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Introducción

Las coagulopatías hereditarias y adquiridas constituyen un grupo de patologías 

complejas cuyo abordaje requiere una atención integral y una estrecha colaboración 

entre múltiples especialidades sanitarias. Los avances diagnósticos y terapéuticos 

experimentados en los últimos años han transformado significativamente el manejo 

de estas enfermedades, mejorando la calidad de vida de los pacientes y planteando 

nuevos retos asistenciales que hacen imprescindible la actualización continua de los 

profesionales implicados.

Con el objetivo de fomentar el intercambio de conocimiento y experiencias, la Real 

Fundación Victoria Eugenia (RFVE) organizó la jornada “Coagulopatías 360º: un 

enfoque multidisciplinar”, celebrada el 17 de junio de 2026 en el Hospital 

Universitario Sant Joan de Alicante. Este encuentro reunió a profesionales de 

diferentes disciplinas sanitarias para abordar, desde una perspectiva transversal, 

algunos de los principales desafíos actuales relacionados con la hemofilia y otras 

coagulopatías congénitas y adquiridas, lo que evidencia la importancia del abordaje 

multidisciplinar de estas patologías.

La apertura de estas jornadas corrió a cargo del Dr. Juan Antonio Marqués Espí, 

médico gerente del hospital clínico universitario Sant Joan, el Dr. José Antonio Antón 

Blasco, subdirector médico del hospital clínico universitario Sant Joan, don Ismael 

del Águila, secretario de la RFVE y la Dra. Ana Marco Rico, hematóloga del hospital 

clínico universitario Sant Joan, coordinadora de esta jornada y miembro del comité 

científico de la RFVE. El médico gerente y el subdirector médico agradecieron que 

esta jornada se celebrase en el hospital de Sant Joan, y que puede servir como punto 

de partida para reunir profesionales con interés en las coagulopatías y desarrollar 

protocolos conjuntos de manejo y tratamiento en el departamento de Sant Joan y en 

colaboración con otros departamentos. El secretario de la RFVE destacó el abordaje 

mult idiscipl inar de las coagulopatías y que la realización de estas 

reuniones/jornadas formativas puede facilitar un mejor abordaje de los pacientes en 

cada centro. Finalmente, la coordinadora de esta jornada se unió a los 

agradecimientos tanto a la RFVE como a las entidades colaboradoras y explicó 

brevemente la dinámica de la reunión. 
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La primera ponencia fue realizada por la Dra. Ana Marco Rico, que presentó las 

terapias actuales y futuras en hemofilia y enfermedad de von Willebrand, haciendo 

enfásis en el amplio arsenal terapéutico disponible y la necesidad de individualizar el 

tratamiento según edad, perfil de sangrado, actividad física y preferencias del 

paciente, entre otros factores. A continuación, Doña Andrea Urios Jiménez, 

enfermera del centro de salud Sapena de Elche, que trabajó previamente en la 

Unidad de Hemostasia y Trombosis del Hospital general universitario Dr. Balmis, 

explicó el papel de la enfermería, que es fundamental para un abordaje integral del 

paciente con coagulopatías. Su papel en la prevención y educación que permita 

identificar sangrados en las diferentes etapas de la vida es imprescindible para 

mejorar la calidad de vida de estos pacientes. Seguidamente, el Dr. Pascual Marco, 

profesor emérito del departamento de Medicina Clínica de la Universidad Miguel 

Hernández y antiguo jefe de servicio de Hematología del hospital general 

universitario Dr. Balmis, hizo hincapié en los retos y opciones de tratamiento en 

mujeres y niñas con coagulopatías. Habló de la nueva clasificación en mujeres 

según nivel de factor y clínica de sangrado y cuales son los signos de alarma que 

pueden orientar a una coagulopatía subyacente en estas pacientes. Para finalizar el 

primer bloque, la Dra. Marina Medina Montalbán, residente de último año de 

Ginecología y Obstetricia del hospital universitario Sant Joan, describió los criterios 

de derivación a Hematología del sangrado menstrual abundante y tratamientos 

disponibles.  La presencia de anemia ferropénica, requerimiento de transfusión de 

hematíes y antecedentes familiares de sangrado menstrual abundante, son criterios 

que nos pueden orientar a una coagulopatía no diagnosticada. Al finalizar este 

bloque, tuvo lugar un interesante coloquio/debate entre asistentes y ponentes. 

Tras el descanso, continuamos con el Dr. Francisco Cholbi LLobell, rehabilitador del 

hospital general universitario Dr. Balmis, que nos presentó la visión del rehabilitador 

y cómo puede contribuir a la atención integral. Insistió en la identificación de los 

sangrados subclínicos, detectables mediante ecografía, con la finalidad de evitar un 

deterioro articular y la artropatía hemofílica. A continuación, de nuevo el Dr. Pascual 

Marco, nos insistió en la necesidad de identificar la hemofilia A adquirida en 

pacientes con tiempo de tromboplastina parcial activado alargado (con resultado 

normal en analíticas previas) y sangrados que pueden comprometer la vida del 
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paciente. Y para cerrar esta intensa e interesante jornada, la Dra. Tamara López 

Cedeño, hematóloga del hospital general universitario Dr. Balmis, nos habló del 

manejo de los sangrados en el servicio de Urgencias. Nos dejó claro la necesidad de 

acceso precoz al tratamiento en pacientes con coagulopatías para controlar el 

sangrado (e incluso si el paciente dispone del tratamiento en domicilio, que se 

administre una dosis extra previo a acudir a Urgencias) y a continuación realizar las 

pruebas de imagen complementarias pertinentes. También explicó el tratamiento 

adecuado a administrar según el paciente tenga o no inhibidor y su posología.   

Tras el coloquio/debate entre los asistentes y ponentes del segundo bloque, la 

coordinadora de la reunión resaltó en 2-3 frases lo más destacado de cada 

ponencia, sirviendo como mensajes para llevar a casa. 

Para mí ha sido un honor ser la coordinadora de esa jornada en Alicante, donde 

diferentes especialistas implicados en el manejo y tratamiento de pacientes con 

coagulopatías han puesto de manifiesto ese abordaje multidisciplinar, han 

compartido sus experiencias y han insistido en la necesidad de elaborar protocolos 

conjuntos.

De nuevo quiero agradecer a la RFVE su iniciativa en organizar esta jornada, a la 

Sociedad Española de Trombosis y Hemostasia (SETH) y a las entidades (Pfizer, 

Octapharma y Takeda) que han colaborado en que este evento se haya podido llevar 

a cabo. Asimismo, también a los ponentes que han venido de diferentes centros de la 

provincia de Alicante y a los asistentes que hicieron un hueco en su agenda para 

estar una tarde con nosotros. El compromiso de todos ellos hace realidad esa visión 

de coagulopatías 360º.
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NUEVAS TERAPIAS
EN HEMOFILIA

Y ENFERMEDAD DE
VON WILLEBRAND

Dra. Ana Marco Rico.
Servicio de Hematología y Hemoterapia.

