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RESUMEN

“Caracterizacion de la poblacion con hemofilia y enfermedad de von Willebrand congénitas

inscritos en la Fundacion Hemofilica Ecuatoriana, 2022

Introduccion: La hemofilia A (HA) y hemofilia B (HB) son trastornos de la hemostasia con
herencia ligada al cromosoma X donde hay deficiencia del factor VIII (FVIII) o factor 1X
(FIX) respectivamente, lo que provoca episodios de hemorragia prolongada y excesiva de
manera espontanea o por traumatismos, se ven afectados los hombres y sus hijas seran
portadoras. Alrededor de un tercio de los pacientes pueden presentar mutaciones
espontaneas o en el caso de las portadoras obligadas, es hereditario. Por otro lado, la
enfermedad de von Willebrand (EvW) se caracteriza por un defecto cuantitativo o cualitativo
del factor de von Willebrand disminuyendo su funcion o concentracién alterando el proceso
de hemostasia, donde la mayoria de los casos se da por herencia autosémica dominante y se

ven afectados tanto mujeres como hombres.

Metodologia: Se realizd un estudio descriptivo transversal mediante una encuesta
conformada por 28 preguntas sobre aspectos sociodemograficos y clinicos. Participaron 196
pacientes con hemofilia y 55 con EVW entre 1 a 65 afos inscritos en la FUNDHEC a nivel
nacional. Para la determinacién del nivel socioeconémico se aplico el método de Graffar-

Melendez con una seccidn de preguntas en la encuesta.

Resultados: El 35% pertenecia a la zona 9, el 43% recibe atencion médica en Quito, el 34%
de pacientes con hemofilia y el 22% con EVW no tiene antecedentes de la enfermedad, el
49% fue parte de la clase media baja. En hemofilia, el 84% tenia HA y el 16% HB. En EVW,
el 71% fue tipo 1, el 25% tipo 2 y el 4% tipo 3. El nimero y tipo de hemorragia mas frecuente
fue del a 4 y los moretones con facilidad en el 67%. El 75% no tenia ninguna comorbilidad.
El 51% tenia artrosis. EI 6% tenia el virus de la hepatitis C (VHC). El 64% tenian una
discapacidad fisica. EI 78% de los pacientes con hemofilia no tienen inhibidores. EI 70% de
hemofilia y el 40% de EvVW se encontraban en tratamiento. El 37% hacia visitas al médico

cada 3 meses.
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Conclusiones y Recomendaciones: El acceso a salud y tratamientos de los pacientes con
hemofilia y EVW requiere de grandes esfuerzos econémicos, disponibilidad de profesionales
de la salud y servicios complementarios que apoyen a un diagndstico y seguimiento éptimo
para el paciente. En Ecuador deberian existir centros especializados en hemofilia congénita
y enfermedad de von Willebrand que garanticen el acceso a médicos especializados y a los

servicios adecuados de laboratorio clinico

Palabras Clave: hemofilia A, hemofilia B, enfermedad de von Willebrand, factor V111,

factor 1X, inhibidores, diagnostico, tratamiento, comorbilidad, complicacion.
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ABSTRACT

"Characterization of the population with congenital hemophilia and von Willebrand disease

enrolled in the Ecuadorian Hemophilia Foundation, 2022"

Introduction: Hemophilia A (HA) and hemophilia B (HB) are disorders of hemostasis with
X-linked inheritance where there is deficiency of factor VIII (FVIII) or factor IX (FIX)
respectively, which causes episodes of prolonged and excessive bleeding spontaneously or
by trauma, males are affected, and their daughters will be carriers. About one third of
patients may have spontaneous mutations or in the case of obligate carriers, it is hereditary.
On the other hand, von Willebrand disease (VWD) is characterized by a quantitative or
qualitative defect of the von Willebrand factor decreasing its function or concentration
altering the process of hemostasis, where most cases are autosomal dominant and both

women and men are affected.

Methodology: A cross-sectional descriptive study was carried out by means of a survey
consisting of 28 questions on sociodemographic and clinical aspects. A total of 196 patients
with hemophilia and 55 with VWD between 1 and 65 years of age enrolled in FUNDHEC
at the national level participated. The Graffar-Melendez method was applied to determine

the socioeconomic level with a section of questions in the survey.

Results: Thirty-five percent belonged to zone 9 (DMQ), 43% receive medical care in Quito,
34% of patients with hemophilia and 22% with EVW have no history of the disease, 49%
were part of the lower middle class. In hemophilia, 84% had HA and 16% HB. In EVW, 71%
were type 1, 25% type 2 and 4% type 3. The most frequent number and type of hemorrhage
was 1 to 4 and bruising easily in 67%. Seventy-five percent had no comorbidity. Fifty-one
percent had osteoarthritis. 6% had HCV. 64% had a physical disability. 78% of hemopbhilia
patients had no inhibitors. 70% of hemophilia and 40% of EVW were on treatment. 37%

made doctor visits every 3 months.

Conclusions and Recommendations: Access to health and treatment for patients with
hemophilia and EVW requires great economic efforts, availability of health professionals

and complementary services that support optimal diagnosis and follow-up for the patient. In
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Ecuador there should be centers specialized in congenital hemophilia and von Willebrand
disease that guarantee access to specialized physicians and adequate clinical laboratory

services.

Keywords: hemophilia A, hemophilia B, von Willebrand's disease, factor VIII, factor 1X,
inhibitors, diagnosis, treatment, comorbidity, complication, comorbidities, factor VIII,
factor IX, factor IX inhibitors, diagnosis, treatment
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INTRODUCCION

La hemofilia congénita es una patologia genética recesiva ligada al cromosoma X. Se
dividen segun el déficit del factor de la coagulacion en tipo Ay B, su clinica esta compuesta
de episodios hemorragicos y sus complicaciones (Villegas et al., 2018). La hemofilia A
(HA), se produce cuando existe una disminucion o ausencia del factor VIII (FVIII) y la
hemofilia B (HB) por un déficit o ausencia del factor IX (FIX). En la mayor parte de la
hemofilia, los varones son los que heredan y muestran el trastorno, mientras que las
portadoras son las mujeres; sin embargo, pueden presentar sintomas leves. Cuando una
mujer portadora tiene hijos existe la probabilidad del 50% de que sus hijos manifiesten el
trastorno y el otro 50% que sus hijas sean portadoras. En el caso de que el hemofilico sea el
padre y la madre sea sana, la probabilidad de que los hijos sean sanos es del 100% mientras
que el 100% de las hijas son portadoras de la enfermedad. (Moraleda, 2017)

Por otra parte, en el caso de que madre sea portadora y el padre hemofilico, el 50% de
los hijos podrian ser hemofilicos y el 100% de las hijas pueden ser portadoras. Cabe recalcar
que el 30% de los enfermos no tienen antecedentes familiares en relacion a la hemofilia. Por
ultimo, el diagnostico se realiza de manera detallada desde la historia clinica del paciente
hasta pruebas de coagulacion que ayuden en el diagnéstico de la hemofilia, ya sea, por
ausencia o disminucion de los factores VIII o IX. (Moraleda, 2017)

La enfermedad de von Willebrand (EVW) es una patologia hereditaria, ligada al
cromosoma 12, ocasionada por el déficit cuantitativo o funcional del factor von Willebrand
(FVYW). Causa afectaciones a mujeres y hombres por igual, sin embargo, en las mujeres
existen riesgos de complicaciones de hemorragia debido a eventos obstétricos y su ciclo

menstrual. (Chavira et al., 2021)

La severidad del sangrado en la EVW depende de la fisiopatologia de la enfermedad, por
lo cual, se ha establecido 3 tipos; el tipo 1y 3 se deben a la deficiencia cuantitativa de FvW
y el tipo 2 se caracteriza por un defecto estructural del FvW, ademas, en este tipo existen
subtipos; el 2A es el mas comun (Swami y Kaur, 2017). Respecto a su sintomatologia

incluyen hemorragias que en los casos graves puede llegar a existir en articulaciones y



musculos. Por ultimo, en el diagnostico se debe considerar la historia familiar y personal del
paciente, pruebas de laboratorio basicas sea de FVIII, IX'y de FvW. (Swami y Kaur, 2017)



CAPITULO |

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En Ecuador, el numero de casos registrados en el afio 2019 fue de 814 pacientes con
coagulopatias congeénitas; 599 diagnosticados con HA, 78 pacientes con HB, 116 con EVW;
21 pacientes con hemofilia fueron reportados con desarrollo de inhibidores durante el afio
2019 (Ministerio de Salud Publica, 2020). En tal sentido, al ser patologias cronicas e
infrecuentes con diagnostico lento, muchos pacientes no han logrado ser diagnosticados
oportunamente por el desconocimiento en la poblacion a nivel nacional, y a su vez son poco
abordadas y estudiadas (Ministerio de Salud Publica, 2016).

La Fundacion Hemofilica Ecuatoriana (FUNDHEC) se encarga de mantener y mejorar
los cuidados de los pacientes con hemofilia y otras coagulopatias con el objetivo de que los
pacientes tengan una mejor calidad de vida. La fundacion ha registrado a la mayoria de los
pacientes con estas enfermedades en diferentes provincias como Pichincha, Santo Domingo,
Imbabura, Esmeraldas, Carchi, Napo, Sucumbios, Orellana, Guayas, Los Rios, Santa Elena,
Azuay, Cafiar, Morona Santiago, Loja, El Oro, Zamora Chinchipe, Cotopaxi, Tungurahua,
Chimborazo, Bolivar, Pastaza y Manabi (Fundacion Ecuatoriana de Hemofilia, 2015). Sin
embargo, se requiere informacion actualizada sobre la realidad que viven los pacientes y que

presentan estas coagulopatias.

En la actualidad, el pais cuenta con establecimientos de salud ubicados en varias
provincias y a su vez cuentan con equipos multidisciplinarios conformados por médicos
internistas, enfermeros, odontélogos, traumat6logos, rehabilitadores, farmacéuticos y
trabajadores sociales para la atencion de estos pacientes (Ministerio de Salud Publica,
2016). Uno de los desafios para brindar atencion a pacientes que presentan estas
coagulopatias es el subdiagnostico por la falta de conocimiento, infraestructura, reactivos

adecuados, tratamientos aplazados (Stonebraker et al., 2020).

Del mismo modo se debe mencionar la importancia que tiene en la calidad de vida del
paciente, la terapia que recibe, la cual se realiza con concentrados de factor plasmatico o

recombinante liofilizado adquiridos a elevados costos en comparacion a otras afecciones



(Ministerio de Salud Pablica, 2016; Phalen y Philip, 2017). El Ministerio de Salud Pablica
(MSP) cuenta con una planificacion anual que incluye la adquisicién, distribucion y
monitoreo continuo de los factores de la coagulacion para tratamiento de los pacientes que
acuden a 17 establecimientos de la cartera de estado a nivel nacional e incluyena 13
provincias, sin embargo, es importante conocer si los pacientes llevan a cabo de manera
correcta el tratamiento o si alguno de ellos ha dejado de tenerlo por diversas causas, Si
reciben las dosis adecuadas con la calidad del producto que requiere debido a que son
indicadores de la calidad de vida del paciente (Ministerio de Salud Publica, 2020). Entre los
afios 2017 al 2020, el MSP adquirié factores de coagulacién equivalentes a $ 48 482 386,
sin embargo, es importante mencionar la necesidad de destinar una mayor cantidad
que asegure la adquisicién de suministros de calidad en relacion al tratamiento y su
disponibilidad en las unidades de salud (Ministerio de Salud Publica, 2020), ademas el
tratamiento se ha visto limitado debido a la prioridad en enfermedades mas comunes o
emergentes como ha resultado con la pandemia por COVID 19, destinando rubros menores
a enfermedades raras como lo son las coagulopatias (Stonebraker et al., 2020). Se espera
que, con la profilaxis, en el caso de los nifios, no presenten discapacidad cuando sean adultos
como la presentan en la actualidad muchos de los pacientes de la fundacion y se logre una
mejor calidad de vida (Stonebraker et al., 2020).

Al tomar en consideracion la importancia del diagnostico temprano para eleccion de la
terapia mas adecuada, se conoce que en la ciudad de Quito los hospitales referentes para
hemofilia y EVW con laboratorios son el Hospital de Especialidades Carlos Andrade
Marin (HCAM), Hospital de Especialidades Eugenio Espejo (HEE) y el Hospital Pediatrico
Baca Ortiz (HPBO), en otras provincias como Guayas y Azuay existen hospitales publicos
que reciben pacientes con estos trastornos pero no disponen de infraestructura completa con
equipos y capacitacion de personal para realizar las pruebas para estas patologias, es por esta
razon que se deben trasladar a otras provincias para realizar las pruebas que ayuden al
diagnostico y tratamiento. Existen ocasiones que, por situaciones criticas, se requiere un
acceso rapido tanto a medicamentos como a tratamientos emergentes, casos de pacientes con
inhibidores y complicaciones agudas graves como los diferentes tipos de hemorragia que se
pueden presentar, en especial la hemorragia intracraneal y traumatismos internos en donde

la atencion especializada es minima, lo que conduce a la muerte (Srivastava et al., 2020).



Por otra parte, las pruebas para la determinacion del nivel de factor deficiente e
identificacion de inhibidores son necesarias para el diagnodstico y tratamiento de estas
coagulopatias (Martinez, L. et al., 2018). En paises de bajos ingresos e ingresos medianos
bajos, la gravedad de la enfermedad es desconocida en un 26% de los pacientes (Stonebraker
et al.,, 2020) y en el caso de los inhibidores, se describen como una de las mayores
complicaciones de los pacientes con hemofilia; son aloanticuerpos contra el factor de la
coagulacién que ha sido administrado y el paciente al presentar estos anticuerpos no tiene
respuesta a la terapia, lo que influye negativamente en su calidad de vida debido al riesgo
de mortalidad por hemorragias graves (MSP, 2020), a su vez esta complicacién no
siempre es detectada oportunamente porque las pruebas para identificar inhibidores son
limitadas y la importancia en su identificacion radica en la baja respuesta al tratamiento

habitual de la enfermedad cuando estan presentes (Stonebraker et al., 2020).

Las pruebas moleculares incluyen la amplificacion del gen FVIII o FIX por reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR) y la deteccion de mutaciones mediante secuenciacion de
ADN siendo util para el consejo genético que se le brinda a la familia por parte del médico,
pronostico de individuos con un caso (Unico miembro afectado dentro de la familia), riesgo
de desarrollo de inhibidores, identificacion de portadoras y permitir establecer una
correlacion entre genotipo y fenotipo hemorrégico, sin embargo, el pais no cuenta con este
tipo de pruebas (Zafra et al., 2020). Para la EVW, los estudios moleculares permiten
caracterizar las variantes genéticas de la enfermedad y su gravedad como el caso de la EvVW
tipo 2 y 3 (Castaman & Linari, 2017).

Por lo antes mencionado, se plante6 la siguiente pregunta de investigacion: ¢Cual es la
caracterizacion de la poblacién con hemofilia y enfermedad de von Willebrand congénita
inscritos en la FUNDHEC, 2022?



1.2 JUSTIFICACION

La HA, HB y la EVW son alteraciones hereditarias o adquiridas de la hemostasia que en
Ecuador forman parte de las enfermedades raras o huérfanas que se caracterizan por ser
potencialmente mortales, de prevalencia baja, debilitantes a largo plazo y de complejidad
alta (Ley Orgénica de Salud, 2015). EI MSP menciona que el 90% de la poblacion con HA
y HB presentan manifestaciones tempranas con episodios de hemorragia, siendo los lugares
maés afectados, el muasculo, las articulaciones y el sistema nervioso central, incluso al no
existir un tratamiento adecuado puede darse como consecuencia la artropatia hemofilica a
diferencia de la EVW que presenta afectaciones que predominan en las mucosas (Ministerio
de Salud Publica del Ecuador y Sistema Nacional de Salud, 2016). Por medio de estas
afectaciones se logra comprender que las patologias no solo dependen del manejo
farmacoldgico, sino que se debe considerar las necesidades clinico-social de los pacientes
con el objetivo de prevenir y brindar tratamiento adecuado ante las manifestaciones clinicas

que se presentan como causa de los sangrados constantes que inician a edad temprana.

Segun las cifras de la Federacion Mundial de Hemofilia (FMH), existen alrededor de 208
000 pacientes entre HA y HB, y alrededor de 78 547 pacientes con EVW en todo el mundo
(Federacion Mundial de la Hemofilia, 2018). Se estima que la prevalencia de la hemofilia
es de 1 por cada 10 000 nacidos vivos y corresponde al 80-85% de casos en la HA méas que
en la HB que corresponde al 30-45%, pero en paises desarrollados estos valores ascienden
por la mayor capacidad de diagnostico en el laboratorio de pacientes con estas patologias
(Mehta y Reddy, 2021), en cuanto a la EvW, la prevalencia es del 1% de casos lo que
significa que 1 de cada 1000 habitantes presentan la enfermedad; en el caso de las mujeres
diagnosticadas con antecedentes de sangrados prolongados la prevalencia es de 5-20%
(Borbor, 2021). En Ecuador, el HCAM en el afio 2019 evalud a 144 pacientes atendidos en
el area de odontologia entre las edades de 23 a 88 afios de los cuales se detectaron con HA
(62,0%), HB (6,0%) y EVW (28,0%) (Chiriboga et al., 2019). Un estudio de diagnostico y
terapéutico de la hemofilia en Colombia report6 2 059 pacientes con diagnostico de
coagulopatias y se obtuvo como resultado 1 705 pacientes con HA y 345 con HB (L.
Martinez et al., 2018).



A partir de los datos expuestos sobre estos trastornos, en Ecuador no existen muchas
investigaciones, tampoco cifras exactas acerca de la cantidad de pacientes con hemofilia y
EVW, a pesar de que sus consecuencias son significativas, al originar un impacto alto en la
calidad de vida, principalmente asociado a las manifestaciones clinicas, inclusive existen
pacientes que no han sido diagnosticados, debido a la falta de informacion de estas
patologias, por lo tanto, un inadecuado tratamiento. En la actualidad, hay escasez de
informacidn acerca de estas coagulopatias en nuestro pais, de tal forma que se desconoce las
caracteristicas que posee esta poblacion por lo que se considera importante realizar un
estudio para conocer las caracteristicas clinicas y sociodemogréaficas de este grupo
vulnerable (Ministerio de Salud Pablica del Ecuador y Sistema Nacional de Salud, 2016).

Por lo antes mencionado, la finalidad de este estudio sera brindar informacion sobre
estas patologias antes mencionadas mediante la aplicacién de una encuesta con preguntas
respecto al diagnostico, asistencia médica y tratamiento, ademas del impacto que afecta la

calidad de vida en estos pacientes.

