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Resumen

Antecedentes: La exploracion articular por ultrasonido mediante el método HEAD-US en la deteccion de la artropatia tem-
prana ha sido poco estudiada en nuestro pais. Objetivo: Comparar la evaluacion clinica y por ultrasonido de las articulaciones
en nifios con hemofilia. Métodos: Estudio longitudinal, prospectivo y descriptivo con pacientes pediatricos con hemofilia A y
B valorados con la escala HJHS 2.1 y ultrasonido con transductor lineal de 8 a 12 MHz. Se evaluaron las articulaciones de
codos, rodillas y tobillos de forma bilateral, con el método HEAD-US. Resultados: Se incluyeron 69 pacientes; de ellos, 48
con hemofilia A grave (peso: 40.1 kg). En la escala HIHS se observé mayor afectacion en la rodilla izquierda (0.49) y menor
en el tobillo derecho (0.05). Con la escala HEAD-US, la mds afectada fue la rodilla derecha (0.78). Existe una relacion signi-
ficativa en la afectacion de la rodilla derecha evaluada con la escala HEAD-US en presencia de inhibidor. Conclusiones: E/
peso superior al percentil 50 es un factor de riesgo independiente de complicaciones por sangrado articular, mientras que la
edad y el tipo de hemofilia no parecen relacionados. EI método HEAD-US es una herramienta util y accesible para la deteccion
temprana de artropatia y hemartrosis.
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Comparison of the clinical and ultrasound evaluation of haemophilic arthropathy in
children

Abstract

Background: Joint ultrasound examination using the HEAD-US method in the detection of early arthropathy is poorly studied
in our country. Objective: To compare the clinical and ultrasound evaluation of the joints in haemophilia. Methods: Longitu-
dinal, prospective and descriptive study with paediatric patients with haemophilia A and B evaluated with the HIHS 2.1 scale
and ultrasound with a linear transducer of 8 to 12 MHz. Elbows, knees and ankles joints were evaluated bilaterally, with HEAD-
US protocol. Results: 69 paediatric patients were included of which 48 with severe haemophilia A (weight: 40.1 kg). On the
HJHS scale, a greater involvement was observed in the left knee (0.49), and less in the right ankle (0.05). With the HEAD-US
scale, the most affected was the right knee (0.78). There is a significant relationship in the involvement of the right knee
evaluated with the HEAD-US scale in the presence of inhibitor. Conclusions: Weight above the 50" percentile is an indepen-
dent risk factor for joint bleeding complications, while age and type of haemophilia do not appear to be related. The HEAD-US
method is a useful and accessible tool for early detection of arthropathy and hemarthrosis.
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|ntroducci6n

La hemartrosis es la manifestacion hemorrdgica
mas frecuente y de mayor morbilidad del paciente
hemofilico, con una prevalencia del 80%. Se presenta
con sinovitis y dafio articular progresivo e irreversible,
ocasionando dolor cronico, incapacidad funcional y
discapacidad permanente.'? Las articulaciones mayor-
mente afectadas son las de rodillas, codos y tobillos.’
Se manifiesta por dolor, rigidez, rubor y distension
articular, con limitacion y contractura muscular hasta
la flexion permanente.?

La valoracién de la hemartrosis mediante imagen
puede realizarse por distintos métodos. La radiografia
muestra erosion désea, quistes subcondrales y dismi-
nucion del espacio articular. La resonancia magnética
aporta excelente resolucién tisular, puede identificar
el origen del sangrado y detecta alteraciones preco-
ces en pacientes con pocos episodios de sangrado;
sin embargo, es un método con un alto costo, poca
disponibilidad y en pacientes pequefios requiere
sedacion.* La exploracion articular por ultrasonido
mediante el método HEAD-US (Haemophilia Early
Arthropathy Detection with Ultrasound)® es de gran
valor en los pacientes con hemofilia, por ser una
herramienta extensamente disponible, de facil manejo,
no invasiva, que no requiere sedacién, de bajo costo
y efectiva para la identificacion de sinovitis cronica y
aguda, dafio subcondral y artropatia crénica. También
es de utilidad en el seguimiento y para realizar ajustes
de tratamiento, y una excelente guia en los procedi-
mientos de artrocentesis.®’

Presentamos los resultados de un estudio realizado
en la clinica de hemofilia del Centro Médico Nacional
La Raza para comparar los resultados de la evalua-
cién clinica con los de la evaluacion por ultrasonogra-
fia con el método HEAD-US en pacientes pediatricos
con hemofilia de los tipos Ay B.