HOSPITAL CLÍNICO UNIVERSITARIO
SANT JOAN DE ALICANTE.
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Productos disponibles y futuros en hemofilia
• Terapia sus�tu�va

Fármacos de vida media estándard (SHL)
Fármacos de vida media extendida (EHL)
Fármaco de vida media ultra extendida 
(UHL)

• Terapia mimé�ca
Emicizumab, MIM8, NXT007 (en ensayo 
clínico)

• Terapia rebalanceadora
An�-TFPI: marstacimab, concizumab
Fitusiran (ensayo clínico)

• Terapia génica

Productos disponibles y futuros en 
enfermedad de von Willebrand
• De origen plasmá�co

• De origen recombinante
• Emicizumab

Esquema a seguir

Introducción

Hemofilia
*Coagulopa�a congénita hemorrágica 
*Herencia ligada al cromosoma X
*HA: déficit FVIII. Prevalencia España:1/10000 varones 
nacidos vivos
*HB: déficit FIX. Prevalencia España:1/50000 varones 
nacidos vivos
*Clasificación: leve (más frecuente)/moderado/grave
*Sangrado traumáticos y/o espontáneos ar�cular y 
muscular
*Desarrollo inhibidores: complicación más grave

Guías españolas para el manejo del paciente con hemofilia 2022
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Introducción

Enfermedad de von Willebrand
*Coagulopa�a congénita 

*Herencia AD/AR
*Afecta 1% de población mundial
*Requieren tratamiento:1/10.000

*Sangrado mucocutáneo/menorragias
*Proporción mujeres/hombres:2/1
 (asociado a menorragia)
*Heterogénea. Infradiagnos�cada
*Mayoría EVW tipo I (leve)

Connell NT et al. Blood Advances 2021; 5:301-325

hemorrágica más frecuente

pacientes con EVW

Evolución en el tiempo de tratamiento
en hemofilia

Ozelo M et al. RPTH 2022;6: e12695 
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Terapia sus�tu�va de factor

Productos de vida media estándar (SHL)
Vida media SHL FVIII: 12h
Vida media SHL FIX: 18h
• Plasmá�cos o recombinantes: similar eficacia, pero

dis�nto perfil de seguridad: 

transmisión de patógenos (VIH, VHC, VHB)
• Administración intravenosa
• A demanda, en profilaxis, tras cirugía o procedimiento invasivo
• En profilaxis: 3 veces/semana en HA y 2 veces/semana en HB
• Advate®, Afstyla®, Novoeight®, Refacto®, Kovaltry®, 

Nuwiq®, Benefix®, Rixubis®

Terapia sus�tu�va de factor

Productos de vida media extendida (EHL)
Vida media EHL FVIII: 15-19h
Vida media EHL FIX:80-120h
• Mecanismos para ampliar la vida media

➤Unión de FVIII a la fracción Fc de las inmunoglobulinas
➤Pegilación (conjugar factor recombinante con polie�lenglicol)

¿Por qué esta diferencia en vida media en HA y HB si los MDA
son similares? 

➤FVIII se une a FVW, que estabiliza y protege al FVIII de
degradación prematura

➤FVW dificulta la pegilación o la unión a fracción Fc de Ig

8
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Ozelo M et al. RPTH 2022;6: e12695 

Productos de vida media extendida

Terapia sus�tu�va de factor

Producto de vida media ultra extendida: Efanesoctocog alfa (Altuvoct®)
Vida media FVIII:45h (en pacientes pediátricos es 5 veces más corta)
• MDA: basado en la tecnología de fusión Fc añadiendo de forma

región de factor von Willebrand (dominio D3) y polipép�dos XTEN®

• Único tratamiento que permite superar el techo del FVW
• Administración intravenosa, todos los rangos de edad
• Dosis: 50 UI/kg 1 vez por semana
• Nivel FVIII>40% en día +4 y FVIII>10% en día +7. 
• XTEND trials (BIV001):80% (adolescentes y adultos)  y 88% (niños)

Von Drygalski A et al. NEJM 2023;388:310-318 

innovadora una 

de no sangrados espontáneos, no inhibidores, mejoría dolor ar�cular
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Terapia sus�tu�va de factor

Dargaud Y et al. Haematologica 2024;109:2436-2444

Srivastava A et al. Haemophilia 2020;26:suppl6:1-158  

Medición en el laboratorio
En hemofilia A
• FVIII coagulante (mayor disponibilidad) y FVIII 

cromogénico
• Efanesoctocog alfa. Medir FVIII coagulante con 

reac�vo APTT: Actin FSL, Synthafax and CK 
Prest

En hemofilia B
• FIX técnica coagulante
• Otras técnicas: test generación de trombina 

Terapias mimé�cas

Emicizumab
• Aprobado en HA en profilaxis con 

y sin inhibidores an�-FVIII en 
todos los grupos de edad

• An�cuerpo monoclonal de origen 
humano que se une a FIX y FX 

• Administración subcutánea cada 
7 (con y sin inhibidor), 14 o 28 
días (sin inhibidor)
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Terapias mimé�cas

Emicizumab: ¿Cómo medimos su eficacia?
Datos clínicos

• Reducción/ausencia de sangrados, mejoría dolor ar�cular,
mejor calidad de vida

• No precisa rescates con FVIII
Datos de laboratorio

• Medir FVIII cromogénico con reac�vos bovinos(<1% HA grave),
no el FVIII coagulante (>200%) 

• Técnicas globales de hemostasia: Test generación trombina
• Medir niveles de emicizumab: técnica coagulante

Lenting P. Blood Adv 2020; 4:2111-2118

Terapias mimé�cas

Emicizumab: otros aspectos ”Challenges”
• Indicado en profilaxis a largo plazo

• Si sangrado agudo o cirugía: bypassing agents o terapia sus�tu�va

• Eventos tromboembólicos
• Estudio HAVEN: microangiopa�as y trombosis con aPCC

y en menor medida con rFVIIa

• Coste
• Reacciones alérgicas en lugar de administración
• Monitorización en el laboratorio
• 3.5% de pacientes: an�-emicizumab (son no neutralizantes)

Lenting P. Blood Adv 2020; 4:2111-2118
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FRONTIER trials: eficaz y seguro en 
todos los rangos de edad

Phase I/II Study in Hemophilia A 

Suggests NXT007 May Have the

Poten�al to Provide Hemosta�c
Normaliza�on

Terapias mimé�cas en ensayos clínicos
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Profilaxis actuales en hemofilia

Arruda V et al. Blood 2017;130:2251-2256 

Terapia rebalanceadora

An�-TFPI
• Marstacimab (Hympavi®, Pfizer): 

➤Aprobado en pacientes ≥12 años con HA y HB SIN inhibidores 
➤Subcutáneo, 1 vez por semana, independiente del peso del paciente

• Concizumab (Alhemo®, Novonordisk): 
➤Aprobado en pacientes ≥12 años con HA y HB CON Y SIN inhibidores 
➤Subcutáneo, 1 vez al día