Por ultimo, mediante la encuesta se obtendra informacion actualizada que permita a la
FUNDHEC y a los profesionales de la salud interesados en los pacientes, conocer cuéles son
las necesidades y las complicaciones de salud que los aquejan principalmente. Esta
investigacion sera un aporte a investigaciones futuras que permita actualizar el nimero de
personas con estas coagulopatias, mejorar la tecnologia en el diagndstico de la enfermedad,

por lo tanto, mejorar su calidad de vida.

1.3 OBJETIVOS

1.3.1 Objetivo General

Caracterizar a la poblacion con hemofilia A, hemofilia B y enfermedad de von
Willebrand congénitas inscritos en la FUNDHEC, 2022.



1.3.2 Obijetivos Especificos

Describir el perfil sociodemogréafico de los pacientes con hemofilia y EVW congénitas
inscritos en la FUNDHEC.

Describir los tipos de sangrado més frecuentes en pacientes con hemofilia y EvW

congeénitas.

Describir las comorbilidades y complicaciones més frecuentes en los pacientes con
hemofilia y EVW congénitas inscritos en la FUNDHEC.

Enumerar las principales pruebas que el paciente identifica para el diagnostico y

seguimiento de la hemofilia y EVW congénitas.

Identificar el tipo de tratamiento recibido por el paciente con hemofilia y EvW

congeénitas.



CAPITULO I1
MARCO TEORICO Y CONCEPTUAL

2.1 Antecedentes

Los pacientes con trastornos hemorragicos congénitos causados por deficiencia de algun
factor de la coagulacion como la hemofilia y la enfermedad de von Willebrand experimentan
distintos grados de hemorragia a lo largo de su vida. Los sangrados pueden ocurrir en las
articulaciones, tejidos blandos y en los musculos, presentan sintomas a corto y largo plazo
(Skinner et al., 2018).

El MSP del Ecuador en el afio 2016 realiz6 una guia “Diagndstico y tratamiento de la
hemofilia congénita” la cual se basa en las guias para el tratamiento de la hemofilia
elaboradas por la FMH con el objetivo de ofrecer recomendaciones clinicas a los
profesionales de salud en los diferentes niveles de atencion y lograr una estandarizacion en
el diagnostico y tratamiento de la hemofilia (Ministerio de Salud Publica, 2016). Un estudio
descriptivo y transversal elaborado por Mardones et al. (2017) determind la frecuencia de
los inhibidores de FVIII o FIX en pacientes con hemofilia que reciben tratamiento con
concentrados de FVIII o FIX, recalcando la importancia en la deteccion temprana de
inhibidores para mejorar, en especial los inhibidores de alta respuesta, debido a que
disminuyen la calidad de vida del paciente y representa un impacto econémico alto. Otro de
los estudios fue realizado en el Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin, fue un
estudio observacional, descriptivo y transversal se determind el perfil demografico y
epidemioldgico de los pacientes con HA, HB y EVW del area de estomatologia enfocado en
la prevencion y educacion de los pacientes con estas coagulopatias para evitar problemas
bucales (Chiriboga et al., 2019).

En el afio de 1990, se estimo que alrededor del 80% de pacientes con hemofilia recibieron
poco 0 ninguna atencion, sin embargo, esta estimacion no proviene de una informacion
demogréafica mundial (Stonebraker et al., 2020). La FMH desarroll6 e implementé una
encuesta estandarizada desde 1999 hasta el 2020, el informe de la encuesta en el tltimo afio
incluyé 120 paises con el fin de recopilar datos demograficos y de tratamiento, que

permitieron comprender la vida diaria del paciente con hemofilia y de otros trastornos



hemorragicos y utilizar dicha informacion para la planificacion y el desarrollo de programas
de salud (World Federation of Hemophilia, 2021).

El estudio de viabilidad realizado por Skinner et al. denominado “Proyecto de resultados,
cargas Yy experiencias reportados por el paciente” fue un cuestionario estandarizado en 18
paises con pacientes que tenian HA, HB y EVW, tuvo como finalidad recopilar e interpretar
datos relevantes para apoyar a la implementacion de la atencién éptima del paciente,
compuesto por secciones en las que se incluyeron datos demograficos, problemas de salud
en general, problemas de salud relacionados a la enfermedad y la calidad de vida. Los
resultados del estudio reflejaron la importancia de recopilar informacion brindada por los
pacientes en un entorno real debido a que tienen perspectivas Unicas, y a su vez, consideran
los problemas de manera diferente a lo que percibe el médico, cientificos, fabricantes de
concentrados o contribuyentes, ademas, los pacientes aportan con datos creibles para la toma
de decisiones basadas en la evidencia. (Skinner et al., 2018)

Las hemorragias que presentan los pacientes con hemofilia ocasionan una complicacion
progresiva de las articulaciones y los musculos, repercutiendo en las actividades diarias que
realizan los pacientes. Un paciente para su tratamiento requiere alrededor de 15000 euros
por mes, cifra que puede aumentar cuando aparecen inhibidores (Riva et al., 2010). un
estudio elaborado por Riva et al. (2010) mencionan que los resultados informados por el
paciente mediante cuestionarios especificos para la enfermedad son importantes porque
reflejan su experiencia y evalGan el impacto de la enfermedad, el valor de los tratamientos
desde la perspectiva del paciente, recomiendan estrategias y mejoras en la atencion. Asi
mismo estos estudios incluyeron el estado de salud del paciente, calidad de vida actual, la
satisfaccion al tratamiento, en especial, su adherencia y voluntad para continuar con el

tratamiento, y evaluacion de la realizacion de actividades diarias. (Riva et al., 2010)

En relacion al tratamiento de la hemofilia este se enfoca en la sustitucion del factor
deficiente ya sea con concentrados de factor recombinante o concentrados de factor derivado
del plasma, considerando la gravedad de la enfermedad, edad del paciente, hemartrosis y la
presencia de inhibidores, con el fin de preservar las articulaciones a largo plazo. El estudio
transversal realizado en Brasil, (2019) profundizé la correlacion entre la calidad de vida y la
existencia de comorbilidades, la gravedad de la hemofilia y los resultados serolégicos
infecciosos como otro indicador de comorbilidad que afecta de manera importante la calidad
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de vida del paciente (Trindade et al., 2019). En el caso de la hemofilia, la preocupacion de
la presencia de hemorragias son factores que limitan la actividad fisica diaria, ademas del
desarrollo de artropatias, necesidad de procedimientos ortopédicos y enfermedades

infecciosas transmitidas por sangre al momento de las transfusiones. (Trindade et al., 2019)

En algunos paises de Europa Central: Croacia, Republica Checa, Eslovenia, Eslovaquia,
Bulgaria y Hungria, se realizo una encuesta transnacional que recalcé sobre las dificultades
en la vida diaria y preferencias para recibir informacion relacionada con la hemofilia
tratando de capacitar a las personas sobre esta coagulopatia. Las dificultades més frecuentes
en la vida cotidiana con hemofilia fueron los problemas de movilidad (41,8%), sangrado
inesperado (38,5%), dolor (35,4%) e incertidumbre sobre lo que pueden o no pueden hacer
en sus actividades diarias (25,0%). En su mayoria, los encuestados reflejaron estar bien o
muy bien informados sobre su enfermedad, sin embargo, solicitaban informacion adicional
sobre como vivir con hemofilia y los ultimos avances cientificos para una educacion
continua (Banchev et al., 2021). A medida que pasa el tiempo aumentan las expectativas de
los pacientes de vivir con menos secuelas por la enfermedad para lograr una vida con
funcionalidad que le otorgue independencia, tanto en la vida diaria como en la participacion
en ambitos familiares y sociales. (Fuenmayor et al., 2017)

En Colombia, un estudio realizado por Fuenmayor et al. (2017), reporté alrededor del
12% de pacientes con hemofilia desempleados en el afio 2017, esta cifra es menor que la
cifra encontrada en afios anteriores en relacion a la dificultad de insertarse laboralmente por
su condicion, sin embargo, es superior a la tasa de desempleo en general de Colombia que
es del 9,1%; ademas los mismos autores, en un estudio realizado en 60 pacientes
colombianos indican que la mayor complicacion es la artropatia hemofilica 71% de las
personas investigadas, seguida de las dislipidemias 27%, sobrepeso 20% y tabaquismo con
11,8%. Sin embargo, la aplicacion de un cuestionario validado en relacion a salud reportd
que la calidad de vida de estos pacientes es tan alta como la que tiene la poblacién
colombiana en general, a su vez se reitera la importancia en el tratamiento y la participacién
activa de cada paciente para una independencia funcional y un estilo de vida saludable. Es
importante iniciar la terapia de manera precoz para prevenir las hemorragias en los pacientes
con hemofilia moderada-grave minimizando el dafio que se pudiese causar en conjunto con

la rehabilitacién mediante el ejercicio continuo. (Fuenmayor et al., 2017)
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2.2 Aspectos sociales y demograficos de las coagulopatias congénitas

Desde que las personas nacen con hemofilia o EVW, la familia inicia el rol de cuidador,
el cual es muy exigente por ser una enfermedad de cuidados, vigilancia y de cambios en el
estilo de vida. En un ambito laboral, segin la gravedad de la enfermedad, los cuidados y
atencion que requieren los pacientes cuando son nifios va a ocasionar una limitacion en el
ejercicio laboral de los dos padres, lo que origina una disminucion en el ingreso economico
del hogar, ain mas cuando no han culminado sus estudios secundarios u otros que les
permita tener un mejor sueldo. A su vez, el paciente con discapacidad o dificultades
presentes por la enfermedad no siempre logra terminar en una institucion educativa,
generando dificultad para conseguir 0 mantener un empleo. La calidad de vida del paciente
con el paso de los afios muestra un gran impacto con el deterioro de su condicién fisica,
psicoldgico y social, ademas la funcionalidad familiar se ve afectada debido a la prioridad
en un solo integrante de la familia (Schwartz et al., 2017). Una de las mayores
preocupaciones es la presencia de hemorragias que son factores que limitan la actividad
fisica diaria, ademas del desarrollo de artropatias, necesidad de procedimientos ortopédicos
y enfermedades infecciosas transmitidas por la sangre al momento de las transfusiones.
(Fuenmayor et al., 2017; Trindade et al., 2019)

Los costos para recibir asistencia sanitaria han ido en crecimiento, tanto la hemofilia
como la EVW, estas representan una carga econdmica significativa para la persona con la
enfermedad, su familia y el sistema de salud del pais. Un ejemplo de esta situacion hace
referencia a los pacientes que residen en lugares distantes al establecimiento de salud en el
gue realizan el seguimiento y tratamiento de su enfermedad lo que incurre en costos mas
altos en relacion con el transporte. A su vez, la pérdida de empleo o jornadas laborales no

permite solventar estas necesidades. (Keshavarz et al., 2020)

Los hospitales seleccionados para la atencién de los pacientes con coagulopatias son el
HCAM, HEE y HPBO estan centralizados en la ciudad de Quito, en otras provincias es
limitada la atencidn del paciente por falta de recursos. A su vez, el pais cuenta con equipos
multidisciplinarios conformados por médicos internistas, enfermeros, odontdlogos,

traumatdlogos, rehabilitadores, farmacéuticos y trabajadores sociales para su atencion, el
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cual implica un esfuerzo en equipo centralizados en Quito (Ministerio de Salud Publica,
2016). EI MSP destina rubros econdmicos de alrededor de 4 millones de dolares al afio para
el tratamiento de estas coagulopatias, asi como la profilaxis que es gratuita para los pacientes
en los diferentes hospitales mencionados, incluso se realizan controles de la enfermedad
adecuados por persona y por hospital con la finalidad de que todos tengan acceso al
tratamiento. Por ultimo, el MSP brinda el medicamento asistencial en el hogar que permite
al paciente con hemofilia aprender a infundirse la medicacion y utilizarla en diferentes
circunstancias de su vida diaria. En el caso del EVW, el acceso a la medicacion es muy
limitado porque existe un subregistro de estos pacientes y se compra medicacion solo en
casos excepcionales y de manera personalizada. (Ministerio de Salud Publica, 2020, 2021)

2.3 Hemofilia.

La hemofilia es una patologia genética que se caracteriza por ser recesiva congeénita
ligada al cromosoma X, afecta al 50% hombres y el 50% de las mujeres son portadoras
(Lambert et al., 2019). Su principal manifestacién clinica es la hemorragia causada por la
deficiencia o ausencia de los factores de coagulacion VIII en el caso de la hemofilia Ay IX
en la hemofilia B, pueden clasificarse segin su gravedad en leve (> 5-40 %), moderada (1-
5 %) y severa (< 1 %) (Martinez et al., 2018). Desde que las personas nacen con hemofilia,
los integrantes de la familia tan pronto se conoce el diagndéstico inician su rol de cuidadores,
el cual es muy exigente por ser una enfermedad de cuidados, vigilancia y cambios en el
estilo de vida de la familia. El cuidado que requieren los pacientes, en especial cuando son
nifios, no permite en la mayoria de casos que los dos padres trabajen, lo que en ocasiones
podria causar una disminucion en el ingreso econdmico del hogar, a su vez, el paciente con
discapacidad o dificultades no siempre logra una educacion completa, repercutiendo en
inconvenientes para conseguir o mantener un empleo, la disminucion en las interrelaciones
sociales, ademas afecta a la funcionalidad familiar dado que existe prioridad en un solo

integrante de la familia (Schwartz et al., 2017).

La hemofilia A, también denominada hemofilia clésica o deficiencia del factor VIII tiene
la caracteristica de ser un trastorno hereditario ocasionado por la falta del factor de la
coagulacién VIII, lo que genera que los pacientes que tienen esta patologia presenten un
cuadro repetitivo de hemorragias de diferente gravedad ocasionada de manera postraumatica
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0 espontanea en cualquier tejido u organo. Aproximadamente el 90% de los cuadros
hemorréagicos conllevan sangrado intraarticular que inicia en los primeros afios de vida que
al ser recurrente sin tratamiento o tratada de forma inadecuada puede ocasionar dafios al
cartilago articular que puede llevar a deformacion. Es ocasionada por las variantes en el gen

codificador del FVII1I de la coagulacion desde el nacimiento (Kloosterman et al., 2020).

En la actualidad existen aproximadamente 5480 variantes que son Unicas del gen FVIII.
La presencia de este tipo de hemofilia en las mujeres es muy rara, sin embargo, se han
definido casos de mujeres afectadas con historia familiar que tienen una madre portadora y
un padre enfermo (Kloosterman et al., 2020). Se considera que, ante la falta de diagndstico
y la poca disponibilidad de tratamiento puede conducir a la muerte a edad temprana, por

ello, la prevalencia es menor en paises con recursos limitados (Martinez et al., 2018).

La hemofilia B conocida como enfermedad de Christmas es producida por mutaciones
en el gen F9. En la actualidad existen alrededor de 1094 variantes Unicas del gen F9
(Kloosterman et al., 2020). Este trastorno afecta principalmente a varones, pero las mujeres
son portadoras con bajos niveles de actividad del FIX, el cuadro clinico se presenta como
una hemorragia prolongada recurrente, sobre todo hematomas en musculos, hemartrosis y
sangrado en tracto urinario y gastrointestinal. La hemorragia puede ser causada por
extraccion de dientes, cortes, traumatismos y cirugias (Kadhim et al., 2019). Ademas, los
sangrados se pueden dar internamente en las articulaciones o en los masculos causando la

destruccion de la articulacion con necesidad de tratamiento (Chu et al., 2018).

Por otra parte, el déficit del factor XI era conocida como hemofilia C o déficit congénito
del factor XI, sin embargo, al ser menos comun, presentar manifestaciones clinicas con leves
hemorragias y sobre todo poseer un patron hereditario autosémico recesivo ya no se
considera como hemofilia. (Mehta & Reddy, 2021)

2.4 Enfermedad de von Willebrand.

La EVW es un trastorno hereditario mas frecuente que la hemofilia, afecta por igual a
varones 0 mujeres, es causada por deficiencias cualitativas y cuantitativas en el FvW

(Sharma & Flood, 2017). El factor de von Willebrand es una glucoproteina que se caracteriza
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por participar en la hemostasia primaria y secundaria (Chapin, 2018). Los estudios
realizados por biologia molecular indican que la mutacion del gen del FvW altera la funcion
y cantidad del factor. De acuerdo con Sharmay Flood (2017) la EVW se clasifica en variantes
cuantitativas tipo 1 (déficit parcial del factor de von Willebrand) y 3 (déficit completa del
factor de von Willebrand) y variantes cualitativas tipo 2 dentro de esta Gltima clasificacion
existen cuatro grupos: 2A (adhesion plaquetaria defectuosa dependiente del FvW), 2B
(union plaquetaria espontanea), 2M (defectos en la union del ligando con multimeros

intactos) y 2N (defectos en la union del FVIII).

Las manifestaciones clinicas por lo general son menos intensas que en la hemofilia
congénita, se observa: menorragia, epistaxis, hematomas, sangrado oral, hemorragias
articulares, hemorragia luego de la extraccién dental, parto o cirugia y hemorragia en los
tejidos blandos (Borbor, 2021).

Estos episodios hemorragicos pueden ser clasificados segun su gravedad en grave y leve;
respecto al episodio grave puede ser controlado o prevenido mediante infusion de
concentrados de factores de la coagulacién por via intravenosa, en cuanto a los episodios
leves el tratamiento con desmopresina ayuda a elevar los niveles plasméticos del FVW y
puede ser administrada por via intravenosa o subcutanea, sin embargo, en Ecuador este

medicamento no es utilizado lo que limita el tratamiento a los pacientes con EVW.
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Figura 1.

Fisiopatologia de la coagulacion
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Nota. Adaptado de “Hemostasia: fisiologia y principales pruebas de exploraciéon’’ (p. 3), por Vayne,
C., Gruel, Y., & Pouplard, C., 2021, EMC - Tratado de Medicina, 25(1).

2.5 Diagndstico de laboratorio.

La identificacion correcta de un trastorno de la coagulacion requiere de la historia clinica
y el examen fisico cuidadoso antes de realizar las pruebas de laboratorio que permitan
caracterizar el defecto presente; la evaluacion clinica describira si la anomalia se encuentra
en los vasos sanguineos, las plaguetas o en el sistema de coagulacion y el examen fisico
permitird describir las caracteristicas del sangrado (Moraleda, 2017). Se deben realizar un
conjunto de pruebas para evaluar la hemostasia para lo cual se requieren muestras de sangre
venosa tomadas con un tubo que contenga un inhibidor de la coagulacién, citrato sodico al
3,2% en una proporcion 9:1 invirtiendo suavemente varias veces para asegurar su mezcla

con la sangre y segun la prueba a realizar se requiere plasma rico o pobre en plaquetas.
(Moraleda, 2017)
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2.5.1 Pruebas iniciales para hemofilia.

