es la causa de monalidad mas importante

en los pacientes hemofilicos, reportdndose en la literatura una Mmortatidad de 20
a 35% vy en los sobrevivientes reportando déficit neurclidégico. La incidencia global
varia ge 2.2 a 13% siendo mayor en 1os casos de hemofilia B. (6,14-16)

Durante la uitima década modeina de la hemofilic ha incrementado la
expectativa de vida de 17 a 60 anros, y e grado y flecuencia de
complicaciones han disminuido considersblemente. La mortalidad por HIC era
70% y ha disminuido en la época actual al 25-30%. (6-8)

El objetivo de este estudio es conocer ig incidencia de hemoragia
infracraneana en pacientes hemofilicos en el Hospital General Centro Medico La

Raza.




MATERIAL Y METODOS

Se reglizd este estudio en forma refrospectiva revisando 1os expedientes de
los pacientes hemofiticos atendidos en ef servicio de Hematologia Pedidética
H.G.C.M. " La Raza " en el periodo comprendido entre el 1° de Enero de 1986 al
31 de Diciembre de 1996, excluyéndose 3 casos de enfermedad de Von
Willebrand y 27 casos que no cumplieron con los requisitos establecidos. es decir
datos incompletos del expediente y/o la peérdida del mismo.

De cada caso se romaron en cuenta los siguientas datos:
Edad, tipo de hemofilia y severidad, seleccionando aquelios que presentaron
hemorragia inhacraneal  secundaria a  traumatismo cranecencefdlico,

espontédnea o infeccion de vias respiratorias superlores, asi como se captaron
manifestaciones clinicas, reporte tomogrdfico, tratamiento, secuelas vy st en el

momento de la hemorragia intracraneal habia o no la presencia de inhibidores.

El andiisis estadistico se realizd mediante taza porcentual y esquemarnzado por

graficas de pastel e histograma.




RESULTADOS

La poblacidon estudiada fueson 6 pacientes (8%) qQuienes presentaron 6
eventos de hemoragia intracraneana de una cohorfe de 75 pacientes
hemofilicos, atendidos en el servicio de Hematologia pedidtiica del H.G.C.M. La
Raza en el pefiodo de 1° de Eneo de 1986 al 31 de Diciemitre de 1996.
{Grafica 1).

El 83.3% correspondid al tipo A vy el 16.6% al tipo B (Tabla 1 y Gréfica 2).

En cucnto a la severdad el 66.6% fué severq, 16.6% moderada v el 16.6% leve
{Tabla 1). Nuestra incidencia de HIC es del 8%. La edad de diagndstico de el
primer evento vario desde el periodo de recién nacido hasta los 13 anos con una
edad media de 4.6 afios. La mayoria de los eventos ocuriieron en la edad
escolar {33.3%). 16.6% en la edad de adolescente, 16.6% en el preescolar,
16.6% en lactante y 16.6% R.N. (Grdfica 5).

En 16.6% de los pacientes no hubo historia de traumatismo cranecencefdlico, el

66.6% con antecedente de traumatismo craneoencefdiico, 16.6% tuvieron

infeccion de vias respiratorias (Grdfica 6). El tiempo de inicio de la sintomatologia
fué de 12 nrs. hasia los 4 dias con una rnedia de 39 hrs. Los signos v sintomas
encontrados en orden de frecuencia fueron 66.6% vémito, 66.6%

cetalea,
33.3% crisis convulsivas, 33.3%

hematorma sitio del taumatismo. 33.3%
hemiparesia corporal izquierda, 16.6% nistagmus, 16.6% nausea (Grafica 7). El
33.3% presentod inhibidor en el momento de ta HIC.

La incidencia de sangrado en el SNC fue 49.8% intraparenquimatosa,

33.3% subaracnoidea y 16.6% subdural (Tabla 2). Elinicio de terapia substitutiva




fue desde el inicio del frauma o la sintomatologia hasta jos 14 dias con una

media de 9.6 dias. ademds recibiéron tatamiento para edema cerebral

(Dexametasong, furosemide). Un paciente con presencia de inhibidores dado
que continuaba con sangrado requird 15 sesiones de plasmaferesis y drenaje

quirirgico en 2 ocasiones.
Las secuelas neuroldgicas fuerorn 33.3% hemiparesia corporal izquierda, 33.3%
16.6% hiperquinecia. No se

no presentaron secueias, 16.6% crisis convulsivas,

observo mornalidad (Grafica 8) .



DISCUSION

En el prasente estudio se corroboraron Ios hallazgos encontrados por oiros
autores quienes reportan una frecuencia de la hemofilia A o razén de 5.3 por 1
caso de hemofiia B y en nuestro estudio Ia frecuencia es de 5.8% del tipo A por
1 caso de hemofilia B (2). La incidencia giobal varia de 2.2 a 7.8% siendo mayor

en los casos de hemofilia B (). nuestro estudio reporta incidencia del 8%

predominando tipo A,

La media de edad de la poblacidon estudiada es de 4.6 anos similar a la
reportada (1.12) .