An�-AT
• Fitusiran (Qfitlia®, Sanofi)

➤Aprobado por FDA en pacientes ≥12 años con HA y HB 
CON Y SIN inhibidores

➤No disponible en Europa
➤Subcutáneo, 50 mg cada 2 meses y ajustar frecuencia 

AT entre 15-35%y dosis para mantener 
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Efecto de fitusiran en niveles de AT en estudio fase I en
pacientes hemofílicos con inhibidor

Objetivo: mantener niveles AT 
entre 15-35%

Young G et al. RPTH 2023;7:e100179
Windyga J et al. Acta Haematol Pol 2025; Special Edition 1: 53-60

Sugerencias de profilaxis según edad del paciente

Windyga J et al. Acta Haematol Pol 2025; Special Edition 1: 53-60
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Terapia génica

• Obje�vo: corregir o modificar la expresión de genes 
implicados en enfermedades gené�cas, como la 
hemofilia

• Vector viral: más frecuente: virus adenoasociado
(AAV)

• Empleo de vector AAV para la entrega de genes 
terapéu�cos que codifican factores de la coagulación 
deficientes (FVIII o FIX)

• Célula diana: hepatocito (implicado en síntesis de 
factores coagulación)

• Estrategia: 1 infusión iv del vector AAV que con�ene 
el gen terapéu�co bajo el control de un promotor 
específico del hígado

Expresión estable y prolongada de FVIII o FIX

Pierce G et al. Hemophilia 2025; 0:1-35

Terapia génica: efectos secundarios

Toxicidad hepá�ca: vigilar dosis administrada
Inmunogenicidad
Producción an�cuerpo an�-vector AAV 

Determinar presencia de an�cuerpos an�-AAV 
previo a terapia génica

Candidato ideal: 
➤Adultos >18 años con HA grave (FVIII<1%) y HB 
moderada-grave (FIX<2%), sin inhibidores an�-FVIII 
o FIX, 50 dosis exposición a factor, sin infección 
hepática o VIH activos. 
➤ Ausencia de anti-AAV 
➤ Pacientes mal controlados con tratamiento 
actuales, malos accesos venosos y pobre 
adherencia

Terapias génicas aprobadas en hemofilia

Pierce G et al. Hemophilia 2025; 0:1-35

16



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

Terapias disponibles en EVW

• Medidas locales
• Antifibrinolí�cos
• Desmopresina
• Terapia de reemplazo (plasmá�cos y recombinantes)

• Productos con FVIII y FVW
• FVW puros

Desmopresina

• Análogo sinté�co de la vasopresina
✓Liberación de FVW y de FVIII del endotelio vascular
✓Aumento de adhesión plaquetaria
✓ Liberación de ac�vador �sular de plasminógeno

• Dosis: 0,3 µg /kg (vía parenteral)
➤Aumento FVW y FVIII entre 2-4 veces el valor basal

• Se administra 30 minutos antes de la cirugía o procedimiento invasivo
• Niveles pico a los 90-120 minutos, man�ene hasta 8-10 horas
• De elección en mayoría de EVW �po 1 y en algunos casos EVW �po 2

Miesbach W et al. EJH 2016; 98:121-127 
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An�fibrinolí�cos

• Ácido tranexámico o ácido aminocaproico
✓ Se unen de modo compe��vo e irreversible a los si�os de unión de la lisina del 
plasminógeno
✓ Disminución de ac�vación de plasminógeno en plasmina

• Ácido tranexámico
➤Mejor tolerado
➤ Dosis:15-20 mg/kg cada 6-8 horas (iv, oral o tópica)
➤ Contraindicado en procedimiento de vía urinaria: riesgo de obstrucción

• Ajuste en caso de insuficiencia renal
• De elección en cirugías menores y procedimientos invasivos, solo o en terapia 

adyuvante

Miesbach W et al. EJH 2016; 98:121-127 

Terapia de reemplazo

En las cirugías mayores y en algunas cirugías menores (EVW tipo 2B y 3)

Brignardello-Peterson R et al. Blood Adv 2022; 6:121-128
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Based on our limited experience using prophylactic
emicizumab in severe VWD patients with frequent
bleeding symptoms, this medication remarkably
improves the prevention of bleeding, thus maintaining
a good safety profile and achieving patient satisfaction

Efficacy of emicizumab in von Willebrand
disease (VWD) patients with and without
alloantibodies to von Willebrand factor 
(VWF): Report of two cases and review of 
literature
Chandrakala Shanmukhaiah, Farah Jijina, S Kannan, Nanda G Pai, Bipin 
Kulkarni, Santosh V Khuba, Madiha Shaikh, Aditi Joshi, Rajesh 
Phatale, Shashikant Apte.        https://doi.org/10.1111/hae.14491

A Study to Assess the Efficacy and 
Safety of Emicizumab in Participants
With Type 3 Von Willebrand Disease
(WILL-EMI)
ClinicalTrials.gov ID NCT06998524
Ensayo clínico fase 3

Emicizumab y enfermedad von Willebrand

Conclusiones

• Amplio arsenal terapéu�co en hemofilia A y B
• Individualización del tratamiento: perfil de sangrado, ac�vidad �sica, 

inhibidores, preferencias del paciente
• Terapia génica: resultados prometedores, puede curar la hemofilia
• Opciones de tratamiento en EVW según tipo y perfil de la cirugía
• Emicizumab: buenos resultados de eficacia y seguridad en EVW
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ÍNDICE DE CONTENIDOS

Introducción coagulopa�as. 

Funciones de enfermería en coagulopa�as. 

Escalas valoración de sangrado. 

Iden�ficación y actuación ante sangrado. 

Tratamientos en coagulopa�as. Autotratamiento. 

Prevención.

INTRODUCCIÓN

COAGULOPATÍAS

Clasificación 
- Congénitas: Hemofilia A, Hemofilia B, Enfermedad de Von 
Willebrand, Deficiencias hereditarias de factores de coagulación.

- Adquiridas: Coagulación Intravascular Diseminada (CID), 
Hemofilia A adquirida, Déficit de vitamina K, Hepatopa�a 
Crónica. 

 
Pueden comprometer gravemente la vida del paciente

HEMOSTASIA

DEFINICIÓN: Mecanismo de defensa del organismo.

OBJETIVO: Detener hemorragias y reparar el daño vascular.

Se produce mediante: Ac�vación plaquetaria, Cascada de 
coagulación y Formación de fibrina.

ALTERACION EQUILIBRIO  COAGULACIÓN - ANTICOAGULACIÓN
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FUNCIONES DE ENFERMERÍA EN COAGULOPATÍAS

Vigilancia clínica de 
signos de hemorragia

Administración segura 
del tratamiento

 Educación sanitaria 
al paciente y familia

Prevención 
de lesiones

Apoyo emocional y 

seguimiento

Atención segura e 

integral

ESCALAS CLÍNICAS DE VALORACIÓN DE SANGRADO

23



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

Escala ISTH-BAT: riesgo y gravedad hemorrágica

PUNTUACIÓN 

 Hombres adultos: 0-3 puntos (anormal si ≥  4). 