El diagndstico preciso de la hemofilia es esencial para el adecuado manejo de los
pacientes y depende de que los laboratorios sigan los protocolos y procedimientos correctos,
se requiere capacitacion y experiencia en pruebas de la hemostasia, uso de los equipos y
reactivos para garantizar la calidad de los resultados (Peyvandi et al., 2020). Una prueba
TTP con resultados prolongados en presencia de TP y recuento de plaquetas normales es
sugestivo para hemofilia. Si no se dispone pruebas para identificar un factor se pueden usar
ensayos de mezcla 1:1 de plasma normal y plasma deficiente de FVIII o FIX del paciente

para poder distinguir entre HA y HB (Vayne et al., 2021). Las pruebas iniciales son:

Tiempo de protrombina (TP)

El TP es una prueba util para descartar alguna anomalia en la via extrinseca y solamente
es una guia de descarte. Se afiade plasma, tromboplastina tisular y iones calcio, se registra
el tiempo que transcurre para formarse el codgulo. Esta prueba no descarta hemofilia,
tampoco EVW, pero es considerada como prueba obligatoria en las pruebas basicas para

descartar otro tipo de coagulopatia. (Moraleda, 2017)

Tiempo de tromboplastina parcial activada (TTP)

Prueba util para identificar y evaluar la deficiencia de los factores de la via intrinseca
(factores XII, X1, IX 'y VIII). Se afiaden plasma, fosfolipidos como la cefalina y activadores
como el caolin, acido eldgico o silice, por ultimo, se afiade el calcio y se registra el tiempo
que trascurre hasta la formacion del codgulo. Esta prueba es muy sensible a la deficiencia
de factores VII1y IX, por lo que la hace util para descartar la HA o HB. El valor normal esta
entre los 25 a 35 segundos, pero cada laboratorio establece rangos de referencia (Moraleda,
2017)

Prueba de mezcla

Esta prueba es util e importante cuando una muestra presenta un TTP prolongado, se
realiza mezclando el plasma problema del paciente con el plasma normal, y se vuelve a
realizar la determinacion de TTP , el resultado deberia acortarse al menos el 50% para
determinar que la muestra presenta deficiencia de un factor de la coagulacion, por el

contrario si no existe correccion podria sospecharse de la presencia de un inhibidor
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adquirido, en ambos casos hay la necesidad de pruebas adicionales como la determinacion
de factores de la coagulacion sea FVIII o FIX y para detectar el inhibidor se puede realizar
la prueba Bethesda o la prueba modificada de Nijmegen, para clasificarlo como espontaneo

o0 determinante de tiempo. (Mansouritorghabeh, 2015)

2.5.2 Pruebas para el diagnostico de hemofilia.

Prueba de factor VIl y IX

La medicion de la actividad de FVIII o FIX en el plasma es de utilidad para el
diagnostico, conocer la severidad de la enfermedad y dar seguimiento al paciente respecto a
su tratamiento. Existen métodos coagulométricos que se basan en el uso de un plasma con
factor conocido con un plasma deficiente de factor y la prueba de TTP; y métodos
cromogénicos, en los que se puede cuantificar la actividad del factor mediante el uso de un
sustrato, sin embargo, son usados con menos frecuencia y sus limitaciones e interferencias
son menores que los métodos coagulométricos (Marlar et al., 2020). Se determina el
porcentaje la actividad de coagulacion del factor VI y 1X, el valor normal oscila entre 50%
y 150% (Martinuzzo, 2017).

2.5.2.1 Prueba de inhibidores.

Los inhibidores son anticuerpos neutralizantes con predominio en la clase IgG (anti-
FVIII o anti-FIX) que se desarrollan después de administrarse concentrados de factor y se
adhieren al FVIII o FIX neutralizando su funcién que permite detener una hemorragia
(Carcao y Goudemand, 2018). Los inhibidores se pueden medir mediante pruebas antigeno-
anticuerpo por ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas (ELISA) o mediante evaluacion
funcional con la prueba Bethesda (Miller, 2018). Se pueden clasificar en inhibidores de baja
respuesta (< 5 UB/ml) e inhibidores de alta respuesta (> 5 BU) la terapia es diferente
dependiendo el caso. En pacientes con HA e inhibidores de alta respuesta pueden llegar a
tener una caida en el titulo de inhibidores si no hay exposicion al concentrado de factor, pero
desarrollaran una fuerte reaccion anamnésica al concentrado de FVIII con el aumento del
titulo del inhibidor si a futuro se vuelve a dar una exposicion a dicho factor, por otro lado,
en el caso de pacientes con inhibidores de baja respuesta puede o no haber aumento del
titulo. (Carcao & Goudemand, 2018)
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2.5.3 Pruebas utilizadas en el diagndstico de la enfermedad de von Willebrand.

La evaluacidn inicial requiere una combinacion de pruebas. EI hemogramay los tiempos
de coagulacion son fundamentales. En EvVW, el hemograma se encuentra normal, sin
embargo, hay excepciones cuando hay grandes periodos de sangrado donde pueden
presentar anemia, ademas en EVW tipo 2B puede existir trombocitopenia leve. EI TP es
normal y el TTP puede prolongarse o no dependiendo la concentracion de FVIII (Laffan et

al., 2021). Entre las pruebas mas utilizadas en la EVW son:

PFA-100 (Platelet Function Analizer-100/200)

Es una prueba sensible y especifica donde una muestra de sangre con citrato pasa por
una abertura que esta recubierta con agonistas plaquetarios como colageno, difosfato de
adenosina o epinefrinay se mide el tiempo que trascurre en cerrarse después de la agregacion
plaquetaria. En EVW tipo 2N es normal y en los demaés tipos esta prolongado (Nguyen et al.,
2016). El sistema de PFA-100 es el modelo original que con el pasar de los afios se actualizd
a PFA-200 el cual se diferencia por la gestion electronica pero el mecanismo sigue siendo

el mismo (Favaloro, 2017).

Actividad coagulante del Factor VIII (FVIII:C)

Se realiza en un analisis inicial porque el FVW es una proteina portadora de FVIII. En
condicion normal fisioldgica la relacion FVIII/FYW:Ag es alrededor de 1. En EVW tipo 3
los valores son bajos (1 al 5%) y en EvW tipo 1 o 2 el FVIII es normal o ligeramente
disminuido (Sharma & Flood, 2017).

Antigeno Factor de von Willebrad (FVW:Ag)

La prueba de FvW:Ag permite cuantificar la cantidad de proteina del FvW presente en
el plasma, es util para el control y para la determinacion del tipo de EVW, pero se limita a
evaluar la presencia de FvW pero no indica su actividad (Laffan et al., 2021). En la EVW
tipo 3, FVYW:Ag no se detecta la proteina o es muy bajo, en la EVW tipo 1 se encuentra

disminuido y en la EVW tipo 2 se encuentra bajo o normal (Sharmay Flood, 2017).
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Actividad del cofactor de ristocetina de FVW (FvW:RCo)

Prueba usada cominmente para evaluar la capacidad del FVW para unirse a GPIba. Este
método mide la funcion de FYW y se basa en la propiedad del antibiotico ristocetina para
adherirse a las plaquetas en presencia de FvW. La actividad normal de FvW es de 50 a 150%
(50 a 150 Ul/dL) (Laffan et al., 2021).

2.6 Complicaciones y comorbilidades

Las complicaciones surgen como eventos adversos a causa de la enfermedad, en el caso
de las personas con hemofilia son los inhibidores y la artropatia hemofilica cronica de grado
I, 11, 11l o IV dependiendo del estado de la articulacion afectada, a su vez, conlleva a un
riesgo de fractura. Una complicacion infrecuente pero peligrosa es el pseudotumor
hemofilico debido a que se produce una lesidn en los tejidos blandos y puede llegar a
necrosarse (Ministerio de Salud Publica, 2016). Se han descrito varios casos en mujeres con
EVW que presentan un riesgo de hemorragia posparto aumentada, ademas el sangrado
menstrual abundante tanto en la hemofilia como EVW provoca cuadros de anemia por la
pérdida de sangre (Laffan et al., 2021). Otras de las complicaciones, se relacionan con la
transmision de enfermedades infecciosas por medio de la sangre como el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH), virus de la hepatitis B (VHB) y virus de la hepatitis C
(VHC) por medio de transfusiones sanguineas o de concentrados de factor de la coagulacién
plasmatico, sin embargo, en la actualidad con una adecuada inactivacion viral se ha

erradicado (Srivastava et al., 2020).

Las comorbilidades son condiciones médicas presentes al momento del diagnostico o
después de la enfermedad, sin embargo, en personas con hemofiliay EVW de edad avanzada
existen enfermedades relacionadas a su edad tales como la osteoporosis por una baja
densidad Osea, obesidad, hipertension arterial, diabetes mellitus, hipercolesterolemia,
enfermedades cardiovasculares como el sindrome coronario agudo (Srivastava et al., 2020).

Los problemas que enfrentan en el envejecimiento se describen en la Tabla 1.
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Tabla 1.

Problemas que enfrentan los pacientes con hemofilia y el envejecimiento.

La hemofilia como factor Problema general de

de riesgo envejecimiento

Relacionado con la

enfermedad

- Densidad mineral dsea
baja

- Hemorragia intracraneal

- Depresion

- Movilidad, destreza y
agudeza reducidas

Relacionado con el

tratamiento

- VIH

- Linfoma (secundario a
VIH)

- Insuficiencia hepética

- Carcinoma
hepatocelular

Unico en la hemofilia

Sangrado Enfermedad cardiovascular

Acrtropatia cronica Disfuncion cognitiva

Disminucion de la
capacidad de
autotratamiento

Acceso reducido a la
atencion de enfermeria
especializada

Nota. Adaptado por “Management of comorbidities in haemophilia’’ (p.38), por Kempton,

C. L., Makris, M., & Holme, P. A., 2021, Haemophilia, 27(S3).

Disfuncion sexual
Céancer

2.7 Tratamiento

2.7.1 Tratamiento de hemofilia congenita.

Profilaxis

Es el procedimiento con concentrado de factor para prevenir hemorragias y destruccién
de las articulaciones, el cual se realiza mediante infusion intravenosa. Este tratamiento no
revierte algun dafio articular que se haya producido con anterioridad, pero la frecuencia de
hemorragias es menor evitando o retardando la progresion a enfermedad articular, ademas

se deberia dar inicio a temprana edad para prevenir y evitar complicaciones
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musculoesqueléticas. La profilaxis puede realizarse en el hogar con la debida capacitacion
de los pacientes, familias y consentimiento del médico, la realizacion de actividades fisicas
y sociales resulta ser clave para una buena calidad de vida (Srivastava et al., 2020). Los

protocolos de profilaxis segun la FMH se describen en la Tabla 2.

Tabla 2.
Profilaxis convencional del factor para la hemofilia A y B definida segin cuando se inicia
la profilaxis
Profilaxis primaria Profilaxis continua regular iniciada en ausencia de
enfermedad articular documentada, determinada por el
examen fisico y / o estudios de imagenes, y antes de la
segunda hemorragia articular clinicamente evidente y 3 afios
de edad
Profilaxis secundaria Profilaxis continua regular iniciada después de 2 0 més
hemorragias articulares, pero antes de la aparicién de la
enfermedad articular; esto suele ser a los 3 0 més afios de
edad
Profilaxis terciaria Profilaxis continua regular iniciada después de la aparicion

de la enfermedad articular documentada. La profilaxis
terciaria se aplica tipicamente a la profilaxis iniciada en la
edad adulta
Nota: Adaptado de WFH Guidelines for the Management of Hemophilia, 3rd edition (p.74),
por Srivastava, A., Santagostino, E., Dougall, A., Kitchen, S., Sutherland, M., Pipe, S. W.,
... WFH Guidelines for the Management of Hemophilia panelists and co-authors, 2020,
Haemophilia : The Official Journal of the World Federation of Hemophilia, 26 Suppl 6(S6).

Terapia de reemplazo sin factor: Terapia de reemplazo no factorial autorizada para la
hemofilia A es el Emicizumab, dicho medicamento puede imitar la actividad del cofactor de

FVIIly se administra una vez a la semana 0 mas por via subcutanea. (Srivastava et al., 2020)

Tratamiento coadyuvante

Resultan Gtiles cuando hay limitaciones en la adquisicion de concentrados de factor de
coagulacién, sin embargo, no detienen el sangrado, pero pueden ser de gran ayuda para
controlar y reducir los sintomas de dolor e inflamacion. Se inmoviliza la zona lesionada para
protegerla, ademas el hielo reduce el dolor al usarlo durante 15 a 20 minutos y elevar una

articulacion afectada puede ayudar a disminuir el edema. También pueden llegar a ser
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eficaces ciertos farmacos antifibrinoliticos para hemorragias mucosas o procedimientos
dentales invasivos y el uso de inhibidores selectivos de COX-2 sirve para la inflamacion de

una articulacion después de una hemorragia aguda. (Srivastava et al., 2020)

Tratamiento en casa

El paciente puede adquirir habilidades y conocimientos para su cuidado propio,
manteniendo su condicion bajo control y minimizar de cierta manera los impactos negativos
en salud. El paciente debe ser capaz de reconocer un sangrado, tener habilidad de
autoinfusion, autocuidado relacionado a su nutricion, aptitud fisica, gestion de sus
medicamentos y el manejo del dolor, segin sea el caso, mediante el uso de analgésicos

permitidos. (Srivastava et al., 2020)

2.8 Marco conceptual

Factor de la coagulacion VIII: Proteina de 2332 aminoacidos que circula en complejo
junto con el factor de von Willebrand, al liberarse el FVIII, se activa y actia como cofactor

para la activacion del factor X (Miller, 2018).

Factor de la coagulacion IX: Proteasa dependiente de la vitamina K con una longitud
de 415 aminoacidos. Se convierte en factor 1X activado cuando se libera por el factor XI

activado o el factor tisular (Miller, 2018).

Factor de von Willebrand: es una glicoproteina multimérica que se origina en las
células endoteliales y megacariocitos, circula unida al FVI11y se libera después de una lesién

endotelial ayudando a la adhesion plaquetaria en el sitio de la lesién (Swami & Kaur, 2017).

Hemofilia A: Trastorno hemorragico recesivo congenito ligado al cromosoma X en el
que la sangre no se coagula de manera adecuada. Este tipo es causado por una falta o
disminucion de FVIII (Lambert et al., 2019).

Hemofilia B: Trastorno hemorragico recesivo congénito ligado al cromosoma X en el
que la sangre no se coagula de manera adecuada. Este tipo es causado por una falta o
disminucion de los niveles de FIX (Lambert et al., 2019).
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Hemofilia leve: Deficiencia del factor VIII o IX con actividad del 5 al 40 % (Ministerio
de Salud Pudblica, 2016).

Hemofilia moderada: Deficiencia del factor VIII o IX con niveles de actividad del 1 al
5 % (Ministerio de Salud Publica, 2016).

Hemofilia grave: Deficiencia del factor VIII o 1X con niveles por debajo del 1 % de
actividad (Ministerio de Salud Pdblica, 2016).

Enfermedad de von Willebrand: Trastorno hemorragico hereditario caracterizado por

un defecto cuantitativo o cualitativo del factor de von Willebrand (Sharma y Flood, 2017).

Inhibidor: Aloanticuerpos contra el FVIII o FIX que inhiben su funcién. Su presencia

hace que el tratamiento sea ineficaz (Carcao & Goudemand, 2018).

Tratamiento a demanda: Tratamiento que se administra cuando hay evidencia clinica

de una hemorragia (Srivastava et al., 2020).

Tratamiento profilactico: Procedimiento con concentrado de factor que se administra

por via intravenosa con el fin de prevenir hemorragias (Srivastava et al., 2020).

Calidad de vida: Constructo multidimensional que tiene en cuenta los aspectos fisicos,
emocionales, mentales, sociales y comportamentales del bienestar y del funcionamiento
(movilidad) del individuo, conforme son percibidos por él mismo o sus observadores

(Fuenmayor et al., 2017).

Enfermedades cardiovasculares: Grupo de desérdenes del corazén y vasos sanguineos
como la enfermedades cerebrovasculares, enfermedad cardiaca coronaria, cardiopatia
congeénita, enfermedad arterial periférica, enfermedad cardiaca reumatica, trombosis venosa

profunda y tromboembolismo pulmonar (Sanches et al., 2016).
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Trombosis: Formacién de un codgulo de sangre dentro de un vaso sanguineo (OKlu,
2017).

Osteoporosis: Enfermedad caracterizada por la disminucion y deterioro del tejido 0seo,

lo compromete la resistencia dsea y el aumento de fractura (Sozen et al., 2017).
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CAPITULO I11
MARCO METODOLOGICO

3.1 Tipo de estudio

La investigacion fue de tipo descriptivo transversal se determind las caracteristicas de la
poblacion con hemofilia congénita y enfermedad de von Willebrand, mediante la
recopilacion de datos a través de la aplicacidn de una encuesta por una sola vez, en el periodo
2022,

El universo fue conformado por 400 pacientes con hemofilia A, hemofilia B y 70 con
enfermedad de von Willebrand que se encuentran asistiendo postpandemia a la Fundacion
Hemofilica Ecuatoriana.

3.2 Zona en la que se realizard el estudio
En la Figura 2, se representa las zonas que tiene participacion la FUNDHEC segun lo

establecido por la Secretaria Nacional de Planificacion y Desarrollo del Ecuador
(SENPLADES).
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Figura 2.
Zona en las que tiene participacion la FUNDHEC

Estdn conformadas por
provincias vecinas. Existen
9 zonas de planificacién.

m Esmeraldas, Imbabura, Carchi,

Sucumbios.

Zona 2 Pichincha (excepto el cantén
Quito), Napo, Orellana.

Iona 3: Cotopaxi, Tungurahua, Chimb
Pastaza.

Zona 4: M bi, Santo Domingo de los
Tsachilas.

Zona 5: Santa Elena, Guayas (excepto
los cantones de Guayaquil, Sambo-
rondén y Durdn), Bolivar, Los Rios y
Galapagos.

Zona 6: Cafiar, Azuay, Morona Santiago.

Zona7: ELOro, Loja, Zamora Chinchipe.

Zona 8: Guayaquil, Samborondén y Durén.

Zona 9: Distrito Metropolitano de Quito.

Nota. Adaptado de “;Qué son las zonas, circuitos y distritos?’” (p.7), por Secretaria
Nacional de Planificacién y Desarrollo, 2012

3.3 Pablacion

La poblacién fue conformada por 400 pacientes con hemofilia A, hemofilia B 'y con 70

enfermedad de von Willebrand registrados en la Fundacion Hemofilica Ecuatoriana.