Métodos

Estudio longitudinal, prospectivo, analitico y des-
criptivo. Se incluyeron pacientes varones con eda-
des comprendidas entre 1y 16 afios, con diagndstico
de hemofilia tipo A o B clasificada como grave,
moderada o leve. Se realiz6 un andlisis descriptivo
para comparar las caracteristicas clinicas y ultraso-
nograficas de las articulaciones de codos, rodillas y
tobillos. El estudio se realiz6 en el Servicio de

Hematologia Pediatrica del Centro Médico Nacional
La Raza, en el periodo comprendido del 1 de agosto
de 2018 al 1 de diciembre de 2018. El protocolo del
estudio fue aprobado por el Comité Local de
Investigacion en Salud del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS) con numero de registro
R-2019-3502-098. Se respetaron los principios éti-
cos segun los estédndares internacionales para inves-
tigacion en seres humanos (Declaracion de Helsinki
de la Asociacion Médica Mundial, Constitucion
Politica de los Estados Unidos Mexicanos y articulo
17 de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud).

Exploracion articular

Se realizd a cada paciente una evaluacién clinica
con la escala HJHS 2.1 (Hemophilia Joint Health
Score) por médicos hematdlogos pediatras y a la par
se realiz6 valoracion articular por ultrasonido con
transductor lineal de 8 a 12 MHz, modelo R7 de la
marca Samsung, por médicos radiélogos y hematdlo-
gos pediatras previamente adiestrados. Se evaluaron
las articulaciones de codos, rodillas y tobillos de
forma bilateral, siguiendo el método HEAD-US.®

Analisis estadistico

Las variables cualitativas binomiales se analizaron
con prueba de ji al cuadrado o prueba exacta de
Fisher, y las cuantitativas sin distribucion normal se
analizaron con la prueba U de Mann-Whitney y la
prueba de Kruskal-Wallis. Se utilizaron los programas
Excel y SPSS version 20.

Resultados

Se incluyeron en el estudio 69 pacientes con una
edad media de 10 afos; el tipo de hemofilia mas fre-
cuente fue el tipo A grave. Los pacientes fueron dis-
tribuidos por edades en tres grupos: 1-5 afos, 6-10
anos y 11-15 afos. La media de peso fue de 16.4 para
el grupo de 1-5 afios, 25.3 kg para el grupo de 6-10
anos y 40.6 kg para el grupo de 11-15 afos. En el
momento de la evaluacién, 40 pacientes se encontra-
ban bajo profilaxis secundaria y solo 5 estaban en
tratamiento oportuno a demanda. Al evaluar la pre-
sencia de inhibidor se constaté positividad en 7 (14%)
pacientes con hemofilia tipo A grave y 2 (13%) con
hemofilia tipo B grave (Tabla 1).
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Caracteristicas demograficas de la poblacion estudiada

Peso (media) 9.8-23 kg (16.4) 23-57 kg (23.5) 36-88 kg (40.6)
Tipo de A B
hemofilia y
gravedad Leve 4 1
Moderada 2 3
Grave 48 11
Tipo de
tratamiento
23 40 1 5)
Presencia de A B
inhibidor y tipo
de hemofilia 7 2

Evaluacion clinica de acuerdo con la
escala HJHS 2.1

La articulacién con mayor afectacién por las com-
plicaciones de la enfermedad fue la rodilla izquierda,
con un puntaje promedio obtenido en la muestra de
69 nifios de 0.49 (intervalo de confianza del 95% [IC
95%]: 0-11), seguida por la rodilla derecha, el codo
izquierdo y el codo derecho. La articulacion menos
comprometida fue el tobillo derecho, con un puntaje
promedio de 0.05 (IC 95%: 0-2).

Evaluacion por ultrasonido de acuerdo
con la escala HEAD-US

La articulacién mas afectada fue la rodilla derecha,
con un puntaje medio de 0.78 (IC 95%: 0-5), seguida
por la rodilla izquierda y el tobillo derecho.