 Mujeres adultas: 0-5 puntos (anormal si ≥ 6). 

 Pacientes < de 18 años: 0-2puntos (anormal ≥ 3).

Escala PBAC: iden�ficación de sangrado menstrual abundante

PUNTUACIÓN 

 <10 puntos: hipomenorrea (flujo muy escaso). 

 10-99 puntos: flujo menstrual normal. 

 100-150 puntos: sangrado menstrual abundante. Requiere valoración ginecológica. 

 >150 puntos: menorragia severa, riesgo de anemia ferropénica. Se ha de descartar 

un trastorno de la coagulación y consultar con Ginecología.

 

Compresas:

  

- Ligeramente manchada = 1. 

- Moderadamente manchada = 5 

- Empapada = 20. 

- Flujo menstrual incapacitante = 5 

Tampones:   
- Ligeramente manchado = 1,. 

- Moderadamente manchado = 5. 

- Empapado = 10. 

- Flujo menstrual incapacitante = 5 

Coágulos:

  
- 1 punto si son pequeños (tamaño uva). 

- 5 puntos si son grandes (tamaño fresa). 
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CLÍNICA DE LA HEMOFILIA 

Signos y síntomas 

- Iniciales: sensación de cosquilleo, calor-hormigueo 

- Avanzados: inflamación, dolor 

Manifestaciones hemorrágicas 

• Ar�culares (hemartrosis): rodillas, codos y tobillos. 
• Musculares (hematomas): brazos, antebrazos, músculo psoas y pantorrillas.

 
• Otros sangrados: epistaxis, gingivorragias, hemorragias diges�vas y hematomas.

 • Complicación más grave: hemorragia intracraneal.

 Consecuencias 

• Episodios hemorrágicos espontáneos o postraumá�cos. 

• Desarrollo de artropa�a hemofílica: degeneración progresiva de la ar�culación por sangrados repe�dos en una ar�culación diana.

IDENTIFICADO DE SANGRADO

CLASIFICACIóN DE LA HEMOFILIA

Nivel
Porcentaje de actividad 
del factor en la sangre

Normal 50-100%

Leve 5-40%

Moderada 1-5%

Severa <	1	%

ACTUACIÓN ANTE SANGRADO

Ante una HEMORRAGIA —> tratar en un periodo < 2 horas tras haberse producido —> conseguir así la 

reabsorción lo antes posible y evitar lesiones ar�culares degenera�vas posteriores.

R (Reposo - Rest): Inmovilizar zona afectada para evitar que empeoramiento del sangrado.

I (Hielo - Ice): Aplicar frío local (protegiendo la piel con un paño) en sesiones de 20 minutos.

C (Compresión - Compression): Realizar vendaje elás�co suave para reducir la inflamación.

E (Elevación - Eleva�on): Mantener la extremidad afectada por encima del nivel del corazón 

para disminuir la presión sanguínea

Ante sangrado LEVE/HERIDA —> Método RICE
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ABCDE DE SALUD ARTICULAR EN HEMOFILIA

• Adherencia al tratamiento 

• Balance nutricional 
• Equilibrio, variedad, hidratación, descanso 

• Cuidado postural 

• Disposi�vos de apoyo 
• Según necesidades 

• Ejercicio �sico 
• Ac�vidades aeróbicas de intensidad media-moderada y fortalecimiento muscular. 

• Evitar sedentarismo y sobrepeso/obesidad

TRATAMIENTOS EN COAGULOPATÍAS
Dependen de la causa y del �po de alteración. 

La dosis depende de: �po y gravedad de la hemofilia, peso del paciente, nivel deseado de factor. 

Tipo de tratamiento: 
Profilaxis (regularmente): prevenir hemorragias. 

A demanda (episódica): detener un sangrado ac�vo. 

๏ Administración de factores de coagulación: Coagulopa�as hereditarias (HA/HB) 

๏ Transfusiones de plasma o plaquetas 

๏ An�coagulantes/an�agregantes: trombosis venosa/arterial  

๏ Tratamiento de la causa subyacente: Coagulopa�as adquiridas 

๏ Seguimiento: prevenir complicaciones y valorar evolución del paciente. 

๏ Ejemplos de tratamiento según vías de administración:  

- emicizumab (sbc), desmopresina (nasal, IV), concentración de factores (IV)

26



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

HEMLIBRA - EMICIZUMAB

PREPARACIÓN Y ADMINISTRACION DE FACTOR
EN HEMOFILIA 

27



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

PREPARACIÓN DEL FACTOR EN HEMOFILIA 

h�ps://www.youtube.com/watch?v=wqIx3groMhg

"Cualquier herida pequeña causa la muerte por 

desangramiento”. 

“Los pacientes no pueden hacer ningún �po de ejercicio”. 

“Todos los hijos de una persona con hemofilia la 

heredarán.” 

"La enfermedad se cura al llegar a la edad adulta.” 

"La hemofilia solo afecta a los hombres."

DESAFÍOS EN EL ENTORNO FAMILIAR

MITOS
Impacto emocional inicial: sen�mientos de culpa, enojo, 
confusión, negación, ansiedad, miedo. 

Principal problema: DESINFORMACIÓN.

 

Estrategia: proporcionar información clara y realista mediante 

frases cortas y sencillas.  

Recursos: materiales educa�vos, asociaciones o campamentos 

especializados.

AUTOTRATAMIENTO: BENEFICIOS. 

El personal de enfermería es clave por su papel de confidente y nexo entre padres, médicos e hijos. 

Calidad de vida. 

Mayor independencia, autonomía y libertad personal. 

Potencia la adherencia al tratamiento. 

Disminución visitas hospitalarias.
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REGISTROS DE CADA APLICACIÓN: 

• Fecha y hora. 

• Dosis administrada. 

• Número de lote. 

• Mo�vo: profilaxis o sangrado. 

• Incidencias. 

• Observaciones.  

 Revisión por enfermería c/3-4 meses.

RECOMENDACIONES DEL TRATAMIENTO 

• Siga siempre la dosis y frecuencia indicadas. 

• La profilaxis regular previene las incidencias. 

• No lo suspenda sin indicación previa. 

• Almacenar a una tª 2-8ºC. No congelar. 

BUSQUE ATENCIÓN MÉDICA SI: 

• Sangrado que no se de�ene. 

• Dolor/inflamación ar�cular intensa. 

• Reacciones alérgicas. 

• Fiebre o malestar.

Profilaxis regular en hemofilia grave y en algunos casos leves o moderados con feno�po hemorrágico. Ej: Se denomina 

ar�culación diana si existen 3 sangrados en misma ar�culación.

 

Fomentar es�lo de vida saludable
 

y el
 

ejercicio �sico adaptado a su situación: caminar, nadar o montar en bici. Evitar deportes 
de impacto y/o de velocidad. 