3.4 Muestra, tamafio muestral y muestreo

3.4.1 Muestra

La muestra estuvo conformada por 400 pacientes con hemofilia A, hemofilia B y 70
pacientes con enfermedad de von Willebrand de ambos géneros, en edades comprendidas

entre 1 a 65 afios, previa aceptacion del consentimiento o asentimiento informado.

3.4.2 Tamafio muestral

Para el calculo del tamafio muestral se utiliz6 la formula para poblacion finita, partiendo
de los 400 pacientes con hemofilia A, hemofilia B y 70 con enfermedad de von Willebrand

gue se encuentran asistiendo postpandemia a la Fundacion Hemofilica Ecuatoriana.
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a) Pacientes con hemofilia A y hemofilia B

N x ZZ x pxq
n =
d2x (N —1)+ Z2 x pxq

400 x 1.962 x 0.5x 0.5

= 0.052x (400 —1) + 1.962x0.5x05
n =196

n

Donde:

n: tamafio de la muestra

N: tamafio de la poblacion total

Z: nivel de confianza del 95% (1.96)

p: probabilidad de que suceda el evento (0.5); se utilizd esta probabilidad porque no
existe informacion actual de las patologias en estudio y porque proporcionard una muestra
lo suficientemente grande para alcanzar la confiabilidad.

g: probabilidad de que no suceda el evento

d: margen de error de muestra

b) Pacientes enfermedad de von Willebrand
Se realiz6 un muestreo no probabilistico por conveniencia con 70 pacientes con EVW
que aceptaron completar de manera voluntaria la encuesta y que cumplieron con los criterios

de inclusion, y criterios de exclusion.

3.4.3 Tipo de Muestreo

Se realizd un tipo de muestreo no probabilistico por conveniencia debido a que la
poblacién de estudio participd de manera voluntaria tanto de forma virtual en el caso de los
pacientes mayores de edad y presencial en los menores de edad con la finalidad de que todos
tengan la misma probabilidad de ser seleccionados para formar parte de la muestra de
estudio, la disponibilidad de la poblacion para formar parte de la investigacion y el acceso

de las investigadoras al lugar de estudio.
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3.4.3.1 Criterios de inclusion.

Pacientes con diagnostico de hemofilia A, hemofilia B y enfermedad de von Willebrand
registrados en la FUNDHEC.

Pacientes de cualquier sexo desde un afio hasta 65 afios.

Pacientes que acepten el consentimiento previo a la realizacion de la encuesta en linea.

Pacientes que acepten el asentimiento (menores de edad) previo a la realizacion de la
encuesta presencial.

Pacientes que tienen complicaciones y/o comorbilidades.

3.4.3.2 Criterios de exclusion.

Pacientes con hemofilia adquirida y enfermedad de von Willebrand adquirida.

Pacientes mayores de edad que no firmen el consentimiento.

Pacientes o representantes legales que no firmen el asentimiento en el caso de los
menores de edad.

Pacientes con discapacidad intelectual.
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3.4 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Definicion Tipo de Escala de

Instrumento de

Objetivo Variable Definicion conceptual . . S Dimension Indicador .
operacional Variable medicion medida
< L, . Mujer .
- , Condicion organica . o . Frecuencia
c Género - . g Sexo del paciente Cualitativa Nominal Hombre . Encuesta
o femenina masculina Prefiero no decirlo relativa (%)
3
‘g 1 a 6 afios
2 7 a 12 afios
@ 13 a 18 afios
£ 19 a 24 afios Estadistica
=y Tiempo de vida en afios 25 a 30 afios descriptiva
3 Edad transcurridos  hasta el Dato de edad en afios Cuantitativa  Discreta 31 a 36 afios Encuesta
% momento 37 a 42 afos Frecuencia
w 43 a 48 afios relativa (%)
: 49 a 56 afos
= 57 a 62 afos
% 62 afios a 65 afios
T Zona 1 (Carchi, Esmeraldas, Imbabura
§ y Sucumbios)
@ Zona 2 (Napo, Orellana y Pichincha)
§ Zona 3 (Chimborazo, Cotopaxi, Pastaza
g y Tungurahua)
- Zona 4 (Manabi, Sto. Domingo de los
o 7 .
- . e Tsachilas)
Nivel lanificacion
3 el de pla gac .O Zona 5 (Bolivar, Guayas, Los Rios y .
o Zona de conformada por provincias Zona a la que o . Frecuencia
o e . - . Cualitativa Nominal Santa Elena) . Encuesta
s planificacion vecinas y establecido por el pertenece el paciente Zona 6 (Azuay, Cafiar Morona relativa (%)
5 SENPLADES ) v, y
g Santiago)
§ Zona 7 (El Oro, Lojay Zamora
= Chinchipe)
o Zona 8 (Cantones Guayaquil,
% Samborondon, Duran)
= Zona 9 (Distrito Metropolitano de
C Quito)
sz i _ . D la ci n .
5 % CIUd&.lq de Ciudad en donde se ubicael ato de la C_IUdad ¢ . . . . Frecuencia Encuesta
g 5 atencion . - la que se ubica el Cualitativa ~ Nominal Escriba la ciudad o
A . . hospital de atencién . relativa (%)
hospitalaria hospital
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Vivienda con espacios reducidos y
condiciones sanitarias deficientes
Vivienda con condiciones sanitarias

o . T Definicion Tipo de Escala de . L . Instrumento de

Obijetivo Variable Definicién conceptual . p. L Dimension Indicador .
operacional Variable medicion medida

< No tiene antecedentes

c Antecedentes  Informacion de familiares  Familiares con la i . Madre Frecuencia  Encuesta

@ o Cualitativa Nominal :

b familiares con la enfermedad enfermedad Padre relativa (%)

E Otro

£ Profesion universitaria

3 Profesion técnica superior o medianos

i Profesién u Actividad que una persona comerciantes Frecuencia Encuesta

S ocupaciéndel hace en un momento  Situacion laboral Cualitativa Nominal Bachiller, empleado sin profesion relativa (%) Método de

o . R . . . ~ R 0

> jefe de hogar  determinado universitaria, pequefios comerciantes Graffar

o Trabajador con primaria completa

> Trabajador con primaria incompleta

[s+

= Universitaria

o .

. . . . . . . L Secundaria completa .

5 Nivel educativo Nivel de educacion més alto Nivel de instruccion o . .. P Frecuencia Encuesta

T - Cualitativa Ordinal Secundaria incompleta . )

- de la madre que una persona ha terminado actual de la madre Primaria relativa (%)  Método de Graffar

o

o

@ Analfabeta

S Fortuna heredad o adquirida

§ Fuente de Honorarios profesionales Encuesta

4 inaresos Ingresos econdmicos de una Tipo de fuente de Cualitativa Nominal Sueldo mensual Frecuencia Método de

8 fagmiliar familia ingreso Salario semanal, por dia o por hora relativa (%) Graffar

8 Subsidio, ayudas o donaciones

% publicas o privadas

IS4 Vivienda en éptimas condiciones

g sanitarias con lujo y espacios amplios

2 Vivienda en éptimas condiciones

3 sanitarias sin lujo y espacio suficiente Encuesta

g Condiciones de Condiciones del lugar en el Tioo de condicién Cualitativa Nominal Vivienda en buenas condiciones Frecuencia Método de

o la vivienda que habitan personas P sanitarias, pero con espacios reducidos relativa (%) Graffar

T

=

2

P

(&}

(72}

[

a

FUNDHEC

altamente inadecuadas
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Objetivo

Variable Definicién conceptual

Definicién
operacional

Tipo de
Variable

Escala de
medicion

Dimension

Indicador

Instrumento de

medida

Describir los tipos de sangrado mas frecuentes en pacientes con hemofilia y EVW congénitas

Tipo de Patologia por deficiencia de
coagulopatia  algun factor de la coagulacién

Patologia

Cualitativa

Nominal

Hemofilia A
Hemofilia B
Enfermedad de von Willebrand Tipo 1
Enfermedad de von Willebrand Tipo 2
Enfermedad de von Willebrand Tipo 3

Frecuencia
relativa (%)

Encuesta

Nivel plasmatico del
FVII/FIX en sangre del
paciente expresado en %

Severidad
de la hemofilia

Nivel de factor

Cualitativa

Ordinal

Leve
Moderado
Severo
No lo sé

Frecuencia
relativa (%)

Encuesta

NUmero de NUmero de hemorragias en
hemorragias  los Ultimos 12 meses

Numero de
hemorragias

Cuantitativa

Discreta

Ninguna

la4d

5a8

9al2

13a16
17a20
2la24

25 0 més de 25

Frecuencia
relativa %

Encuesta

Tipos de Tipo de sangrado que ha
sangrado presentado el paciente

Tipo de sangrado

Cualitativa

Nominal

Hemorragia de la mucosa nasal o bucal
Sangrado dental

Sangrado prolongado que toma mas de
10 minutos en coagular

Sangrado luego de una cirugia
Moretones con facilidad

Sangrados luego del parto

Sangrado menstrual abundante o
prolongado

Hemorragia intracraneal/sistema
nervioso central

Sangrado gastrointestinal

Sangrado articular

Sangrado renal

Sangrado del musculo iliopsoas

Frecuencia
relativa %

Encuesta
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FIX

No tengo inhibidores

. . L Definicion Tipo de Escala de . ., . Instrumento de
Objetivo Variable  Definicion conceptual . p. L Dimension Indicador .
operacional Variable medicion medida
Diabetes
Hipertension arterial

= .., Presencia de dos o mas Enfermedad cardiaca .
> Comorbilid . . . - — . - e Frecuencia
w trastornos al mismo tiempo Tipo de comorbilidad Cualitativa Nominal Cardiopatia isquémica - Encuesta
> ad . relativa %
K en una persona Céncer
5 Osteoporosis
= Otra
E Grado |
o
o Grado Il .

Gradode Grado de dafio en la . I . Frecuencia
8 . . L Grado de artrosis Cualitativa Ordinal Grado Il . Encuesta
S artrosis  articulacion relativa %
3 Grado IV
g No tengo artrosis
[72]
o Virus de la hepatitis B
T Virus de la hepatitis C
a Enfermedad . : : S .
2 Enfermedad causada por Tipo de enfermedad I . Virus de inmunodeficiencia Frecuencia
S es . . . . Cualitativa Nominal . Encuesta
= . . agentes infecciosos infecciosa humana relativa (%)
S infecciosas - .
= Ninguna de las anteriores
é Prefiero no especificarlo
Q Discapacida Impedimento o restriccion en si Frecuencia
5 P la capacidad de realizar una Tipo de discapacidad  Cualitativa Nominal . Encuesta
S d . No relativa (%)
5 actividad de manera normal
= Q Intelectual
g I Tipo de . . . Sordomudo .
S N0 . . Tipo de discapacidad que _. . . I . . Frecuencia
> Z discapacida Tipo de discapacidad ~ Cualitativa Nominal No vidente i Encuesta
@ D presenta una persona . relativa (%)
LT d Fisica
(5] .
= f—: Ninguna
s 7 Diagnostico Desarrollo de aloanticuerpos . Si .
S 9 . Presencia de . . Frecuencia
g E de neutralizantes contra FVIII o L Cualitativa Nominal No . Encuesta
S o - inhibidores L S relativa (%)
o Inhibidores FIX No sé qué son los inhibidores
Y=
-

@ . .

= = . Tipo de aloanticuerpo Alta respuesta .
2 c Tipo de P . P . A o . . P Frecuencia
5 g L neutralizante contra FVIII o  Tipo de inhibidor Cualitativa Nominal Baja respuesta C Encuesta
2 < inhibidor relativa (%)
o o
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segun el
tratamiento

tratamiento

1 vez al afio

relativa (%)

- . T Definicion Tipo de Escala de . . . Instrumento de
Objetivo Variable Definicién conceptual . p_ L Dimension Indicador .
operacional Variable medicion medida
Biometria hemética
o TP (Tiempo de protrombina)
F=R L TTP (Tiempo de tromboplastina
38 Pruebas de Examinacion de muestras . .(, P P ) .
S o - s . . I . Fibrindgeno Frecuencia
o € laboratorio para bioldgicas para determinar un Tipo de prueba Cualitativa Nominal < Encuesta
T 2 el diagnéstico  diagnostico Factor VIl relativa %
e g Factor 1X
g g Antigeno de von Willebrand
2 > Cofactor a la ristocetina
> - - et
5SS 8 Biometria hemética
(%2} . -
% g 8 TP (Tiempo de protrombina)
2 8 § TTP (Tiempo de tromboplastina)
£ 2 Pruebas de Pruebas de laboratorio usadas Fibrindgeno .
8 @ % . L . o . Frecuencia
P g 1 laboratorio para para dar seguimiento a la Tipo de prueba Cualitativa Nominal Factor VIII relativa % Encuesta
[ > el seguimiento  enfermedad Factor IX
E e = Antigeno de von Willebrand
= O . .
25 E Cofactor a la ristocetina
w e < Prueba para inhibidores
o Conjunto de medios para Si .
82 _ o . o ) Frecuencia
3o Tratamiento curar 0 aliviar una Tratamiento Cualitativa Nominal No relativa (%) Encuesta
3 enfermedad
= >
g < Tratamiento con coadyuvantes
ﬂé = (Desmopresiona o 4cido tramexamico)
s & Tipo de Tipo de terapia que tiene el Tratamiento por episodios (a demanda, Frecuencia
= & P . p_ mag Tratamiento Cualitativa Nominal S porep ( ) . Encuesta
= tratamiento paciente Profilaxis relativa (%)
< . . -
S g Tratamiento para inhibidores
a @ No hay ningin tratamiento disponible
=
- o . Cada mes
g Frecuenciade  _.
s & visita al médico Tiempo que transcurre para Cada 3 meses Frecuencia
E = una visita al médico segunsu  Visita al médico Cualitativa Nominal ~ Cada 6 meses Encuesta
€
38

congénitas

Otra
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3.5 Fases del estudio

3.5.1 Fase I: Aprobaciones y Autorizaciones.

Se entrego un oficio al presidente de la FUNDHEC por parte de la Coordinacion de la
Carrera de Bioquimica Clinica en el que se manifestd el conocimiento del plan con la
consecuente respuesta y autorizacion para realizar el estudio en la fundacion de parte del
presidente de la FUNDHEC (Anexo 1y 2). Antes de la ejecucion del estudio, se solicito la
revision y aprobacion por el Comité de Etica de la Investigacion en Seres Humanos de la
PUCE (CEISH-PUCE) (Anexo 3).

3.5.2 Fase Il: Recoleccion de Informacién.

El dato de los participantes mayores de edad se recolecté mediante una encuesta en linea
usando la plataforma “Cuestionarios de Google”; para los participantes menores de edad,
estuvieron acompafados por su representante legal y la aplicacion de la encuesta se realizo

de manera presencial (Anexo 4).

La informacidn se descargo en formato de Excel al cual solo podran acceder la directora

e investigadoras del proyecto.

3.5.3 Fase Ill: Consentimiento Informado/Asentimiento Informado.

Los formatos de consentimiento y asentimiento informados para menores de edad fueron
aprobados por el CEISH PUCE. El consentimiento informado estara incorporado en la
primera seccion de la encuesta en linea en la que los participantes tendran la opcion de
aceptar o no la realizacion de la encuesta y en el caso de participantes menores de edad, el
asentimiento informado estara al principio de la encuesta que se realice de manera presencial
(Anexo 5).

3.5.4 Fase IV: Analisis de Datos.

El andlisis estadistico se realiz6 en Excel usando frecuencias relativas, medidas de

tendencia central dependiendo el tipo de variable. Como método de estratificacion
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socioecondmica se us6 el método de Graffar (1994) (Anexo 5) el cual consta de 4 variables
que se evaluaron sobre 5 puntos, con los resultados se ubicaron las familias en uno de los

cinco estratos econdmicos y en el grupo socioeconoémico.
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CAPITULO IV
RESULTADOS

4.1 Descripcion de la muestra

La muestra de este estudio estuvo conformada por 196 pacientes con hemofilia A,
hemofilia B y 55 pacientes de enfermedad de von Willebrand congénitas inscritos en la
FUNDHEC a nivel nacional, desde un afio hasta los 65 afios de edad, que a su vez aceptaron

llenar la encuesta y cumplieron con los criterios de inclusion sefialados en el apartado de

metodologia.

4.1.1 Distribucion de la muestra por género y edad

De los 251 pacientes, el 87% con hemofilia fueron hombres, el 12% mujeres portadoras
y el 1% prefiri6 no especificar su género. Los pacientes con EVW, el 67% fueron mujeres y
el 33% hombres (Tabla 3). El intervalo de edad més frecuente entre todos los pacientes fue
entre los 19 a 24 afos con el 23,1%, seguido del intervalo de 31 a 36 afios con el 18,3%,

(Figura 3).

Tabla 3.
Frecuencia de Hemofilia y enfermedad de von Willebrand por género en la encuesta

acerca de la hemofilia y enfermedad de von Willebrand

Hemofilia Enfermedad de von Willebrand
Género Frecuencia Porcentaje %  Frecuencia Porcentaje %
Hombre 171 87% 18 33%
Mujer 24 12% 37 67%
Prefiero no decirlo 1 1% 0 0%
TOTAL 196 100% 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila 'y Nenger Karen
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Figura 3.
Distribucion porcentual por intervalo de edad de los pacientes y enfermedad de von
Willebrand

f2 a 65 afios 1 a6 afios
1,2% e — 3,2%
49 3 56 afios I - 7a12afios
5.6% N 5.6%
43 a 48 afios . 132318 afios
3,4% 8,0%
37 a 42 afios
11,2%
192 24 afios
231%
31 a 36 afios
18,3%
25230 afios
14, 7%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila 'y Nenger Karen

4.1.2 Distribucion de la zona de planificacion a la que pertenecen los pacientes de la
FUNDHEC

El 35% de los pacientes con hemofilia y EVW registraron que pertenecen a la zona de
planificacion 9 que comprende al Distrito Metropolitano de Quito, siendo la zona mas
frecuente, seguida de la Zona de Planificacion 8 y Zona 3 con el 19% y 13% respectivamente
(Tabla 4).
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Figura 4.
Distribucion de la zona de planificacion en la poblacién estudiada

Zonal mmm 204

Zona? s 50

Zona 3 13%

Zona4d 80

Zonab s 80,

Zona 6 6%

Zona7 e 50

Zona 8 meeessssesseessssssssss——— | 00/

Zona 9 | 35%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen

4.1.3 Distribucion de la ciudad en la que recibe atencion médica el paciente con

hemofiliay EVW

El 43% de los pacientes manifestaron que su hospital de atencion se encuentra ubicado
en Quito, seguido de Guayaquil con un 22%. El 3% de pacientes registrdé que no tenian un

hospital de atencion y 1 de los pacientes tiene su atencién en otro pais.