Al comparar la correlacion de la escala clinica
cuando existe dafo articular con la escala por ultra-
sonido se observo una elevada probabilidad de pre-
sencia de artropatia (Tabla 2).

Al evaluar la artropatia en la hemofilia tipo A grave
se obtuvieron los puntajes mas bajos en ambas esca-
las. Unicamente se observé una relacién estadistica-
mente significativa en la afeccion de la rodilla derecha
(p = 0.017) y del tobillo izquierdo (p = 0.002) cuando
se valord con la escala clinica (Tabla 3).

Tomando en consideracion la presencia de inhibi-
dor, al evaluar la artropatia por ambas escalas se
observd una relacién estadisticamente significativa
(p = 0.019) en la afectacion de la rodilla derecha al
evaluar con la escala HEAD-US (Tabla 4).

Evaluacion de acuerdo con la escala clinica y por
ultrasonido

Derechas
Codo 0.3043 (+ 0.9) 0.4058 (= 1.2) 0.0002
Rodilla 0.4493 (+ 1.2) 0.7826 (= 1.7) 0.0007
Tobillo 0.0580 (+ 0.2) 0.2899 (+ 0.8) 0.0001
lzquierdas
Codo 0.3333 (+ 0.9) 0.5072 (= 1.2) 0.0002
Rodilla 0.4928 (+ 1.4) 0.7536 (= 1.4) 0.0001
Tobillo 0.2029 (+ 0.4) 0.3623 (= 0.6) 0.0007

HEAD-US: Hemophilia Early Arthropathy Detection with Ultrasound, HJHS: Hemophilia
Joint Health Score.

Hemofilia tipo A grave y relacién entre las dos escalas

Codo derecho 0.997 1.00
Codo izquierdo 0.949 1.00
Rodilla derecha 0.017 0177
Rodilla izquierda 0.966 0.979
Tobillo derecho 0.999 0.999
Tobillo izquierdo 0.002 0.516

HEAD-US: Hemophilia Early Arthropathy Detection with Ultrasound; HIHS: Hemophilia
Joint Health Score.

Al valorar la artropatia con ambas escalas en fun-
cion de la edad se observo que el grupo de 6-10 afios
fue el que presentd puntajes mas bajos, seguido del
grupo de 11-15 afos. La rodilla izquierda fue la que
mostré mayor afeccién (p = 0.007) al evaluarla con la
escala clinica (Tabla 5).

Discusion

El presente trabajo de investigacion fue disefiado
para definir si el ultrasonido articular con método de
exploracion HEAD-US en pacientes con hemofilia A
y B es una herramienta Util para detectar la artropa-
tia temprana cuando la exploracion con la escala
clinica HJHS 2.1 es negativa, y de esa forma preve-
nir la evoluciébn de la enfermedad a etapas
avanzadas.

En nuestro estudio se utilizé el método HEAD-US,
disenado como herramienta rapida accesible para
evaluacion articular, por los antecedentes de estudios
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Presencia de inhibidor y relacion entre las dos escalas

Codo derecho 0.673 0.896
Codo izquierdo 0.687 0.110
Rodilla derecha 0.765 0.019
Rodilla izquierda 0.314 0.329
Tobillo derecho 0.838 0.802
Tobillo izquierdo 0.889 0.840

HEAD-US: Hemophilia Early Arthropathy Detection with Ultrasound; HIHS: Hemophilia
Joint Health Score.

Relacion entre las escalas HJHS 2.1 y HEAD-US

Codo derecho 0.578 0.556
Codo izquierdo 0.232 0.272
Rodilla derecha 0.508 0.227
Rodilla izquierda 0.007 0.519
Tobillo derecho 0.504 0.154
Tobillo izquierdo 0.639 0.371

HEAD-US: Hemophilia Early Arthropathy Detection with Ultrasound; HIHS: Hemophilia
Joint Health Score.

previos como el publicado por De la Corte-Rodriguez,
et al'? en el que se observé un amplio porcentaje de
pacientes sin historia de sangrado articular documen-
tada que en la escala HJHS 2.1 presentaban una
puntuacién de 0, y al practicarles una exploracion
ultrasonografica con el método HEAD-US presenta-
ron cambios tempranos de dafo articular y hemartro-
sis, indicando la idoneidad de este método para la
deteccion precoz de signos de dafio articular.
Nuestros resultados estdn en concordancia con sus
hallazgos.