Educación farmacológica: evitar AINES y AAS porque aumenta riesgo de sangrado. Alterna�vas seguras: celecoxib, metamizol, 
paracetamol. 

 Insis�r higiene dental estricta: disminuir riesgo de gingivorragia. 

Medidas de protección: uso de coderas, rodilleras, casco; especialmente en niños pequeños (fútbol). 

 Mantener calendario vacunal actualizado, priorización de vía subcutánea.

 
 Evitar inyecciones intramusculares. PRECAUCIÓN con tatuajes y piercings. 

Asesoramiento gené�co (paciente y familiares). 

Todas estas recomendaciones se desarrollan dentro de un EQUIPO MULTIDISCIPLINAR.

PREVENCIÓN

29



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

CONCLUSION

La enfermería desempeña un papel fundamental en la atención integral de los pacientes con coagulopa�as. 

La educación sanitaria, la adherencia terapéu�ca y el autotratamiento favorecen una vida más ac�va, segura y autónoma. 

La prevención de hemorragias, la detección precoz de complicaciones y el seguimiento con�nuado contribuyen a mejorar el 

pronós�co y la calidad de vida. 

El obje�vo de los cuidados de enfermería es reducir el riesgo de sangrado y promover el bienestar �sico, psicológico y social 

del paciente. 

El trabajo mul�disciplinar coordinado y la formación con�nua de los profesionales son esenciales para ofrecer una atención 

de calidad centrada en el paciente y adaptada a los avances terapéu�cos.
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Hemorragia Trombosis

Modelo clásico

Factor XII
Factor XI
Factor IX
Factor VIII

Factor Tisular
Factor VII

Factor X
Factor V

Protrombina Trombina

Fibrinógeno

Fibrina
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Hipótesis celular 

Coagulación Básica

iiProtrombina
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PATOLOGÍA HEMORRÁGICA  CONGÉNITA

Hemofilia A : Déficit de factor VIII . Ligada Cromosoma X
Hemofilia B : Déficit de factor IX . Ligada Cromosoma X
Hemofilia C : Déficit de factor XI . Autosómica
Enfermedad de von Willebrand . Autosómica 
Otros Deficits de factores 
Alteraciones funcionales de las plaquetas ( Trombocitopa�as)
Trombocitopenias
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Transmisión Hemofilia A

Hijas de Hemo�lico : Todas Portadoras
Hijos de Portadoras: 50% Hemofilicos
Hijas de Portadoras: 50% Portadoras
Hijos de Hemofilico: Ningún Hemofílico

¿HAY MUJERES HEMOFILICAS?

¿SOLO LA PADECEN LOS VARONES ?

¿LAS MUJERES SON SÓLO PORTADORAS ? 
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In 2021, as per the International Society of Thrombosis and Haemostasis, a new 
nomenclature was established to dene hemophilia in women and girls. The new 
nomenclature is based on bleeding symptoms and factor levels resulting in ve clinically
relevant categories:
•Women and girls with mild hemophilia (5%-40% of the clotting factor)
•Women and girls with moderate hemophilia (1%-5% of the clotting factor)
•Women and girls with severe hemophilia (less than 1% of the of clotting factor)
•Symptomatic hemophilia carriers (more than 40% of the normal amount of clotting
factor with a bleeding symptoms). Some women will have symptoms of hemophilia even
though their clotting factor levels are above 40%.
•Asymptomatic hemophilia carriers (more than 40% of the normal amount of clotting
factor without a bleeding symptoms). A woman with plasma factor levels above 40% who
does not have bleeding symptoms, however, she can pass the affected gene to her
offspring.
Updated February 2023

World Federation od Hemophilia 2023

¿ES REAL EN LA CLINICA DIARIA?

30% de las mujeres con alteración gené�ca  �enen niveles de Factor VIII inferior al 40%
Pueden tener clínica de sangrado como en los Hemo�licos leves 

Incluso mujeres con la mutación gené�ca y Factor VIII > 40% pueden tener sangrados 
anormales 

Enfermedad de von Willebrand : La coagulopa�a mas frecuente. Muy infradiagnos�cada
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Sintomatologia en mujeres Hemofílicas/portadoras:
• Equimosis cutáneas, epistaxis y gingivorragias ”mas de lo normal”
• Sangrado “anormal” tras la cirugía
• Sangrado grave tras un traumatismo 
• Menstuaciones copiosas (heavy menstrual bleeding)
• Presentan Anemia Ferropénica Crónica . Suelen llevar tratamiento con 
hierro y haber sido histerectomizadas 
• Mayor frecuencia de Hemorragia Post -parto 
• Hemartros y Hemorragias musculares 
• Alteraciones óseas : Osteoporosis y alt articulares 

World Federation of Hemophilia 2023ISTH BAT 

Enfermedad de von Willebrand

• Coagulopatía Genética muy frecuente 1/ 300 personas
• Transmisión genética : Autosómica / Dominante/Recesiva 
• Afecta a ambos Géneros
• Afecta mas a mujeres por sus características clínicas especiales
• En todas las etapas vitales de la vida de la mujer
• Difícil diagnóstico : Media de 3 estudios /mujer
• Muy diversa presentación clínica 
• Importancia del estudio Genético : Secuenciación 

World Federation of Hemophilia 2023ISTH BAT 
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Sintomatología en mujeres con Enfermedad de von Willebrand

• Menstuaciones copiosas (heavy menstrual bleeding)
• Presentan Anemia Ferropénica Crónica . Suelen llevar tratamiento con 
hierro 
• Mayor frecuencia de Hemorragia Post -parto 
• Hemartros y Hemorragias musculares (tipo 3)
• Sangrado “anormal” tras la cirugía
• Sangrado grave tras un traumatismo 
• Equimosis cutáneas, epistaxis y gingivorragias
• Roturas foliculares 
• Endometriosis. Hiperplasia Endometrial. Poliposis endometrial 

World Federation of Hemophilia 2023ISTH BAT 

PATOLOGÍA HEMORRÁGICA  ADQUIRIDA

Hemofilia ADQUIRIDA  : Autoan�cuerpos contra Factor VIII
Enfermedad de von Willebrand ADQUIRIDA
Hemorragias post-parto y otras
Alteraciones funcionales de las plaquetas : An�agregantes 
Trombocitopenias autoinmunes 
Pacientes que toman an�coagulantes 
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UNIDADES INTERDISCIPLINARES 
HOSPITALARIAS 
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1. Definición y epidemiología.

 

•Definición clásica:
 

sangrado superior a 80 ml por ciclo.
 

•Definición actual:
 

Siguiendo el consenso de la FIGO de 2011, se considera SMA aquel sangrado 
menstrual que la mujer considera abundante y que afecta a su salud y calidad de vida.  

43



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

1/10 mujeres que presentan reglas abundantes �ene un trastorno hemorrágico 
subyacente no diagnos�cado

 

El SMA afecta a cerca del 90% de las mujeres que padecen un trastorno hemorrágico.