Figura 5.
Distribucién de la ciudad en la que el paciente recibe atencion médica

45,00%
40,00%
35,00%
30,00%
25,00%
20,00%
15,00%
10,00%

5,00%

0,00%

Loja
Machala g
Puyo
Ninguno m

Quito

Guayaquil  u—

Manta
El triunfo
Portoviejo m

Ibarra g
Santo D.delos T.

Chone g
Cuenca mm
Guaranda g
Esmeraldas \
Otro pais
Milagro
Riobamba

Ambato mm

Guaranda g

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen
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4.1.3 Distribucion de antecedentes familiares por enfermedad

El 34% de los pacientes con hemofilia registraron no tener antecedentes con la
enfermedad, el 27% registraron que su madre era portadora la enfermedad, el 3% registro
que su padre tiene la enfermedad. Entre los pacientes con EVW, el 22% registraron que su
madre era portadora la enfermedad, el 96% registrd que su padre tiene la enfermedad. El
79% de pacientes con hemofilia y el 84% de pacientes con EVW registré que tenian otro u
otros antecedentes de la enfermedad ademas de la madre o el padre tales como abuela,

abuelo, primo, prima, tio, tia, hermano o hermana. (Tabla 4)

Tabla 4.

Frecuencia de antecedentes de hemofilia y enfermedad de von Willebrand

Hemofilia Enfermedad de von Willebrand
Antecedente Frecuencia Porcentaje %  Frecuencia Porcentaje %
familiar
No tengo 67 34% 12 22%
antecedentes
Madre 52 27% 53 96%
Padre 6 3% 16 29%
Otro 154 79% 46 84%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.4 Distribucion de la poblacion por grupo socioeconémico mediante la clasificacion

mediante la escala socioeconomica segun el método de Graffar-Melendez

La mayoria de los pacientes se encontraban en la clase media baja (Estrato Il1) que
corresponde al 49%, sequido de la clase media alta (Estrato 11) 25%. La clase alta (Estrato
1) tuvo el 9% de la poblacién. En el caso de los estratos sociecon6micos mas bajos, el 16%
de los pacientes se encontraron en la clase obrera (Estrato 1V) y el 1% en la clase marginal
(Estrato V) (Tabla 5).
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Tabla 5.

Frecuencia del nivel socioecondmico de la poblacion

Nivel Socioecondmico Frecuencia Porcentaje %
Clase alta 23 9%
Clase media alta 63 25%
Clase media baja 124 49%
Clase obrera 39 16%
Clase marginal 2 1%
Total 251 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.5 Distribucién de hemofilia y su severidad en la encuesta acerca de la hemofilia y

enfermedad de von Willebrand

Se obtuvieron 196 pacientes con hemofilia donde el 84% tenia HA y el 16% HB. El 19%
de pacientes con HA registré hemofilia A leve, el 22% hemofilia A moderada y el 43%
hemofilia A severa. En el caso de los pacientes con HB, el 3% registraron hemofilia B leve,

el 7% hemofilia B moderada y el 6% hemofilia B severa (Tabla 6).

Tabla 6.
Frecuencia de hemofilia y su severidad
Frecuencia Porcentaje %

Hemofilia A
Leve 37 19%
Moderada 44 22%
Severa 84 43%
Hemofilia B
Leve 6 3%
Moderada 13 7%
Severa 12 6%
Total 196 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen
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4.1.6 Distribucion de los pacientes de EVW en la encuesta acerca de la hemofilia y

enfermedad de von Willebrand

Se obtuvieron 55 pacientes con EVW, de los cuales el 71% tenia EVW tipo 1, el 25%
EVW tipo 2 y el 4% EvVW tipo 3 (Tabla 7).

Tabla 7.

Frecuencia de la enfermedad de von Willebrand
Enfermedad de von Willebrand Frecuencia Porcentaje %
Enfermedad de von Willebrand Tipo 1 39 71%
Enfermedad de von Willebrand Tipo 2 14 25%
Enfermedad de von Willebrand Tipo 3 2 4%
Total 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.7 Distribucion por numero de hemorragias en los tltimos 12 meses

Los intervalos con el nimero de hemorragias mas frecuentes en los pacientes de
hemofilia fueron de 1 a 4 hemorragias (24%) y de 5 a 8 hemorragias (21%) el 13% registrd
no haber tenido ninguna hemorragia durante esos meses. En los pacientes con EVW, 38%
de los pacientes, reportaron que han tenido de 1 a 4 hemorragias en los ultimos 12 meses y

el 27% no tuvo ninguna hemorragia (Tabla 8).

Tabla 8.
Frecuencia por intervalos del nimero de hemorragias y enfermedad
Hemofilia Enfermedad de von Willebrand

N° de hemorragias Frecuencia Porcentaje %  Frecuencia Porcentaje %
la4 48 24% 21 38%
5a8 42 21% 7 13%
9al2 33 17% 2 4%
13a16 14 7% 5 9%
17a20 12 6% 0 0%
21a?24 7 4% 0 0%
25 0 mas de 25 15 8% 5 9%
Ninguna 25 13% 15 27%
Total 196 100% 55 100%
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Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.7 Distribucion de tipos de sangrados en los pacientes

El sangrado més frecuente en hemofilia fue el sangrado articular en el 19% seguido de
los moretones con facilidad en el 18%. En EVW el sangrado méas comun fueron los sangrados
gue toman mas de 10 minutos en coagular en el 34% y la hemorragia de la mucosa nasal o

bucal en el 16% de los casos.

Tabla 9.
Frecuencia de los tipos de sangrado en la poblacion

. Enfermedad de von
Hemofilia

Willebrand
Tipo de sangrado Frecuencia Porcentaje % Frecuencia Porcentaje %
Hemorragia de la mucosa
nasal o bucal 98 14% 40 16%
Sangrado dental 92 13% 31 12%
Sangrado que toma mas de
10 minutos en coagular 112 15% 86 34%
Sangrado luego de una
cirugia 30 4% 10 4%
Moretones con facilidad 133 18% 36 14%
Sangrados luego del parto 2 0% 9 4%
Sangrado menstrual
abundante o prolongado 13 2% 26 10%
Hemorragia intracraneal/
sistema nervioso central 22 3% 0 0%
Sangrado gastrointestinal 26 4% 8 3%
Sangrado articular 136 19% 1 0%
Sangrado renal 21 3% 2 1%
Sangrado del musculo
iliopsoas 39 5% 4 2%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen
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4.1.8 Tipo y frecuencia de sangrados en menores de 18 afios

Los sangrados més frecuentes en pacientes de 1 a 6 afios son los moretones con facilidad
en el 27% de los casos seguido de los sangrados en la mucosa nasal o bucal con el 23% .En
los nifios de 7 a 12 afios el sangrado mas frecuente fueron los moretones con facilidad
seguido del sangrado dental en el 18% de los casos. En el intervalo de edad de 13 a 18 afios
el sangrado més frecuente fue el sangrado dental en el 27%, seguido de la hemorragia de la
mucosa nasal o bucal en el 25% de los casos (Figura 6).

Figura 6.

Frecuencia del tipo de sangrado en pacientes menores de 18 afios

6%
Sangrado del masculo iliopsoas * 11%
4%
Sangrado renal I 0% ’
0%

= 1
- 0
sangrado articulr |

%
Sangrado gastrointestinal *ZZ%

- . . 2%
Hemorragia intracraneal/ sistema nervioso m
central 12%

2%
Sangrado menstrual abundante o prolongado

Sangrados luego del parto | 5o

12%
25%
27%

Moretones con facilidad

1 02%

4%

=

Sangrado luego de una cirugia

Sangrado que toma mas de 10 minutos en m
coagular 12%
27%
Sangrado dental ” P

25%

Hemorragia de la mucosa nasal o bucal 23%

.|

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%
m13al8 m7al2 mlaé6

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila 'y Nenger Karen
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4.1.8 Frecuencia de Comorbilidades

El 75% de los pacientes con hemofilia y EVW registraron no tener ninguna comorbilidad,
el 12% reportd hipertension, el 2% diabetes, enfermedad cardiaca y osteoporosis. EI 10%
reportd tener otro tipo de comorbilidad tal como asma, epilepsia, fibrosis quistica, lupus

eritematoso sistémico, sinusitis crénica e hipotiroidismo. (Tabla 10)

Tabla 10.

Frecuencia de comorbilidades en la poblacion

Comorbilidad Frecuencia Porcentaje %
Diabetes 5 2%
Hipertension 29 12%
Enfermedad cardiaca 5 2%
Cardiopatia Isquémica 0 0%
Cancer 0 0%
Osteoporosis 5 2%
No tengo ninguna comorbilidad 188 75%
Otra 24 10%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keila 'y Nenger Karen

4.1.9 Distribucion del grado de artrosis segun la enfermedad

De los 196 pacientes con hemofilia, 49% de los pacientes reportaron no tener artrosis,
19% presento artrosis grado I, 14% artrosis grado I1I, 12% artrosis grado IV y el 11%
artrosis grado I. En caso de los pacientes EVW, el 91% reporto6 no tener artrosis, sin embargo,

el 5% artrosis grado | y el 4% tenia artrosis grado Il. (Tabla 11)
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Tabla 11.

Frecuencia del grado de artrosis por enfermedad

Hemofilia Enfermedad de von Willebrand

Frecuencia Porcentaje %  Frecuencia Porcentaje %
Grado | 11 6% 3 5%
Grado Il 28 14% 2 4%
Grado 111 38 19% 0 0%
Grado IV 23 12% 0 0%
No tengo artrosis 96 49% 50 91%
Total 196 100% 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.10 Distribucion de enfermedades infecciosas trasmitidas por la sangre

De los 196 pacientes con hemofilia, el 93% no tiene VHB, VHC o VHI sin embargo, 6%
reporta tener el VHC y el 1% prefirid no especificar si tenia alguna de estas enfermedades.
En EvW, 55 pacientes que representan el 100% reportaron no tener ninguna de las

enfermedades mencionadas anteriormente. (Tabla 12)

Tabla 12.
Frecuencia de enfermedades infecciosas transmitidas por sangre

Hemofilia Enfermedad de von Willebrand
Frecuencia Porcentaje  Frecuencia Porcentaje %
%

VHB 0 0% 0 0%
VIH 0 0% 0 0%
VHC 11 6% 0 0%
Ninguna de las 183 93% 55 100%
anteriores
Prefiero no 2 1% 0 0%
especificarlo
TOTAL 196 100% 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen: Delgado y Nenger
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4.1.11 Distribucion por tipo de discapacidad

El 65% de los pacientes con hemofilia presentaron discapacidad fisica y en uno de los
casos, también indico que el paciente es sordomudo, el 36% de los pacientes hemofilicos no
indicaron discapacidad. En el caso de la EVW, 87% de pacientes reportaron no presentar

discapacidad, el 13% restante indicaron discapacidad fisica. (Tabla 12) (Tabla 13)

Tabla 13.
Frecuencia de discapacidad por enfermedad
Hemofilia Enfermedad de von Willebrand
Frecuencia Porcentaje % Frecuencia Porcentaje %
Si 125 64% 7 13%
No 71 36% 48 87%
TOTAL 196 100% 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen

Tabla 14.
Frecuencia del tipo de discapacidad por enfermedad
Hemofilia Enfermedad de von Willebrand

Tipo de Frecuencia Porcentaje %  Frecuencia Porcentaje %
discapacidad
Intelectual 0 0% 0 0%
Sordomudo 0 0% 0 0%
No vidente 0 0% 0 0%
Fisica 124 63% 7 13%
Sordomudo y 1 0% 0 0%
Fisica
Ninguna 71 36% 48 87%
TOTAL 196 100% 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.12 Frecuencia de inhibidores y tipo de inhibidor

El 78% de los pacientes, tanto de hemofilia y EvW, reportaron que no han

desarrollado inhibidores a lo largo de su vida. 24 pacientes con hemofilia registraron tener
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inhibidores, el 50% de ellos tenian inhibidores de alta respuesta y el otro 50% tenian
inhibidores de baja respuesta. EI 12% de todos los pacientes no sabian que son los
inhibidores. (Figura 5) (Tabla 14).

Figura 7.

Frecuencia de inhibidores y tipo de inhibidor

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

=Si =No No sé qué son los inhibidores

12%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen

Tabla 15.

Frecuencia del tipo de inhibidor
Tipo de inhibidor Frecuencia Porcentaje %
Alta respuesta 12 5%
Baja respuesta 12 5%
No tengo inhibidores 227 90%
Total 251 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.13 Conocimiento de pruebas por pacientes en el diagnoéstico y de seguimiento

El 84% de los pacientes reconocen a la prueba de factor VIII y el 29% al antigeno
de von Willebrand mas frecuentes como pruebas de diagnostico. Los tiempos de coagulacion

como TP y TTP registraron un 49% y 47% de respuestas respectivamente. La biometria
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hematica 43%, el fibrindgeno un 5% y el cofactor de la ristocetina un 7% (Figura 6). Los
porcentajes son similares con las pruebas de seguimiento, sin embargo, la prueba para

inhibidores tuvo un 45% de respuestas de parte de los pacientes (Figura 7).

Figura 8.
Frecuencia de conocimiento de pruebas para el diagndstico

Biometria hematica [INNEIENGG /3%
TP (Tiempo de protrombina) NG 9%
TTP (Tiempo de tromboplastina) NN 47%
Fibrindgeno M 5%
Factor VIII e 84%
Factor IX I 24%
Antigeno de von Willebrand I 29%
Cofactor a laristocetina N 7%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen
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Figura 9.

Frecuencia de conocimiento de pruebas para el seguimiento

Biometria hematica G 3500
TP (Tiempo de protrombina) I 33%
TTP (Tiempo de tromboplastina) 36%
Fibrinbgeno M 3%
Factor VIII s 66%
Factor IX 15%
Antigeno de von Willebrand I 17%
Cofactor a la ristocetina 1l 4%

Inhibidores G 45%

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen

4.1.14 Frecuencia de tratamiento y tipo de tratamiento

El 70% de los pacientes con hemofilia y el 40% de pacientes con EVW se encontraron
en tratamiento. El 63% de los pacientes con hemofilia realizan profilaxis entre las edades de
1 a 65 afios en su mayoria, a excepcion de las edades de 49 a 56 afios quienes manifestaron
no tener un tratamiento (Figura 10), el 20% son tratamientos por episodios, el 11%
tratamiento con coadyuvantes y solamente el 1% tratamiento para inhibidores. ElI 89% de
los pacientes con EVW solamente registraron tener un tratamiento por episodios de sangrado
en caso de ser necesario, el 36% tratamiento con profilaxis y el 29% usaban coadyuvantes.
El 14% de hemofilicos y el 60% de EVW registré no tener un tratamiento disponible o no

tener la necesidad de tratamiento en la actualidad. (Tablal5) (Tabla 16)

El 37% de los pacientes entre hemofilia y EVW registraron que visitan al médico cada 3
meses, el 21% una vez al afio, el 20% cada mes, el 12% cada 6 meses y el 10% registraron
otras razones tales como visitas al médico solo cuando es necesario y mas de un afio en

pacientes con pocos recursos debido a que no pertenecen a la red publica. (Tabla 17)
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Tabla 16.

Frecuencia de tratamiento

Hemofilia Enfermedad de von Willebrand
Tratamiento  Frecuencia Porcentaje % Frecuencia Porcentaje %
Si 137 70% 22 40%
No 59 30% 33 60%
Total 196 100% 55 100%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen

Tabla 17.

Frecuencia del tipo de tratamiento

Hemofilia Enfermedad de von Willebrand
Tipo de tratamiento  Frecuencia Porcentaje %  Frecuencia Porcentaje %
Tratamiento con 11 6% 16 29%
coadyuvantes
Tratamiento por 40 20% 49 89%
episodio
Profilaxis 124 63% 8 15%
Tratamiento para 1 1% 0 0%
inhibidores
No hay tratamiento 28 14% 20 36%
disponible

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos

Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen
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Figura 10.

Frecuencia de tratamiento por edad en hemofilia

62 a 65 afos
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® No hay tratamiento disponible ~ ® Tratamiento para inhibidores

m Profilaxis m Tratamiento por episodio

® Tratamiento con coadyuvantes

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keila y Nenger Karen
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4.1.15 Frecuencia de visita al védico segun su tratamiento

Tabla 18.

Frecuencia de pacientes a cita médica segun su tratamiento

Frecuencia Porcentaje %
Cada mes 49 20%
Cada 3 meses 94 37%
Cada 6 meses 30 12%
1 vez al afio 52 21%
Otra* 26 10%
Total 251 100%

* Espacio para pregunta abierta en la encuesta

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos
Elaborado por: Delgado Keilay Nenger Karen
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DISCUSION

La hemofilia A, hemofilia B y la enfermedad de von Willebrand son patologias raras o
huérfanas de baja prevalencia. El presente estudio buscé describir las principales
caracteristicas sociodemogréaficas y clinicas de los pacientes con estas coagulopatias e
inscritos en la FUNDHEC a nivel nacional, con el fin de brindar informacion actual de su
situacion en el pais y como esto afecta a su calidad de vida.

Dentro de las caracteristicas socioecondmicas, la mayoria de los pacientes fueron
hombres y el intervalo de edad en su mayoria estuvo entre los 31 a 36 afios lo que no
concuerda en su totalidad con el estudio de Chiriboga et. al (2019) en el HCAM de igual
manera tuvo participantes tanto de hemofilia como EvVW donde el 77% de ellos fueron
hombres y el intervalo edad mas frecuente fue de 19 a 24 afios, esto debido que este estudio

fue a nivel nacional.