El riesgo de desarrollar HIC después de un traumatismo cranecencefdlico

es de 21% mayor a la mencionaca por Dietricn quees de 2 a 13% se observd
que la principal causa de sangrado intracraneal fué secundario g traurmatismo

craneoencefdlico igual a la encontrada por Eyster.(1)

Los pacientes hemofilicos con HIC presentaron sintcmas y'signos de 12

horas a 4 dias no hubo diferencia de io informado por la literatura. (1.12.17)

Los signos y sintormas encontrados fueron los mismos que reflere Eysfev.y E

Martinowitz cefalea, vomito, crisis convuisivas, hemiparesia.

En nuestro estudio observamos que el 33.3% de los pacientes con

HIC presentaron inhibidores es menor a ias investigaciones que informan una

frecuencia 4 veces mayor cuando hay inhibidores. (14.15)



£l manejo de Ia terapia de reemplazo en nuestro pacientes fué idéntico a

lo reportado en Eyster. (1)
Los secuslas neurolégicas a largo plazo se estimaron en 66.6% mayor a lo

mencionado en Martinowitz. (12)
La mortalidad fueé nula a comparacion de lo reportado por Eyster, Kiney vy

Martinowitz (1.14.12)



CONCLUSION

LA HEMORRAGIA INTRACRANEANA ES LA COMPLICACION MAS
IMPORTANTE 'EN EL PACIENTE HEMOFILICO. LA INCIDENCIA DE HIC EN
NUESTRO ESTUDIO ES SIMILAR A LA REPORTADA, LLAMA LA ATENCION QUE EN

NUESTRA SERIE NO HUBO MORTALIDAD, PROBABLEMENTE A LA INSTITUCIONM

PRONTA DE LA TERAPIA SUBSTITUTIVA, POR LO TANTO ES DE SUMA RELEVANCIA
UNA TERAPIA DE REEMPLAZO INMEDIATA EN LOS PACIENTES HEMOFILICOS QUE
SE SOSPECHE HIC O POSTERIOR A ALGUN TRAUMATISMO, PARA PREVENIR LA
MUERTE Y MINIMIZAR tAS SECUELAS MNEUROLOGICAS. ASI MISMO ES
NECESARIO ESTABLECER LA LOCALIZACION, EXTENSION DEL SANGRADO PARA
DETERMINAR LA DURACION E INTENSIDAD DEL FACTOR DE hEEMPLAZO Y

TRATAMIENTO QUIRURGICO.
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TABLA 1

Distribucion de Pacientes Hemofilicos de acuerdo a la Severidad.

Tipo_ Hemofilia A 1 Hemotilla B
Severgad Leve | Modletada | Severg % Leve | Moderada { Severa %
Sin
Hermornagia
Infracraneana| 20 20 19 78.6 3 2 5 13.3
Con
Hemonagia
inttacraneana 1 1 3 6.6 [s] o) 1 1.3




Pacientes Hemofilicos con Hemornragia
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GRAFICA 3
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Distribucién de los Pacientes de acuerdo al tipo de
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GRAFICA S

Grupo Etario de Pacientes Hemolilicos con HIC
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GRAFICA 6

Etiologia de la HIC en pacientes Hemofilicos
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GRAFICA 7

Signos v Sintomas en pacientes Hemofilicos con HIC
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GRAFICA 8

Secuelas Newoldgicas en pacientes
Hemofilicos con HIC

33.30% 33.30% —
fs'ill“li I ““(f’!ll!"'l - mz
llflmﬁl - l} il MIII'NINIHIIN‘ ; ‘

ESTA jESIS M

SALR I F;



20

TABLA 2

PACIENTE | HEMOFILIA EDAD DE LA|HISTORIA OE DMWMJFIW DE’DRENME
I NO. _ HEMORRAGIA | TRAUMA HEMORRAGIA
1 A Moderada 9P meses NS USGIF POIENQUIMSICS O
2 A _Leve & anos Si TACC Subaracnokiea No
3 A Severa 13 anos Si TACC Subaracnoigeg st
4 A Severg 6 afos Ne TACC Subdurat No

frontoparnental

zquierda
S A Severia 1 semana Si USGTF Parenauimatcsa No
[ B Severa 2 anos si TACC Parenquimnatosa No

‘ subaracncigea




Paciente de 6 arnos con hemonagia subdural frontopariental izquierda,

1
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Paciente de 6 afios con hemorrragia subdural frontopariental izquierda.
@ dias despueés de haber iniciado terapia de reemplazo.
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