La enfermedad de Von Willebrand (EVW) es el trastorno hemorrágico congénito más 
común, con una prevalencia del 0,8% al 1,3% en la población general. En mujeres que 
consultan específicamente por SMA, la prevalencia de la EVW se sitúa en torno al 13%. 

El SMA es el mo�vo de consulta más frecuente en mujeres diagnos�cadas de 
coagulopa�as. 

 

2. Etiología

Munro MG et. al; FIGO Working Group on Menstrual Disorders. The FIGO classification system (PALM-COEIN) for causes of abnormal uterine bleeding in nongravid
women of reproduc�ve age Int J Gynaecol Obstet. 2011;113(1):3-13.
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3. Diagnóstico.

Anamnesis detallada.

 

Naturaleza del sangrado
 

Síntomas relacionados 

Cribado de coagulopatías: epistaxis 
de más de 10 minutos, hematomas sin 
traumatismo, sangrado excesivo en 
cirugías o extracciones dentales, y 
antecedentes familiares de trastornos 
hemorrágicos.

 Impacto y deseos de la paciente

 

Evaluación de laboratorio básica 

Hemograma perfil férrico 
completo:

 
descartar anemia 

ferropénica  asociada.  
 

Test de gestación  
 Si la historia sugiere una 

coagulopatía, se deben incluir en esta 
fase inicial el TP (Tiempo de 
Protrombina)

 

y el TTPa (Tiempo de 
Tromboplastina Parcial activada).

Exploración física y ginecológica.

 
 

Inspección general:
 
coloración de 

piel y mucosas, hematomas o sitios de 
sangrado activo. 

 
Palpación abdominal: posibles 

masas uterinas palpables.
 

 Exploración ginecológica:

 
Incluye 

visualización con espéculo para 
confirmar que el origen del sangrado 
es uterino (y no vaginal, cervical o 
uretral), tacto bimanual

 

para valorar el 
tamaño y consistencia del útero y 
ecografía transvaginal.

3.1. Herramientas de cribado.
 

PBAC (Pictorial Blood

 

Assessment

 

Chart):

 

Score >100 indica pérdida >80 ml.        Herramienta de Philipp: 4 criterios clave: 

1) Duración y severidad del flujo: menstruaciones que 
duran ≥8 días y que se acompañan de fenómenos de 
"flooding“ o  limitación de las actividades diarias, 

2)    Historia personal de anemia,
 

 
3)    Historia familiar  de coagulopa�as,

 
4)    Sangrado excesivo tras procedimientos dentales, 

partos o cirugías. 

 

 La sensibilidad del test es para detectar un trastorno de 
coagulación es del 82%.

Se considera posi�vo si una paciente con SMA 
presenta alguno de estos cuatro criterios. Kadir RA, James AH. Reproductive Health in Women with Bleeding Disorders. Treatment of 

Hemophilia Monograph No. 48. Montreal: World Federation of Hemophilia; 2009.
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3.2. Criterios de derivación a Hematología.

 Otros criterios:  
 

-
 

Manifestaciones de sangrado sistémico:
epistaxis, equimosis (hematomas), sangrado de 
heridas menores, hemorragias a�picas. (SEGO)

 -Fracaso terapéu�co. (WFH)

 
 

-Haber requerido en el pasado suplementación con 
hierro, ingreso hospitalario o transfusión sanguínea 
debido a las menstruaciones. (WFH)

 

- Pruebas de Coagulación Alteradas: prolongación 
del TTPa o TP, o presencia de trombocitopa�as en 
analí�cas de ru�na. (WFH)

SEGO/NICE/WFH

4. Manejo del SMA

 
 
 

La	elecci�n	del	tratamiento	va	a	depender	de	varios	factores:

	
	

- Presencia	o	no	de	anomal�as	estructurales.	

	
	

- Preferencias	de	la	paciente.
	

	

- Deseo	gen�sico.
	

	

- Comorbilidades 	o	contraindicaciones	que	pudieran	desaconsejar	alguno	de	los	
tratamientos.	  
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NO HORMONAL
 

 

- Ácido Tranexámico:
 

1 g cada 6-8h durante 4-5 días (máx. 4g/día).
 

↓ sangrado 40-50%
 

- AINEs:
 

ácido mefenámico, naproxeno.
 

↓ sangrado 20-30%
 

¡PRECAUCIóN! 

Evitar en pacientes con disfunción plaquetaria o enfermedad de Von Willebrand por 
riesgo de aumentar el sangrado. 

HORMONAL

En España solo existen dos tratamientos hormonales con indicación específica

 para el SMA:

DIU de Levonorgestrel

 

(DIU-LNG 52 mg):

 

Es considerado la primera 
opción de tratamiento

 

para pacientes que no desean gestación. ↓ 80% -

 

94%.

 

An�concep�vo oral combinado cuatrifásico

 

(Valerato

 

de Estradiol y 
Dienogest - VE2/DNG) (Qlaira):

 

Es el único preparado combinado con 
indicación registrada para esta patología en España. 

 
↓ 87% - 89%.

* Análogos de la GnRH: casos refractarios o de forma preoperatoria.
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Si cáncer hormonodependiente

 

(ca. mama), pacientes con riesgo trombó�co

 

y vascular, como migraña con 
aura, fumadoras mayores de 35 años, hipertensión o antecedentes de enfermedad tromboembólica.  

Otros:  

 
Anticonceptivos Hormonales Combinados (AHC) de baja dosis:

 
20-30 mcg

 
de etinilestradiol.  

↓35% y el 68%. Por debajo de los dos tratamientos específicos mencionados anteriormente.
 

 Gestágenos

 

(como el acetato de medroxiprogesterona

 

o noretisterona):

 
 
 

-

    

Pauta larga (>21 días):

 

del día 5 al 25 del ciclo, ↓50%

 

(similar a los anticonceptivos de baja dosis 
pero inferior al DIU-LNG). 

 

 
 

-

    

Pauta corta (fase lútea):

 

Administrados durante 7 a 10 días, reducción de apenas el 30%.

 

TRATAMIENTO QUIRÚRGICO 
 

ÚLTIMA LÍNEA DE TRATAMIENTO , solo si: 
  
 

  El manejo médico ha fracasado o está contraindicado. 
 Preferencia expresa de la paciente.  
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Técnicas de Ablación-Resección Endometrial (AR-E)

 

- Técnicas de primera generación (resectoscópicas):
 

resección con asa (monopolar
 

o bipolar), vaporización con bola…
 

- Técnicas de segunda generación (no resectoscópicas):  
primera elección quirúrgica en pacientes sin anomalías 
estructurales o con patología orgánica pequeña.

 

La radiofrecuencia bipolar: mayores tasas de
amenorrea (64%) y satisfacción (94%) en
comparación con otras tecnologías.

Tratamiento histeroscópico

 

de patología orgánica

 

Histeroscopia: pólipos endometriales o miomas
submucosos. Los nuevos dispositivos permiten
realizar estos procedimientos quirúrgicos en la
misma consulta siguiendo el principio de "ver y 
tratar". 

Histerectomía
 

Es el tratamiento definitivo.
 