En referencia al nivel socioecondémico, el 49% de los pacientes se encontraron dentro del
estrato socioecondémico Il que corresponde a la clase media baja, aunque en la actualidad
no se cuenta con cifras del nivel socioeconémico de enfermedades raras como hemofilia y
EVW, es importante recalcar la necesidad de disponibilidad a tratamientos para su
enfermedad debido a que los medicamentos tienen costos altos y la cobertura del MSP es
vital para ellos, ademas el MSP menciona que en el caso de HA, el costo mensual del
tratamiento por paciente es de alrededor $4 011 en HB es de $2 319 y los costos ascienden
a un aproximado de $13 171 cuando hay inhibidores (Ministerio de Salud Publica, 2022),
esta situacion no es solo importante para Ecuador sino para paises vecinos como Per( que
indican Claussen y Gutierrez (2021), aunque la poblacién con enfermedades raras no es
numerosa necesita mayor atencion en aspectos como acceso a salud y un mayor presupuesto
para solventar sus necesidades, dado que a medida que trascurren los afios, se dan nuevos
casos de estas enfermedades y la demanda de medicamentos es mayor. Por otro lado, la
situacion econémica de los pacientes puede influenciar y dificultar el acceso a salud debido
a la movilidad a otras provincias para poder ser atendidos u optar por un tratamiento, en el
estudio la mayoria de personas residen en Quito y Guayaquil, de igual manera son las
ciudades en donde hay mas afluencia de atencién médica, segin las respuestas de los
pacientes esto se debe a que no en todas las provincias hay hospitales que atiendan a esta
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enfermedades, lo que genera la necesidad de trasladarse a otras provincias para recibir la
atencion médica adecuada. Srivastava (2020) sugiere que es importante el cuidado de un
equipo multidisciplinar de profesionales experimentados y capacitados que cuenten con los
recursos necesarios para dar una atencion de calidad. En la investigacion realizada en la

encuesta solo los hospitales centralizados en Quito presentan la atencion multidisciplinar.

Respecto los antecedentes familiares, uno de los resultados relevantes e interesantes son
los porcentajes de pacientes sin antecedentes de la enfermedad, como tal no hay muchos
estudios que hablen acerca de esto en el pais, sin embargo, Lita et. al (2017) presenta el caso
de un paciente masculino de 39 afios que fue diagnosticado con HA después de ingresar por
emergencia a un hospital de Guayaquil debido a hematoma intracraneal sin haber tenido
algun trauma que lo ocasionara y sin antecedentes de la enfermedad, también un ejemplo en
Japon es el estudio de Saitou et al. (2021) que presenta un caso de un hombre 43 afios sin
antecedentes familiares de coagulopatias, pero tras desarrollar varias hemorragias
postoperatorias después de una cirugia de tiroides y después de examenes complementarios
y descartar otras causas se llegé al diagndstico de HA congénita, de igual manera Ghosh et
al. (2018) describieron el caso de una mujer de 24 afios con fécil formacion de hematomas
en muslos y piernas donde su historial familiar era negativo para algun trastorno de
coagulacion, ademas neg6 tener sangrados en las encias, menstruaciones abundantes,
epistaxis abundante, etc., con estudios mas especificos se llego al diagnostico con pruebas
de laboratorio de la EVW tipo 2M, por ello se menciona la importancia de la exdmenes a los
miembros de la familia cuando se da un diagndstico de hemofilia o EVW para evitar riesgos
a futuro y la necesidad de capacitacion en pruebas que permitan llegar al diagnostico. Los
casos nuevos aparecen a causa de mutaciones de novo (mutaciones espontaneas) pero otra
de las causas es el diagnostico tardio debido a que las manifestaciones clinicas de la
enfermedad no aparecen pronto o son leves, lo que dificulta orientarse hacia una
coagulopatia (Echeverria et al., 2022). Varios de los pacientes en el estudio que reportaron
no tener antecedentes podrian si tenerlos, pero son desconocidos hasta la actualidad.
(Echeverria et al., 2022)

Por otro lado, en relacion a los tipos de sangrado, como tal hay muy pocos estudios
disponibles en Ecuador que traten acerca de las hemorragias que presentan los pacientes, sin
embargo, la Guia de hemofilia congénita brinda pautas para el manejo de los eventos
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hemorragicos en base a los lineamientos de la FMH. Por ejemplo, en el presente estudio se
encontré que el 3% de los pacientes con hemofilia habian experimentado una hemorragia
intracraneal o del sistema nervioso central lo que coincide con el estudio de Campos et al.
(2017) en el HCAM en el que mencionan que alrededor del 8% de pacientes presenta este
tipo de sangrado y que el 41.6% de estos casos son espontaneos. Al considerar estudios de
otros paises de Latinoamérica, como el estudio de Villegas et al. (2018) en una poblacion
pediatrica de Cuba, describe que los pacientes con hemofilia moderada y severa son mas
afectados por los sangrados y que la hemartrosis y los hematomas musculares son las
manifestaciones clinicas méas frecuentes lo que coincide con los moretones frecuentes que
manifiestan haber experimentado los pacientes en edades de 1 a 6 afios en este estudio, de
igual manera la presencia de sangrados articulares que estuvieron presentes en el 19% de los
pacientes con hemofilia lo que coincide con en el estudio de Valderrama et al. (2018) en el

que el sangrado mas frecuente fue el articular en el 44% de los casos.

Las mujeres portadoras de hemofilia pueden presentar sangrados excesivos durante la
menstruacion, el parto o en casos de abortos espontaneos o inducidos. En el caso de la EVW,
la FMH indica que esta enfermedad es mas comin mujeres a diferencia de la hemofilia que
en su mayoria se veran afectados los hombres, sin embargo, en ocasiones las mujeres
portadoras pueden manifestar sangrados. En el estudio, el 13% de las pacientes manifestaron
tener sangrados abundantes o prolongados lo que se relaciona con los resultados obtenidos
por Chaudhury et al. (2021) donde 14 de las pacientes portadoras de hemofilia
experimentaron sangrados menstruales abundantes a su vez manifestaron que duraban 7 dias
y 3 de las respuestas presentan menstruacion abundante. En una revision elaborada por
Sanigorska et al. (2022) describié que las mujeres reportaron sangrados leves, severos o
incluso sangrados potencialmente mortales, por esta razén, les dificulta participar en
actividades recreativas escolares o laborales, con presencia de angustia emocional y
significativa con relacion a las decisiones reproductivas en el trascurso de su vida y a su vez
por sus parejas o cuando sus hijos son diagnosticados con hemofilia. En muchas ocasiones
no hay un diagnostico oportuno, debido a que no se logran reconocer sus sintomas, aln mas

cuando no hay antecedentes familiares.

Uno de los sangrados mas frecuentes en el estudio fue el sangrado articular en el 55% y
segun Villegas et al. (2018) el sangrado en las articulaciones ocurre en un 70 a 80% de los
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casos, donde las articulaciones mas afectadas son las rodillas, codos, y en ocasiones en la
cadera, mufiecas y hombros: del 10 al 20% de los casos son localizaciones musculares y el
porcentaje restante corresponde a ubicaciones viscerales y del sistema nervioso central. En
cuanto a lo descrito por Chiriboga et. al (2019), elaboré un estudio que trata del area
estomatoldgica, sin embargo, no habla de la frecuencia de sangrados dentales en los
pacientes, pero hace mencion a la importancia de una buena salud bucal y evitar el uso de
tratamientos dentales invasivos en estos pacientes, con este estudio se obtuvo un total de
14% de pacientes con hemofilia y el 16% de EvW fueron afectados por hemorragias en la
mucosa bucal y el 13% y el 12% de los casos respectivamente por sangrados dentales. En
los pacientes con EVW los sangrados més frecuentes son la epistaxis, sangrados de la mucosa
oral, parpuras, petequias, sangrados intestinales y sangrados abundantes segun los Tovar et
al. (2020) lo que coincide con los datos obtenidos en el presente estudio con relacién a los
sangrados en la mucosa nasal o bucal en el 16%, moretones con facilidad y sangrados
gastrointestinales.

En la actualidad, con una mayor esperanza de vida en pacientes con HA y HB, se han
descritos comorbilidades como la osteoporosis, artropatia y otras que se relacionan a la edad
como enfermedad renal, cancer y enfermedades cardiovasculares. En la poblacion de estudio
el 75% no presentd ningln tipo de comorbilidad, una de las razones de no hallar
comorbilidades podria ser que la mayoria de los pacientes que llenaron la encuesta se
encuentran en un rango de edad de 19 a 24 afios. Sin embargo, seguido de ello, se
encontraron pacientes con comorbilidades como hipertension, diabetes, enfermedad
cardiaca y osteoporosis. De acuerdo a Villegas et al. (2018) menciona que los pacientes
hemofilicos pueden tener las mismas comorbilidades que la poblacion general y recalca que,
estos casos se asocian a la edad de las personas y que dentro de la mayor parte de
comorbilidades se encuentran: hipertension arterial, osteoporosis, enfermedades

cardiovasculares y obesidad lo que se corrobora con el estudio.

La Guia para el manejo de la Hemofilia Congénita en Argentina menciona que los
pacientes hemofilicos deben recibir medicamentos de acuerdo a la comorbilidad, ya que, en
la hemofilia existe mayor riesgo de que los pacientes presenten hipertension arterial, por el
consumo de farmacos antihipertensivos, por lo tanto, el obtener en el estudio el 12% de
pacientes con hipertension, se deberia considerar el tratamiento adecuado y sobre todo llevar
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un buen control. Existen pacientes con varios tipos de comorbilidades, un ejemplo de ello,
las personas mayores de 60 afios que presentan hasta dos comorbilidades, esta situacion
puede dar una mala calidad de vida e incrementar los costos de vida por lo que, es importante
que los pacientes reciban una correcta atencion acorde a su enfermedad (Fundacion de la
Hemofilia, 2021). En el caso de la EVW Atiq et al. (2018) menciona que las comorbilidades
asociadas a esta patologia son el cancer, disfuncidn tiroidea, diabetes mellitus e hipertension
arterial. En el estudio fueron evaluadas todas las enfermedades antes mencionas a excepcion
de la disfuncidn tiroidea, que podria estar dentro del 10% de los pacientes que tienen otro

tipo de comorbilidades.

Respecto a las complicaciones, Tejeda y Castillo (2020), indican que una vez que los
pacientes son diagnosticados con hemofilia A o hemofilia B necesitan terapia de reemplazo
con FVIII, FIX para controlar las hemorragias, pero el uso de la misma puede ocasionar la
aparicion de inhibidores. La calidad de vida en los pacientes con HA y HB con inhibidores
se ve afectada a medida que envejecen debido a que los inhibidores ocasionan dolor,
hemorragias frecuentes, hospitalizaciones ausencia laboral y escolar, problemas con la
movilidad (Ljung et al., 2019). Segln la publicacién de la FMH (2021), en Ecuador se
reportaron 21 pacientes con HA e inhibidores y se suman 2 mas en ese reporte en
comparacion a afios anteriores y para pacientes con HB no fue reportado ningln dato, lo que
no corresponde a los datos obtenidos en el estudio donde un total del 78% de pacientes con
hemofilia han desarrollado inhibidores y el porcentaje es similar entre el aparecimiento de
inhibidores de alta respuesta y de baja respuesta, estos resultados no coinciden en la
investigacion de Mardones et. al (2017) realizo pruebas para inhibidores en 104 pacientes
con hemofilia y EVW que recibieron tratamiento con FVIII o IX en Ambato, Cuenca,
Guayaquil y Santo Domingo de los Tsachilas donde el 48.8% de los pacientes dieron
positivo a la prueba Bethesda, la diferencia de resultado puede deberse al paso de los afios
de un estudio con el otro, ademas se debe considerar que el 12% de pacientes no tenian
conocimiento de lo que son inhibidores o que a su vez no han sido diagnosticados debido a
gue no se ha presentado alguna complicacion o no hay la disponibilidad de pruebas para

detectarlos.

Ademas, estos pacientes se realizan las pruebas solo en casos de sangrado y no tienen
respuesta alguna al tratamiento y se solicita prueba de inhibidores en estos pacientes debido
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a que es esencial para llevar un tratamiento adecuado y poder erradicar el inhibidor porque
su presencia representa un impacto alto en la calidad de vida de la persona, su familia y
también en un aspecto econdmico (Mardones et al., 2017). Se describe la necesidad de
realizar la prueba de inhibidores como una prueba de rutina en pacientes que reciben como

tratamiento plasmas con factores liofilizados.

De acuerdo con la FMH los inhibidores pueden aumentar el riesgo de tener enfermedades
musculoesqueléticas, problemas de tratamiento y limitaciones fisicas, se debe considerar
que en el estudio realizado el 63% de los pacientes presentaron discapacidad fisica dentro
de esto puede estar relacionado el 10% de los pacientes que si tienen inhibidores de tal forma
que esta complicacion puede incidir en el funcionamiento para realizar actividades fisicas y
en la calidad de vida. Ademas, menciona gue el uso de nuevos tratamientos sin factor de
reemplazo podria disminuir la presencia de los mismos, porque en nifios y adultos que
presenten inhibidores existe una mayor probabilidad de hospitalizacion y elevados costos en
el tratamiento. Las manifestaciones clinicas cuando existen inhibidores estan relacionadas
directamente con sangrados gastrointestinales, mucocutaneas y urogenitales, tal cual, el
estudio realizado en donde un porcentaje considerable de pacientes presentan los sangrados
antes expuestos, en especial la hemorragia mucocutanea (Srivastava et al., 2020).

En las enfermedades infecciosas se reportaron 11 pacientes con VHC entre hemofilia y
EVW. De acuerdo Agramonte (2018) menciona que uno de los grupos con mayor riesgo a
presentar VHC son los pacientes con hemofilia, en si los que presentan enfermedades
congénitas, debido a que reciben con frecuencia hemocomponentes que genera una elevada
posibilidad de que padezcan enfermedades hepaticas cronicas y el diagndstico se dificulta
por la limitacion que la enfermedad genera en cuanto a hemorragias, ya que, algunos
métodos son invasivos. Los datos sobre el VIH y el VHC en el informe de la FMH en el afio
2020 indican que en el Ecuador, 10 pacientes con hemofilia y 10 pacientes con EVW viven
con HIV, 18 pacientes con hemofilia y 3 con EVW estan infectados con el VHC, de los
cuales, 16 pacientes con hemofilia y 3 pacientes con EvVW tiene el virus activo, estas cifras
no coinciden con el nimero de pacientes encuestados, la razon podria ser porque la FMH
realiza un informe con los reportes entregados por hospitales publicos a nivel nacional: el
presente estudio consider6 a los pacientes registrados en la FUNDHEC (World Federation
of Hemophilia, 2021). Ademas, la FMH recomienda a los pacientes que antes de recibir
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hemocomponentes, deben seleccionar un donador adecuado de sangre y plasma, cabe
recalcar, que se debe evaluar la calidad del plasma, ya que, existen factores que pueden
afectar la seguridad y calidad, entre los cuéles se encuentran los siguientes: almacenamiento,
transporte, separacion y recoleccion del plasma inadecuados; epidemiologia del donador
respecto a infecciones virales, seleccion incorrecta del donador y mala deteccion de
infecciones viricas mediante pruebas de laboratorio (Srivastava et al., 2020).

En este estudio el 51% de pacientes hemofilicos y el 9% de EVW presentaron artrosis,
sin embargo, no se puede comparar los resultados con otros estudios debido a que en
Latinoamérica la frecuencia de artropatia es poco conocida dado a que no hay muchos
estudios dedicados a esta causa (Valderrama et al., 2018). La enfermedad articular puede
derivar en una discapacidad fisica, la cual ocurre en edades mas tempranas en comparacion
a la poblacion en general, afectando su capacidad de desempefio y confiabilidad dentro de
su entorno laboral y social (Srivastava et al., 2020). En este estudio se describié que el 53%
de los pacientes tiene una discapacidad, donde la mas frecuente fue la discapacidad fisica.
Varias son las razones por las que se puede dar una discapacidad fisica, sin embargo, en
pacientes con coagulopatias la artropatia es una de las complicaciones frecuentes y graves
debido a los episodios repetitivos de sangrado en la articulacion, que con el pasar del tiempo,
produce dolor, deformidad y discapacidad. (Hassab et al., 2022).

La evaluacion temprana puede ayudar a identificar algin dafio articular y prevenir el
desarrollo una artropatia (Bertamino et al., 2017). Segln van Galen et al. (2017), no hay
estudios que indiquen sobre la salud de las articulaciones y artropatias, y como estas influyen
en actividades cotidianas en EVW, a su vez, en su estudio que es el primero que habla del
tema en los Paises Bajos, demuestra que el 40% de los pacientes con EVW que estaban en
tratamiento tienen artropatia y presentaban mas limitaciones funcionales y dolor articular
significativo, ademas describe que la artropatia en hemofilia comienza a ser progresiva
desde la quinta hemorragia articular antes de iniciar con profilaxis, donde la articulacién
mas afectada dentro del estudio fue la rodilla en pacientes con hemofilia leve y moderada
en el 48% de los casos con sangrados que dieron inicio a edades tempranas (van Galen et
al., 2017). En ocasiones los padres y maestros pueden evitar que los nifios con estas

enfermedades no participen en actividades escolares con el fin de evitar que ocurran traumas
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y hemartrosis (Hassab et al., 2022). Con relacién a esto, el 51% de pacientes con hemofilia
y el 9% con EVW tenian artrosis en este estudio.

Por otra parte, se evalud la frecuencia del tipo de tratamiento, en donde el Emicizumab sirve
como ayuda en la profilaxis de los pacientes con hemofilia A que presenten o no inhibidores
del FVIII, este anticuerpo monoclonal bioespecifico funciona mediante la unién del FIX
activado y el FX, de esta manera logra restaurar la hemostasia reemplazando la funcién del
FVIII. Una de las cosas importantes que menciona la FMH es que este tipo de profilaxis es
efectivo en nifios y adultos que tienen inhibidores, es asi como al tener en el estudio pacientes
que se hallan dentro de este grupo lo mas probable es que sean tratados con Emicizumab,
con el fin de disminuir complicaciones, morbilidad y hospitalizaciones. Esto no descarta que
pacientes sin inhibidores también reciban Emicizumab, porque, la mayor parte de los
pacientes estudiados respondieron al recibir profilaxis y no tener inhibidores. Para la
determinacion de la eficacia se registraron 152 pacientes, entre las edades de 12 0 mas afios
que han recibido tratamiento con FVIII, ademé&s, se establecieron grupos para la
administracion subcutanea de Emicizumab, en los pacientes tratados la taza de sangrados
resultdé ser méas baja a diferencia de los que fueron tratados previamente con FVIII. Esto
demuestra que la profilaxis con Emicizumab ayuda a que los eventos hemorragicos sea el
95% maés bajas que los pacientes sin profilaxis, ademas, observaron tazas clinicamente bajas
en los eventos hemorrdgicos espontaneos, eventos hemorragicos, articulares y de

articulaciones diana. (Mahlangu et al., 2018)

La Desmopresina es un medicamento que tiene varios usos clinicos. El uso de este
farmaco es seguro en pacientes con HA, sin embargo, en la HB no tiene eficacia. Es
importante considerar que existen efectos secundarios que deben ser considerados como:
hiponatremia (puede ocasionar que el paciente convulsione), dolor de cabeza,
enrojecimiento facial o taquicardia. En el estudio no se evalto efectos secundarios, pero, a
pesar de ello, se debe recalcar lo que este medicamento podria generar. Es Util en casos de
HA leve o0 moderada y su aplicacién es en reemplazo del FVIII, ya sea, intravenosa o
intranasal. En el caso de las pacientes embarazadas con EVW leve o moderada la
desmopresina ayuda a menorar el riesgo de complicaciones hemorragicas. Sin embargo, las
personas con hemofilia A y EVW que son tratadas con desmopresina tienen la posibilidad

de seguir teniendo riesgos de sangrado (McCarty & Shah, 2022). Cabe recalcar que en este
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estudio la Desmopresina, es utilizada con una frecuencia del 29% en pacientes con EVW a
diferencia de la hemofilia que su frecuencia es del 6%, el uso de este medicamento en la
hemofilia puede ser utilizado con menor frecuencia debido a los efectos secundarios que

puede ocasionar.