Respecto a la afectacion articular, los resultados
de nuestro estudio indican que las rodillas son la
articulacién mas afectada y con manifestaciones mas
graves. Ademas, se observd que existe una estrecha
correlacién entre los sangrados articulares recurren-
tes y las complicaciones de hemartrosis en los
pacientes sin profilaxis primaria con inhibidor, mien-
tras que los pacientes que recibian profilaxis fueron

los que mostraron menor correlaciéon. De manera
adicional, observamos que en nuestra poblaciéon con
hemofilia hay tendencia al sobrepeso (por arriba del
percentil 50). Esto implica que en la edad pediatrica
aun no logramos incidir en los adecuados cambios
de alimentacién y estilo de vida, lo que a su vez
repercutird en una mayor incidencia de artropatia en
la etapa de adulto.

De acuerdo con las estadisticas europeas y ameri-
canas, se ha observado una incidencia de desarrollo
de inhibidor del 25-40% para la hemofilia Ay del 1-5%
para la hemofilia B.%° Comparado con los datos repor-
tados en todo el mundo, en nuestro medio esta inci-
dencia es menor (10.1%). Esto concuerda con reportes
latinoamericanos y nacionales® en los que se ha
remarcado mucho la menor presencia de inhibidor, lo
cual se vuelve a comprobar en nuestros pacientes,
sin encontrar una causa racial especifica, sino solo
una asociacion al uso de factores de la coagulacion
derivados plasmaticos como principal tratamiento en
profilaxis.

En cuanto a la profilaxis como estandar de tra-
tamiento, el objetivo es que todos los pacientes se
encuentren en profilaxis primaria para evitar o
demorar la aparicién de dafio articular. Cuando se
instaur6 este régimen de tratamiento se redujeron
los sangrados articulares de un 30-40% a un 0-6%
por afio.”® En México, de acuerdo con las estadis-
ticas de 2015, solo el 15% de la poblacion con
hemofilia estaba en profilaxis, y de estos, la mayo-
ria estan siendo tratados en el IMSS. Se han
hecho avances en cuanto a profilaxis que han
permitido un incremento del consumo per capita
de factor VIII de 4 unidades, que es el ideal, aun-
que en la actualidad se barajan cifras de 2.1 uni-
dades per capita.®

Conclusiones

El método de evaluacion por ultrasonido HEAD-US
es una herramienta util en la consulta de hematologia
pediatrica, adicional a las escalas clinicas que suelen
ser subjetivas y cambiantes si hay sangrados agudos.
La valoracion por ultrasonido da un enfoque mas
objetivo al plasmar en imagen los cambios tempranos
en la sinovial, el cartilago articular y el hueso sub-
condral. Al ser un estudio econdmico, asequible y
disponible en la mayoria de los centros, debemos
concientizar a nuestras autoridades de la importancia
de implementarlo en la consulta del paciente con
hemofilia. En nuestro servicio forma parte de la
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evaluacion semestral del paciente, y aunque no tuvi-
mos limitaciones con el equipo, es de recordar que
el ultrasonido lleva una curva de aprendizaje. Los
hematodlogos estamos siendo entrenados por los
radidlogos que a su vez se capacitaron en llevar este
método, asi que el principal problema al que nos
enfrentamos inicialmente fue llevar a cabo las capa-
citaciones y que el radidlogo a su vez nos tomara
bajo tutela y revisara nuestra forma de abordar al
paciente. Esto implica al inicio un tiempo que de por
si en nuestras instituciones es reducido, pero a la
larga rendird frutos en los pacientes, ya que el per-
sonal capacitado estara adiestrado para realizar esta
evaluacion en aproximadamente 5 minutos.

Por otra parte, de acuerdo con nuestros resultados,
el peso por arriba del percentil 50 es un factor de
riesgo independiente de desarrollar complicaciones
por sangrado articular, mientras que la edad y el tipo
de hemofilia no parecen relacionados con la aparicion
de hemartrosis.

El ultrasonido articular realizado con método
HEAD-US es una herramienta util, eficaz, certera y
accesible para la deteccion temprana de artropatia y
hemartrosis, corroborando la enfermedad diagnosti-
cada mediante exploracion clinica e incluso cuando
la clinica es negativa.
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