Última opción.
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Terapias hemostáticas específicas.

DESMOPRESINA (DDAVP)
 

 Spray Nasal /IV/SC (dosis ajustada por kg)

 
 Ú�l en EVW �po 1 y Hemofilia A. 

 
 

Menos eficaz que el Á. Tranexámico

 

para reducir SMA.

 

CONCENTRADOS DE FACTORES
 

 (FACTOR VIII, Von Willebrand, Fibrinógeno)

 
 Indicado en trastornos hemorrágicos graves, 

fracaso de tratamiento convencional o episodios 
hemorrágicos agudos. 

 

Ácido Tranexámico
 
(1ª línea)

 

• 1 gr/8h
 

Vía
 

oral
 

durante
 

máximo
 

5
 

días.
  

• Puede utilizarse asociado a tratamiento hormonal.  

• Ú�l en EVW, trombocitopa�as y en aquellas mujeres que desean gestación.   

Manejo de la Ferropenia 

 

Suplementación
 

de
 

hierro
  

Hierro
 
oral

 
(sales

 
ferrosas).

 

 
Hierro

 
intravenoso

  
Carboximaltosa

 
férrica,

 
derisomaltosa

 
férrica

 Si

 

falla

 

vía

 

oral,

 

necesidad

 

de

 

corrección

 

rápida

 

o

 

anemia

 

moderada-grave

 (Hb

 

<10

 

g/dL).

 

• Hasta 1/3 de mujeres con SMA presentan
 

anemia. 
 

• Puede exis�r ferropenia incluso con Hb normal.  

• Obje�vos del tratamiento  Normalizar hemoglobina y ferri�na  

 Corregir causa del sangrado.  
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Manejo del SMA en urgencias 

 

 
1.

 
Constantes

 
vitales,

 
signos

 
de
 

hipovolemia.
  

2.
 

Canalizar
 

vía
 

venosa,
 

analí�ca
 

(Hb
 
y
 
coagulación)

 
y

 
test

 
de

 
gestación.

  
3.

 

Fluidoterapia

 

si

 

precisa.

  4.

 

Valoración

 

Ginecológica

 

(espéculo,

 

exploración

 

�sica

 

y

 

ecogra�a

 

transvaginal).

5.

 

Determinar

 

intensidad

 

del

 

sangrado

 

(coágulos,

 

número

 

de

 

compresas).

  

  • Ácido

 

Tranexámico

 

1

 

gr

 

IV

   
• Si

 

coagulopa�a

 

conocida

  

+

 

DDAVP

 

y

 

concentrados

 

de

 

factores

• En casos refractarios Sonda intrauterina (balón 30 cc).

• Estrógenos equinos conjugados VO (pueden repe�rse cada 4-6h).

MOMENTO AGUDO
 

MANEJO 
FARMACOLÓGICO

 

5. Caso clínico.  

Mujer de 24 años, que consulta por sangrado 
menstrual abundante desde la menarquia.

 

 
Antecedentes personales:  epistaxis	recurrentes.	

No	enfermedades	ni	tratamiento	habitual.
No	intervenciones	quir�rgicas.	No	h�bitos	t�xicos.	

	

Antecedentes familiares: madre	con	sangrado	
menstrual	abundante.	No	otros	AF	de	inter�s.

  
Antecedentes gineco-obstétricos: 

 
	
	

-

	

Fecha	�ltima	regla:	hace	1	semana.	

	
 

-

	

F�rmula	obst�trica:	0

	
	

-

	

F�rmula	menstrual:	8/28.	Cambio	de	
compresa/tamp�n	cada	1Ð2	horas.	Co�gulos	abundantes.

 
	

-

	

M�todo	anticonceptivo:	preservativo.	
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Exploración física y ginecológica:  

Genitales externos normales.  
Especuloscopia: c�rvix	de	nul�para	bien	 epitelizado.	Flujo	normal,	no	restos	

hem�ticos	en	vagina	ni	sangrado	activo	en	el	momento	de	la	exploraci�n.	
	

Tacto vaginal: �tero	de	consistencia,	forma	y	tama�o	normal.	C�rvix	no	
doloroso	a	la	movilizaci�n	cervical	ni	al	tacto	 bimanual.	Douglas	libre.	Anejos	no	se	
tactan.	

Abdomen	blando	y	 depresible.	No	masas	ni	 megalias.	No	signos	de	 peritonismo.	

	
Ecografía transvaginal: �tero	en	 anteversi�n

	

con	endometrio	 proliferativo.	
Anejos	normales.	No	l�quido	libre	en	Douglas.	

	Hemograma y perfil férrico:	Hb

 

9,8 g/dL. Ferritina

 

8 ng/mL. 

 
TTPa ligeramente prolongado.

  
Test de gestación

 

negativo

 

DERIVACIÓN A HEMATOLOGÍA:  

Menorragia desde la adolescencia.  
 

Antecedentes hemorrágicos.  
 

Antecedentes familiares.  
 

Alteraciones analíticas 
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6. CONCLUSIONES  
 
 

1. La coagulopa�a

 
es

 
una

 
causa

 
frecuente

 
e

 
infradiagnos�cada.

  

2. La anamnesis
 

dirigida
 

sigue
 

siendo
 

la
 

herramienta
 

diagnós�ca
 

más
 

importante.
  

3. La ferropenia
 

debe
 

buscarse
 

y
 

tratarse
 

ac�vamente.
  

4. El abordaje
 

mul�disciplinar
 
es

 
fundamental

 
para

 
garan�zar

 
una

 
atención segura

y eficaz en mujeres
 

con
 

sangrado
 

menstrual
 

abundante.
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0 1  — E L  H E M A R T R O S  C O M O  P R O C E S O

Hemartros en hemofilia: por qué importa

IDEA CENTRAL

El hemartros ya no debe entenderse solo como un episodio agudo de sangrado, sino como el inicio o la reactivación de un proceso sinovial 

inflamatorio que puede condicionar daño articular progresivo.

Definición WFH

Episodio con combinación de aumento de calor o tumefacción, dolor progresivo, 

pérdida de rango articular o dificultad para usar la extremidad respecto a la 

situación basal.

Momento del tratamiento

Administrar idealmente en cuanto el paciente sospecha el sangrado, 

antes de que aparezcan tumefacción franca, dolor importante o 

pérdida funcional.

El ciclo vicioso a prevenir

Hemartros

Sangrado intraarticular

Sinovitis crónica

Inflamación sinovial

Articulación diana

≥3 sangrados/6 meses

Artropatía hemofílica

Daño irreversible

▸ Objetivo actual: no solo "resolver el sangrado", sino evitar que cada hemartros alimente el círculo sinovitis → sangrado → daño osteocondral. El impacto de 

la profilaxis en la reducción de hemorragias articulares es la base de las guías modernas.