Respecto al &cido tranexdmico (Pinheiro et al., 2021) menciona que puede ser util en
procesos odontoldgicos con pacientes sistémicamente comprometidos, con el fin de
disminuir hemorragias durante las cirugia, al tener un 45% de pacientes que tienen sangrados
dentales con facilidad su uso seria recomendable, ademas, es facil de suministrar, debido a
que, vienen en formas inyectables, gel o tabletas. Otro de los beneficios es que reduce el
riesgo del 70% de muerte en pacientes con hemorragias graves. Ademas, (Chauncey y
Wieters, 2022) mencionan que el &cido tranexamico ayuda en los sangrados menstruales
excesivos, en este estudio se obtuvo que el 16% tiene sangrados menstruales abundantes o
prolongados, entonces, con el fin de disminuir estas hemorragias seria una excelente
alternativa su administracion, en casos de sangrados abundantes es esencial controlar los

niveles de hemoglobina y ferritina (Mauser et al., 2021).

Hay que recalcar que la profilaxis en la hemofilia tiene ciertas ventajas, a pesar de ello, las
personas que padecen la enfermedad suelen interrumpir o no cumplir con el tratamiento
profilactico, debido a un presupuesto inadecuado lo que hace dificil que se cumpla el
procedimiento y también por el uso a largo plazo. En una revisién bibliografica realizado
por Sun et al. (2021) menciona que las hemorragias son menores en pacientes con profilaxis
a diferencia de los que han interrumpido o han recibido a demanda el tratamiento. La
profilaxis se administra de manera intravenosa con el concentrado de factor y se clasifica de
acuerdo con los eventos, ya sea, en episodios (administracion al instante del sangrado);
intermitentes (para prevencion de la hemorragia) y continua (profilaxis primaria, secundaria
y terciaria). Es importante recalcar que la profilaxis es el estandar de oro en el caso de la
hemofilia grave, sin embargo, tiene limitaciones como la edad, estilo de vida, estado de las

articulaciones, actividad fisica y la respuesta al factor de concentracion.

En el caso de los pacientes con EVW el uso de la Desmopresina ayuda a prevenir y tratar
hemorragias debido a los niveles bajos de factor de von Willebrand (FvW) para asi aumentar
los niveles de FVW. Este tratamiento es Gtil en la EVW tipo 1, en el tipo 2 la respuesta es
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variable, sin embargo, en el tipo 2B su uso no es recomendable, ya que puede aparecer
trombocitopenia y por lo tanto haber riesgo de sangrado y el tipo 3 al no producir FvW la
Desmopresina no elevara los niveles de FYW,. La administracion de Emicizumab se usa
como medicamento alternativo (Keesler y Flood, 2018). La terapia de reemplazo con FvW
funciona de igual forma para aumentar los niveles de factor y ayudar en los eventos
hemorragicos de los pacientes que tienen insuficiencia de FvW. También es util antes de
procesos quirdrgicos. Respecto a la profilaxis Martinez (2018) indica que en el EVW los
sangrados son menos severos que en la hemofilia, sin embargo, en la EVW tipo 3 existen
sangrados graves, por lo que, es recomendable en este caso recurrir a las transfusiones de

concentrados con los factores de coagulacion correspondientes.
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CONCLUSIONES

Quito y Guayaquil son las ciudades que tienen mayor atencion médica debido a la
disponibilidad en el acceso a salud destinado a estas coagulopatias haciendo que muchos de

los pacientes se trasladen de una provincia a otra para recibir dicha atencion.

El acceso a salud y tratamientos de los pacientes con hemofilia y EVW requiere de
grandes esfuerzos econdmicos de parte del paciente y la ayuda del estado, por ello es
fundamental la disponibilidad de profesionales de la salud y servicios complementarios que
apoyen a un diagnostico, seguimiento y tratamiento éptimo para el paciente.

Pueden existir casos nuevos sin antecedentes de la enfermedad por nuevas mutaciones

sin embargo, se considera la posibilidad de casos sin un diagnostico hasta la actualidad.

Los sangrados mas frecuentes son los moretones que se forman con facilidad, el sangrado
de lamucosa oral y nasal y el sangrado a las articulaciones. Este ultimo es importante debido
a que si los sangrados son consecutivos, con el paso del tiempo, pueden llegar a dafar la
articulacion afectada y derivar a una discapacidad.

Las mujeres portadoras de hemofilia y las mujeres con EVW pueden experimentar

sangrados menstruales abundantes y sangrados después del parto debido a la enfermedad.

Los pacientes pueden desarrollar comorbilidades que no necesariamente se relacionan a
la enfermedad, las mismas que pueden tener una prevalencia similar a la poblacion en

general.

Entre las complicaciones por la enfermedad, la infeccion trasmitida por sangre en pocos
casos fue el VHC y los inhibidores que son la mayor complicacién en pacientes con
hemofilia, que aunque sea un porcentaje pequefio, se le debe dar importancia debido a que
se relaciona al tratamiento que lleva el paciente . En el caso de la artropatia, estuvo presente
en la mayoria de los pacientes con hemofilia y podrian ser la causa de la discapacidad fisica

a largo plazo.
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Los pacientes logran reconocer las pruebas principales para el diagnostico de la enfermedad,
considerando su utilidad en familiares que ain no han sido diagnosticados o también como
ayuda para una planificacion familiar, de igual manera las pruebas de seguimiento, en el
caso de que los pacientes requieran procedimientos invasivos y para el monitoreo adecuado

de dosis de tratamiento y la aparicion de inhibidores.
Los tipos de tratamientos utilizados en estas coagulopatias estan destinados a controlar

cuadros hemorrégicos, sin embargo, también existe la posibilidad de evitar dichas

hemorragias mediante el uso de profilaxis con el fin de evitar complicaciones a largo plazo.
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RECOMENDACIONES

El presente estudio abarca varios aspectos de la vida de personas con hemofilia y
enfermedad de von Willebrand, lo que puede sugerir temas para investigaciones a futuro en

los que se llegue investigar mas a fondo.

Se recomienda que en el Ecuador existan censos para tener una estadistica clara de las
personas que tienen hemofilia congénita y enfermedad de von Willebrand, para que de esta
forma mejore la calidad de atencion y por ende la calidad de vida mediante una adecuada

planificacion.
En Ecuador deberian existir centros especializados en hemofilia congénita y enfermedad de

von Willebrand que garanticen el acceso a meédicos especializados y a los servicios

adecuados de laboratorio clinico.
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ANEXOS

Anexo 1. Solicitud de permiso para la recoleccion de la investigacion en la FUNDHEC

Pontificia Universidad
Catolica del Ecuador

Foculted de Medicne
Carrera Biogurmica Cinice

Quito, 09 de julio de 2021
Oficio BQC-00046-21

Sefior Lcdo.
JAVIER ALEXANDER CORDOVA SUAREZ
PRESIDENTE DE LA FUNDACION HEMOFILICA ECUATORIANA

De mi consideracion:

Por medio del presente pongo en su conocimiento que las sefioritas Keila Camila Delgado
Pérez con C.C.: 1723031280 y Karen Dayanna Nenger Vélez con C.C.. 1752727329,
estudiantes del nivel 8 de la Carrera de Bioquimica Clinica - Facuitad de Medicina de la
Pontificia Umversldad Catoélica del Ecuador, pfesentaron el praplan del Tt&do de Tntulacubn

Y Enlermadad de von Wilebrand inscritos _en b Fmdacnbn Homoﬂhca Ecualonang‘ 2021~
para desamollario previa a la obtencion del grado académico de tercer nivel; el mismo que fue

aprobado por el Comité de la Unidad de Titulacion de la carrera y que entrard en proceso de
revision y aprobaciéon por el Comité de Etica de la Investigacidn en Seres Humanos (CEISH).

En el proceso para la revision del plan de investigacidon, el Comité de Etica solicita una carta
del responsable de la Fundacién donde se llevara efecto la investigadén, en la que se
manifiesta el conocimiento del plan, el interés en su ejecucidon y el compromiso de cumplir
con las normas de bioética durante la ejecucion de este,

Por o anteriormente sefialado solicto a usted su colaboracidn para que las estudiantes
realicen el trabajo de titulacion y el apoyo para que pueda tener acceso a los registros de la
poblacidon de interés, ademas del oficio comespondiente a este pedido para proseguir con los
tramites correspondientes al proceso de tituladgon,

Seguro de contar con su colaboracidn a esta actiidad académica de beneficio para la

comunidad y de relevancia dentifica para las dos instituciones anticipo mis agradecimientos.

Atentamente,
2ol
Dr. Santiago Escalante Vanoni

Coordinaciéon-Carrera Bioquimica Clinica/Laboratorio Clinico
Facultad de Medicina-PUCE
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Anexo 2. Carta de intencidon por parte de la FUNDHEC

i ik

praiesey

P
HEMOFILIA
CERTIFICACION

Quito, 19 de julio del 2021

Dr. Santiago Escalante Vanoni
Coordinacién-Carrera Bioquimica Clinica/Laboratorio Clinico

Facultad de Medicina-PUCE
De nuestras consideraciones:

Reciba un cordial saludo de Javier Alexander Cérdova Suarez, presidente de la Fundacién
Hemofilica Ecuatoriana (FUNDHEC) portador de la cédula de identidad No 1716650286, en
atencién a su Oficio BQC-00046-21 donde sefiala que las sefioritas Camila Delgado Pérez con
C.I1723031280 y Karen Nenger Vélez con C.I1 1752727329, estudiantes del 9 nivel de la Facultad
de Medicina- Carrera de Bioquimica Clinica de la Pontifica Universidad Catdlica del Ecuador,
presentaron el plan del Trabajo de Titulacion intitulado “Desordenes de sangrado congénito:
caracterizacion de la poblacién con hemofilia y enfermedad de von Willebrand inscritos en la
Fundacién Hemofilica Ecuatoriana, 20217 el mismo que fue aprobado por el Comité de la Unidad

de Titulacién de la carrera previo a la obtencién del grado académico de tercer nivel.

Me permito comunicarle que en mi calidad de presidente de la FUNDHEC otorgo la ayuda
necesaria para el tema de investigacion planteado acogiéndose a la necesidad e importancia de
tener informacién relevante y actualizada acerca de nuestros pacientes con hemofilia y

enfermedad de von Willebrand.

Atentamente.

fy Yanez Pinzon N26-76

Javier Afexander/Cordopa Sudk g )
Presidente de la Fundacion Hemoﬁ’lica Edtiatoriana- FUNDHEC

73



Anexo 3. Aprobacién del protocolo por el CEISH

0, COMITE DE ETICA DE LA INVESTIGACION EN SERES HUMANOS  av. 12de octubre 1076y Veintimilla
€2 PUCE :

Apartado postal 17-01-218.
CEISH - PUCE Telf.: (593) 2299 17 00

Quito —Ecuador www.puce.edu.ec

Quito, 16 de marzo de 2022
Oficio CEISH-101-2022

Seforitas

Keila Camila Delgado Pérez

Karen Dayanna Nenger Vélez

Estudiante de la Carrera de Bioquimica Clinica
Pontificia Universidad Catélica del Ecuador

Estimadas Srtas. Delgado y Nenger:

El Comité de Etica de la Investigacién en Seres Humanos de la PUCE, en la sesién del 03.03.2022,
estudi6 el proyecto: CARACTERIZACION DE LA POBLACION CON HEMOFILIA Y ENFERMEDAD
DE VON WILLEBRAND CONGENITAS INSCRITOS EN LA FUNDACION HEMOFILICA
ECUATORIANA, 2022, c6digo PV-18-2021, V2.

Este estudio se recibié inicialmente el 02.12.2021 y se evalud en la sesién del 09.12.2021; se
recibié nuevamente corregido el 14.02.2022.

Tomando en cuenta que este proyecto cumple con los criterios éticos, metodolégicos y juridicos,
los cuales fueron evaluados por el CEISH, se APRUEBA por el tiempo propuesto para su desarrollo
que es de 3 meses. Del mismo modo debera presentar un informe final de la investigacién
terminado este tiempo.

Con esta aprobacién no se podran hacer cambios al estudio, salvo con el consentimiento especifico
del CEISH.

Igualmente, con el fin de dar seguimiento, se solicita:

e Comunicar por escrito al CEISH-PUCE el momento del inicio de la investigacién (acta de
inicio).

e Solicitar al CEISH la evaluacién y aprobacién de enmiendas o cambios al protocolo
aprobado, consentimiento informado, en caso de que se realicen cambios.

¢ Informar por escrito cualquier situacién o circunstancia grave no prevista, que se presente
durante el desarrollo de la investigacién.

e Entregar informe parcial a la mitad de la ejecucion de la investigacién y el informe final en
un plazo médximo de 40 dias habiles contados a partir de la finalizacién de la investigacién.

e EICEISH podra solicitar informes adicionales en caso de considerarlo necesario.

e Solicitar la renovacién de la aprobacién del estudio 30 dias hédbiles antes de que se cumpla
el periodo de aprobacién o al afio de su desarrollo (en caso de que dure mas de un afo).

Con nuestra consideracion y estima,

Gt

Dr. Ivan Guillermo Dueiias Espin
Presidente
Comité de Etica de la Investigacién en Seres Humano.
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COMITE DE ETICA DE
LA INVESTIGACION EN
SERES HUMANOS

Quito

ANIVERSARIO
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Anexo 4. Encuesta

Encuesta acerca de la hemofilia y enfermedad de von
Willebrand

INFORMACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA INVESTIGACION
“CARACTERIZACION DE LA POBLACION CON HEMOFILIA Y ENFERMEDAD DE VON
WILLEBRAND CONGENITAS INSCRITOS EN LA FUNDACION HEMOFILICA ECUATORIANA, 2022"

Nombre de las Investigadoras: Keila Delgado y Karen Nenger

*QObligatorio

1. ;Esusted mayor de edad? *
Marca solo un évalo.

) Si

Consentimiento informado
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Informacion para el participante o representante legal
Establecimiento donde se realizara la investigacion: Fundacion Hemofilica Ecuatoriana (FUNDHEC) y Pontificia
Universidad Catolica del Ecuador (PUCE)

Evaluado y aprobado por: Comité de Etica de Investigacion en Seres Humanos de la PUCE.

Introduccion: La hemofilia A, hemofilia By la Enfermedad de von Willebrand son patologias con deficiencia o
alteracion de ciertas proteinas que favorecen la coagulacion. La FUNDHEC no cuenta con datos sobre la
caracterizacion o informacion actual de estas enfermedades, por ello esta investigacion ha sido presentada a las
autoridades de la fundacion para actualizar sus datos y realizar una caracterizacion de estas enfermedades a nivel
nacional.

Proposito del estudio: El objetivo del estudio es caracterizar a la poblacion con hemofilia y Enfermedad de von
Willebrand inscritos en la FUNDHEC entre un afo a 65 afos con el fin de conocer su calidad de vida. No deberan
llenar la encuesta personas con hemofilia adquirida, Enfermedad de von Willebrand adquirida y discapacidad
intelectual.

Procedimientos: Usted llenara una encuesta de caracter confidencial y totalmente andnima que consta de 28
preguntas de opcion multiple. Luego se procedera a realizar una valoracion estadistica con los resultados. Una vez
que se termine el proceso de investigacion los resultados seran entregados a la FUNDHEC quienes son los
encargados de velar a nivel nacional por sus intereses.

Riesgos y beneficios: No existe ningun riesgo anticipado asociado a participar en este estudio, mas alla de aquellos
relacionados con ver una pantalla de computador durante 15 minutos y contestar un cuestionario sobre la
informacion que vera en pantalla. Algunas preguntas pueden llegar a ser incomodas 0 muy personales. Mediante su
participacion, contribuira al conocimiento general sobre la actualidad de estas enfermedades.

Costos y compensacion: Ninguna

Confidencialidad de datos: Su informacion sera confidencial y solo seran usados en esta investigacion. Al ser una
encuesta anonima su identidad nunca sera revelada, no se solicitara ningin dato como nombre, correo electronico,
teléfono o direccion domiciliaria que permita identificarlo después de culminada la encuesta. Los datos seran
resguardados en un archivo digital al que solo tendran un acceso con clave las investigadoras, quienes han firmado
un acuerdo de confidencialidad.

Derechos y opciones del participante: Su participacion es completamente voluntaria. Se puede retirar del estudio
en el momento que estime conveniente, para ello, basta que cierre u abandone la pagina web con el cuestionario o
comunique su decision a las investigadoras.

Si usted requiere informacion adicional, comunicarse con las investigadoras principales Keila Camila Delgado Pérez
(0999713308/ kdelgado113@puce.edu.ec) y Karen Dayanna Nenger Vélez (0991138913/ knenger405@puce.edu.ec),
o con el Dr. lvan Duefas Espin, presidente del Comité de Etica de la Investigacion en Seres Humanos, Pontificia
Universidad Catdlica del Ecuador, Av. 12 de Octubre 1076 y Roca, Quito, edificio administrativo, piso 3, oficina 327,
teléfono 2991700 - ext. 2917, igduenase@puce.edu.ec.

2. Fecha

Ejemplo: 7 de enero del 2019
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3.

4.

¢ Acepta participar en el estudio? *
Marca solo un évalo.

_ ) Acepto

() No acepto

Seccién de preguntas SOCIODEMOGRAFICAS

Género *
Marca solo un évalo.

) Mujer
) Hombre

(") Prefiero no decirlo

Edad *
Marca solo un évalo.

() 1aéafos
() 7a12aiios
(" )13a18afios
~ ) 19a24afios
25 a 30 afios
() 31a36afios
() 37a42aiios
() 43a48afios
() 49a 56 anos
() 57a62aiios

) 62 a 65 afios
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Seleccione su provincia de residencia segun la zona: *
Marca solo un é6valo.

" )Zonal (Carchi, Esmeraldas, Imbabura y Sucumbios)
:/ Zona 2 (Napo, Orellana y Pichincha)
: Zona 3 (Chimborazo, Cotopaxi, Pastaza y Tungurahua)
:j Zona 4 (Manabi, Sto. Domingo de los Tsachilas)
B ) Zona 5 (Bolivar, Guayas, Los Rios y Santa Elena)
:7) Zona 6 (Azuay, Cafiar y Morona Santiago)
/j, Zona 7 (El Oro, Lojay Zamora Chinchipe)
t'j:) Zona 8 (Cantones Guayaquil, Samborondon, Duran)

") Zona 9 (Distrito Metropolitano de Quito)

¢ En qué ciudad se ubica su hospital de atencion? *

Antecedentes familiares con la enfermedad *

Selecciona todos los que correspondan.

|| Notengo antecedentes
|| Madre
| | Padre

Otro: ]

Seleccione la ocupacion, profesion u oficio del jefe o jefa del hogar *
Marca solo un évalo.

f';:{) Profesion universitaria

() Profesién técnica superior o medianos comerciantes

:j Bachiller, empleado sin profesion universitaria, pequefios comerciantes
. ;) Trabajador con primaria completa

(") Trabajador con primaria imcompleta



10. Seleccione el nivel de educacion de la madre *

Marca solo un évalo.

() Universitaria

() Secundaria completa

() Secundaria incompleta
) Primaria

) Analfabeta

11.  Seleccione la principal fuente de ingresos de la familia *
Marca solo un évalo.

\fif\ Fortuna heredada o adquirida
: Honorarios profesionales

') Sueldo mensual
() salario semanal, por dia o por hora

j Subsidio, ayudas o donaciones de entidades publicas o privadas

12. Condiciones de la vivienda

Marca solo un évalo.

: Vivienda en 6ptimas condiciones sanitarias con lujo y espacios amplios
\:/ Vivienda en optimas condiciones sanitarias sin lujo y espacio suficiente
(") Vivienda en buenas condiciones sanitarias, pero con espacios reducidos

: Vivienda con espacios reducidos y condiciones sanitarias deficientes

) Vivienda con condiciones sanitarias altamente inadecuadas

TIPO DE COAGULOPATIA
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13. Tipo de enfermedad que presenta *

Marca solo un évalo.

) Hemofilia A Salta a la pregunta 14
() Hemofilia B Salta a la pregunta 14
) Enfermedad de von Willebrand Tipo 1 Salta a la pregunta 15
) Enfermedad de von Willebrand Tipo 2 Salta a la pregunta 15

() Enfermedad de von Willebrand Tipo 3 Salta a la pregunta 15

14. En el caso de la hemofilia. ;Cual es la gravedad que presenta? *

Marca solo un évalo.

(jﬂf‘ Leve (nivel de factor por encima del 5%) Salta a la pregunta 15
(") Moderada (nivel de factor del 1-5%)  Salta a la pregunta 15

: ) Severa (nivel de factor por debajo del 1%) Salta a la pregunta 15

Seccion de preguntas sobre los TIPOS DE SANGRADO

15. ;Cuantas hemorragias ha tenido en los ultimos 12 meses? *

Marca solo un évalo.

() Ninguna

( )1a4

( )5a8

()9a12
)13a16

( )17a20

( )21a24

() 250masde 25
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16.

Seccion de preguntas sobre las COMPLICACIONES y COMORBILIDADES

1:7.

18.

;Queé tipo de sangrado ha experimentado a lo largo de su vida? *
Selecciona todos los que correspondan.

| | Hemorragia de la mucosa nasal o bucal

[ ] sangrado dental

D Sangrado prolongado que toma mas de 10 minutos en coagular
[—] Sangrado luego de una cirugia

[ | Moretones con facilidad

D Sangrados luego del parto

[J Sangrado menstrual abundante o prolongado

[] Hemorragia intracraneal/sistema nervioso central
D Sangrado gastrointestinal

| | sangrado articular

| | sangrado renal

B Sangrado del musculo iliopsoas

Presenta usted una comorbilidad. ;Cual? *

Selecciona todos los que correspondan.

| | Diabetes

[ ] Hipertension arterial
| | Enfermedad cardiaca
| | Cardiopatia isquémica
[ | cancer

[ | Osteoporosis

[ ] No tengo ninguna comorbilidad

Otro: D

¢Qué grado de artrosis presenta? *

Marca solo un dvalo.

() Gradol

() Gradoll

() Gradolll

() GradoV

() No tengo artrosis
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2

21

22.

19. Tiene en la actualidad alguna de las siguientes enfermedades infecciosas: *

Selecciona todos los que correspondan.

[ | VHB (VIRUS DE LA HEPATITIS B)
[ ] VHC (VIRUS DE LA HEPATITIS C)
[ | VIH (VIRUS DE INMUNODEFICIENCIA HUMANA -SIDA)

[ | Ninguna de las anteriores

D Prefiero no especificarlo

0. ¢Tiene alguna discapacidad? *
Marca solo un évalo.

C Dsi
{

—

) No

o

;Qué tipo de discapacidad tiene? *
Selecciona todos los que correspondan.
[ ] Intelectual

[ ] sordomudo

|| No vidente

[ ] Fisica

[ | Ninguna

¢En alguna ocasion le han diagnosticado un inhibidor? *

Marca solo un évalo.

C Dsi

—

) No

() No sé qué son los inhibidores
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23. Tipo de inhibidor *
Marca solo un évalo.

() Alta respuesta

’j Baja respuesta

() No tengo inhibidores

Seccidén de preguntas sobre PRUEBAS DE LABORATORIO

24. ;Conoce usted que pruebas de laboratorio de usan para el diagnéstico? Seleccione

las que crea necesario *

Selecciona todos los que correspondan.

[ | Biometria hematica

[ | TP (Tiempo de protrombina)

[ | TTP (Tiempo de tromboplastina)
[ ] Fibrinégeno

[ ] Factor Vil

| | Factor IX

[ ] Antigeno de von Willebrand

| | Cofactor a la ristocetina

25.  ;Qué pruebas de laboratorio le realizan para dar seguimiento a su enfermedad?
Seleccione las que crea necesario *

Selecciona todos los que correspondan.

[ | Biometria hematica

| | TP (Tiempo de protrombina)

[ ] TTP (Tiempo de tromboplastina)
|| Fibrinégeno

[ | Factor viIl

[ | Factor IX

D Antigeno de von Willebrand

| ] Cofactor a la ristocetina

[ ] Prueba para inhibidores

Tratamiento



26. ;Usted recibe tratamiento en la actualidad? *

Marca solo un évalo.

- .
C )si

C )
( No

27. ;Qué tipo de tratamiento recibe usted? *
Selecciona todos los que correspondan.

D Tratamiento con coadyuvantes (Desmopresiona o acido tramexamico)
[ | Tratamiento por episodios (a demanda)

| | Profilaxis

[_} Tratamiento para inhibidores

D No hay ningtin tratamiento disponible

28. ;Con qué frecuencia visita al médico segun su tratamiento profilactico,

semiprofilactico o a demanda?

Marca solo un dvalo.

() Cadames

»

() cada 3 meses

() Cada 6 meses

()1 vezalafio

() otro:

Este contenido no ha sido creado ni aprobado por Google.

Google Formularios
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Anexo 5. Consentimiento y asentimiento informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO

PARTE I: Informacion para el participante o representante legal

Titulo de la investigacion: “Caracterizacion de la poblacion con hemofilia y von

Willebrand congénitas inscritos en la Fundacién Hemofilica Ecuatoriana, 2022”

Investigadoras principales: Camila Delgado y Karen Nenger

Establecimiento donde se realizara la investigacion: Fundacién Hemofilica Ecuatoriana
(FUNDHEC) y Pontificia Universidad Catolica del Ecuador (PUCE)

Evaluado y aprobado por: Comité de Etica de Investigacion en Seres Humanos de la
PUCE.

Introduccion: La hemofilia A, hemofilia B y la Enfermedad de von Willebrand son
patologias con deficiencia o alteracion de ciertas proteinas que favorecen la coagulacién. La
FUNDHEC no cuenta con datos sobre la caracterizacion o informacion actual de estas
enfermedades, por ello esta investigacion ha sido presentada a las autoridades de la
fundacidn para actualizar sus datos y realizar una caracterizacion de estas enfermedades a

nivel nacional.

Propésito del estudio: El objetivo del estudio es caracterizar a la poblacion con hemofilia
y Enfermedad de von Willebrand inscritos en la FUNDHEC entre un afio a 65 afios con el
fin de conocer su calidad de vida. No deberan llenar la encuesta personas con hemofilia

adquirida, Enfermedad de von Willebrand adquirida y personas con discapacidad intelectual.
Procedimientos: Usted llenara una encuesta de caracter confidencial y totalmente anonima

que consta de 28 preguntas de opcion multiple. Luego se procedera a realizar una valoracion

estadistica con los resultados. Una vez que se termine el proceso de investigacion los
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resultados serén entregados a la FUNDHEC quienes son los encargados de velar a nivel

nacional por sus intereses.

Riesgos y beneficios: No existe ningln riesgo anticipado asociado a participar en este
estudio, més alld de aquellos relacionados con ver una pantalla de computador durante 15
minutos y contestar un cuestionario sobre la informacion que verd en pantalla. Algunas
preguntas pueden llegar a ser incomodas 0 muy personales. Mediante su participacion,

contribuira al conocimiento general sobre la actualidad de estas enfermedades.

Costos y compensacion: Ninguna

Confidencialidad de datos: Su informacion sera confidencial y solo seran usados en esta
investigacion. Al ser una encuesta anonima su identidad nunca seré revelada, no se solicitar
ningun dato como nombre, correo electronico, teléfono o direccion domiciliaria que permita
identificarlo después de culminada la encuesta. Los datos seran resguardados en un archivo
digital al que solo tendran un acceso con clave las investigadoras, quienes han firmado un

acuerdo de confidencialidad.

Derechos y opciones del participante: Su participacién es completamente voluntaria. Se
puede retirar del estudio en el momento que estime conveniente, para ello, basta que cierre

0 abandone la pagina web con el cuestionario o comunique su decision a las investigadoras.

Informacién de contacto: Si usted requiere informacion adicional, comunicarse con las
investigadoras  principales  Keila ~ Camila  Delgado  Pérez  (0999713308/
kdelgadol13@puce.edu.ec) y Karen Dayanna Nenger Vélez (0991138913/
knenger405@puce.edu.ec), o con el Dr. lvan Duefias Espin, presidente del Comité de Etica
de la Investigacion en Seres Humanos, Pontificia Universidad Catolica del Ecuador, Av. 12
de Octubre 1076 y Roca, Quito, edificio administrativo, piso 3, oficina 327, teléfono
2991700 — ext. 2917, igduenase@puce.edu.ec
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PARTE II: Consentimiento informado

Yo, como participante/representante legal declaro que he leido o se me ha leido toda la
informacidn proporcionada sobre la investigacion. He tenido la oportunidad de contactarme
con las investigadoras para solventar mis dudas. He comprendido que no hay riesgos.
Consiento voluntariamente mi participacién y entiendo que tengo derecho a retirarme de la
investigacion en cualquier momento, aln a pesar de haber aceptado previamente mi
participacion, puedo revocar mi autorizacion con la consecuente eliminacion de mis datos

sin ninguna penalidad.

Fecha:

Nombre y apellido del participante o representante legal:

Firma o huella del participante o representante legal:
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ASENTIMIENTO INFORMADO PARA MENORES DE EDAD

PARTE I: Informacién para menores de edad

Titulo de la investigacion: Caracterizacion de la poblacion con hemofiliay von Willebrand
congénitas inscritos en la Fundacion Hemofilica Ecuatoriana, 2022”

Investigadoras principales: Camila Delgado y Karen Nenger

Evaluado y aprobado por: Comité de Etica De Investigacion en Seres Humanos de la
PUCE.

Introduccion: La hemofilia A, hemofilia B y la Enfermedad de von Willebrand son
patologias con deficiencia o alteracion de ciertas proteinas que favorecen la coagulacién. La
FUNDHEC no cuenta con datos sobre la caracterizacion o informacion actual de estas
enfermedades, por ello esta investigacion ha sido presentada a las autoridades de la
fundacidn para actualizar sus datos y realizar una caracterizacion de estas enfermedades a

nivel nacional.

Propésito del estudio: El objetivo del estudio es caracterizar a la poblacion con hemofilia
y Enfermedad de von Willebrand inscritos en la FUNDHEC. Los participantes seran
personas con estas enfermedades inscritas en la FUNDHEC entre un afio a 65 afios con el
fin de conocer su calidad de vida. No deberan llenar la encuesta personas con hemofilia

adquirida y Enfermedad de von Willebrand adquirida.

Procedimientos: Usted llenara una encuesta de caracter confidencial que consta de 28
preguntas de opcion multiple. Luego se procedera a realizar una valoracion estadistica con
los resultados. Una vez que se termine el proceso de investigacion los resultados seran
entregados a la FUNDHEC quienes son los encargados de velar a nivel nacional por sus

intereses.
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Riesgos y beneficios: No existe ningun riesgo anticipado asociado a participar en este
estudio. Algunas preguntas pueden llegar a ser incbmodas o muy personales. Mediante su

participacion, contribuird al conocimiento general sobre la actualidad de estas enfermedades.

Riesgos y beneficios: No existe ningun riesgo anticipado asociado a participar en este
estudio, més alld de aquellos relacionados con ver una pantalla de computador durante 15
minutos y contestar un cuestionario sobre la informacion que vera en pantalla. Algunas
preguntas pueden llegar a ser incomodas 0 muy personales. Mediante su participacion,

contribuird al conocimiento general sobre la actualidad de estas enfermedades.

Costos y compensacién: Ninguna

Confidencialidad de datos: Su informacién serd confidencial y solo seran usados en esta
investigacion. Al ser una encuesta anonima su identidad nunca seré revelada, no se solicitar
ningun dato como nombre, correo electronico, teléfono o direccion domiciliaria que permita
identificarlo después de culminada la encuesta. Los datos seran resguardados en un archivo
digital al que solo tendrén un acceso con clave las investigadoras, quienes han firmado un

acuerdo de confidencialidad.

Derechos y opciones del participante: Su participacion es voluntaria, sin embargo, puede
retirarse en cualquier momento de la investigacion informando a las investigadoras y sus
datos seran eliminados.

Informacién de contacto: Si usted requiere informacion adicional, comunicarse con las
investigadoras  principales  Keila ~ Camila  Delgado  Pérez  (0999713308/
kdelgadol13@puce.edu.ec) y Karen Dayanna Nenger Vélez (0991138913/
knenger405@puce.edu.ec), o con el Dr. lvan Duefias Espin, presidente del Comité de Etica
de la Investigacion en Seres Humanos, Pontificia Universidad Catolica del Ecuador, Av. 12
de Octubre 1076 y Roca, Quito, edificio administrativo, piso 3, oficina 327, teléfono
2991700 — ext. 2917, igduenase@puce.edu.ec.
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PARTE I1: Asentimiento informado para menores de edad

Yo, como participante/representante legal declaro que he leido o se me ha leido toda la
informacidn proporcionada sobre la investigacion. He tenido la oportunidad de contactarme
con las investigadoras para solventar mis dudas. He comprendido que no hay riesgos.
Consiento voluntariamente mi participacion y entiendo que tengo derecho a retirarme de la
investigacion en cualquier momento, ain a pesar de haber aceptado previamente mi
participacion, puedo revocar mi autorizacion con la consecuente eliminacion de mis datos

sin ninguna penalidad.

Fecha:

Nombre y apellido del menor de edad:

Firma o huella del menor de edad:
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Anexo 6. Protocolo de bioseguridad para encuestas en modalidad presencial

Medidas de bioseguridad para prevenir el Coronavirus. ¢,Como utilizar de forma segura

las mascarillas?

1. Antes de colocarse la mascarilla, lavese correctamente las manos con agua y jabon.
Adicional colocar desinfectante a base de alcohol.

2. Colocar la mascarilla cubriendo la boca y nariz. Asegurese de que no exista espacios entre
la mascarilla y su cara.

3. Evitar tocarse la mascarilla durante su uso. En el caso de hacerlo lavarse con anticipacion
las manos con agua y jabon.

4. Cambiar de mascarilla en el caso de que se humedezca. No reutilizar las mascarillas.

5. Para retirarse la mascarilla se debe considerar lo siguiente:

a. Quitarse por detras sin tocar la parte delantera de la mascarilla

b. Desechar rapidamente en un recipiente cerrado

c. Lavar las manos con abundante agua y jabdon. Adicional colocar desinfectante a base de

alcohol.
PROTOCOLO DE
BIOSEGURIDAD PARA ZCOMO UTILIZAR DE FORMA
PREVENIR EL SEGURA LA MASCARILLA?
CORONAVIRUS

Colocar la mascarilla cubriendo la bocay
nariz. Asegurarse de que no exista
espacios entre la mascarilla y su cara

Evite tocarse la mascarilla mientras la
esta usando. En el caso de hacerlo,
lavarse las manos con aguay jabén

Cambiar de mascarilla cuando sienta
que esta himeda No reutilizar las
masca

91



Anexo 7. Escala de Graffar- Melendez para determinar el nivel socioeconémico

Variable Puntaje Item
» 1 Profesion universitaria
Profesion u - - - -
oficio del 2 Profesion técnica superior o medianos comerciantes
ici - - — — = -
jefe o jefa 3 Bachiller, empleado sin profesion universitaria, pequefios comerciantes
del hogar 4 Trabajador con primaria completa
5 Trabajador con primaria incompleta
1 Universitaria
Nivel de 2 Secundara completa
educacion de 3 Secundaria incompleta
la madre 4 Primaria
5 Analfabeta
1 Seleccione la principal fuente de ingresos de la familia
2 Honorarios profesionales
Ingresos de
. 3 Sueldo mensual
la familia . .
4 Salario semanal, por dia o por hora
5 Subsidio, ayudas o donaciones de entidades publicas o privadas
1 Vivienda en 6ptimas condiciones sanitarias con lujo y espacios amplios
Condiciones 2 Vivienda en Gptimas condiciones sanitarias sin lujo y espacio suficiente
de la 3 Vivienda en buenas condiciones sanitarias, pero con espacios reducidos
vivienda 4 Vivienda con espacios reducidos y condiciones sanitarias deficientes
5 Vivienda con condiciones sanitarias altamente inadecuadas

Interpretacion del puntaje obtenido en la Escala de Graffar:

Puntaje Estrato Nivel socioeconémico
4a6 Estrato | Clase alta
7a9 Estrato Il Clase media alta
10a12 Estrato 11 Clase media baja
13a16 Estrato IV Clase obrera
17a20 Estrato V Clase marginal
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