WFH Guidelines 2020

H EMARTROS
REP ETI DO S
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HI P ERTROFIA
SINOVIAL
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l isosómica

Infl amación
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Pulles AE, Mastbergen SC, Schutgens RE, Lafeber FP, van Vulpen LF. Pathophysiology of hemophilic arthropathy and poten�al targets for therapy. Pharmacol Res. 2017;115:192-199. 
doi:10.1016/j.phrs.2016.11.032

FISIOPATOGENIA: HEMARTROS – SINOVITIS - DAÑO OSTEOCONDRAL

Creado a partir de Pulles AE, et al. Pharmacol Res. 2017

57



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

Timmer MA, Pisters MF, de Kleijn P, de Bie RA, Fischer K, Schutgens RE. Differentiating between signs of intra-ar�cular joint bleeding and chronic arthropathy in haemophilia: a narra�ve review of the 
literature. Haemophilia. 2015;21(3):289-296. doi:10.1111/hae.12667.

0 1  — E L  H E M A R T R O S  C O M O  P R O C E S O

Consecuencias clínicas del hemartros

CONSECUENCIAS AGUDAS

• Dolor intenso

• Derrame a tensión

• Inhibición muscular refleja

• Pérdida de movilidad

• Dificultad para carga

• Posición antiálgica

• Riesgo de re-sangrado

CONSECUENCIAS SUBAGUDAS

• Persistencia de sinovitis

• Rigidez articular

• Atrofia muscular

• Pérdida de propiocepción

• Alteración de la marcha

• Miedo al movimiento

• Reducción de actividad física

CONSECUENCIAS CRÓNICAS

• Articulación diana

≥3 sangrados espontáneos/6 meses

• Sinovitis hipertrófica

• Daño condral y subcondral

• Osteofitos y deformidad

• Limitación de rango

• Dolor crónico y discapacidad

"Cada hemartros no es un evento aislado: es una agresión biológica a la sinovial y al cartílago. Si no se controla precozment e, puede perpetuar 

sinovitis, favorecer nuevos sangrados y acelerar la artropatía hemofílica."

WFH Guidelines 2020 | Hemophilia Joint Health Score
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Ventana anatómica para el intervencionismo

Imagen aportada por el autor con fines forma�vos.

Imagen aportada por el autor con fines formativos.

02
Actuación inicial y artrocentesis
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0 2  — A C T U A C I Ó N  I N I C I A L  Y A R T R O C E N T E S I S

Actuación inicial ante hemartros

Principio: "Primero hemostasia, luego diagnóstico fino"

1 Administrar factor o agente hemostático lo antes posible

2 Valorar dolor, tumefacción, calor, ROM y carga

3 Ecografía si disponible: confirmar derrame/sinovitis/coágulo

4 Artrocentesis, si es posible con guái ecográfica

5 Evitar carga hasta que el dolor permita apoyar

6 Rehabilitación precoz bajo cobertura hemostática

Clave: El tratamiento precoz limita la extensión del sangrado. Si la sospecha clínica es razonable, no se debe esperar a la 

ecografía, analítica o radiografía para iniciar la hemostasia.

WFH Guidelines 2020 | ISTH 2024

0 2  — A C T U A C I ó N  I N I C I A L  Y A R T R O C E N T E S I S

¿Cuándo hacer artrocentesis?

NO debe ser rutinaria — la WFH desaconseja la artrocentesis sistemática en hemofilia

Indicaciones / POSICIÓN WFH

• Hemartros tenso, muy doloroso, con mala respuesta al tratamiento hemostático inicial

• Persistencia o empeoramiento tras tratamiento hemostático inicial

• Especialmente relevante en cadera por riesgo anatómico y funcional (HEMATOMA PSOAS)

• Sospecha de artritis séptica — indicación prioritaria

• Necesidad diagnóstica con duda: infección, cristalopatía, traumatismo, fractura

WFH Guidelines 2020

60



SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

03
Cobertura hemostática

Principios prácticos para artrocentesis e infiltración articular según guías ISTH/WFH

0 3  — C O B E R T U R A  H E M OS TÁ T I C A

Cobertura hemostática para artrocentesis

WFH: artrocentesis bajo cobertura de factor con niveles ≥30–50 UI/dL, mantenidos 48–72h. No realizar si la cobertura no está disponible.

Escenario Agente de cobertura Recomendación práctica

Hemofilia A sin inhibidor FVIII recombinante o plasmático
FVIII antes de punción. Objetivo 30–50 UI/dL. Mantener 48–72h según 
evolución.

Hemofilia B sin inhibidor FIX recombinante o plasmático
FIX antes de punción. Objetivo 30–50 UI/dL. Mantener 48–72h según 
evolución.

Con inhibidor Agente bypass: rFVIIa o aPCC
No usar FVIII/FIX salvo inhibidor bajo título con respuesta conocida. Plan 
pactado con Hematología.

Emicizumab + aPCC: Se han descrito TMA/trombosis con el uso concomitante. La ISTH prefiere rFVIIa frente a aPCC para procedimientos en pacientes con 

emicizumab e inhibidores.

ISTH 2024 | WFH Guidelines 2020
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0 3  — C O B E R T U R A  H E M OS TÁ T I C A

Selección del agente y tiempos prácticos

"No se pincha primero y se cubre después. Se cubre primero y se pincha después."

Agente Ventana de punción Fundamento Cobertura post-proc.

FVIII/FIX IV (sin inhibidor) 5–60 min tras finalizar infusión IV Pico de nivel plasmático por farmacocinética
24–48h si manipulación significativa o 
hemartros activo

rFVIIa (inhibidor/emicizumab) 0–30 min tras administración Vida media corta; acción rápida 24–48h según evolución clínica

DDAVP (hemofilia A leve) 60 min tras administración IV/SC Pico de respuesta a los 60 minutos Según respuesta individual

Sin cobertura NO pinchar
Nunca realizar artrocentesis si no hay cobertura 
disponible

—

Cobertura postprocedimiento: Si hay manipulación significativa, hemartros activo o alto riesgo de re-sangrado, suele mantenerse hemostasia 24–48 horas. Basado 

en práctica habitual; no hay un esquema único universal.

Guía ISTH 2024 | Experiencia clínica estándar

04
Nuevos tratamientos subcutáneos

Emicizumab, marstacimab y concizumab: ¿sustituyen la cobertura hemostática peri -procedimiento?
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0 4  — N U E V O S  T R A TA M I E N T OS  S U BC U TÁ N E O S

Nuevos tratamientos: principios generales

Principio unificador: estos fármacos reducen sangrados, pero NO deben asumirse automáticamente como cobertura suficiente para una punción articular

EMICIZUMAB (HEMLIBRA®)

Tipo: Profilaxis, NO tratamiento agudo

Sin inhibidor: FVIII si sangrado/procedimiento

Con inhibidor: rFVIIa preferido; evitar aPCC

Proc. menores: pueden hacerse sin factor adicional en 

casos seleccionados

No equivale a "sin cobertura" para artrocentesis

MARSTACIMAB (HYMPAVZI®)

Tipo: Anti-TFPI, profilaxis SC semanal

BASIS (fase 3): 86.7% continuaron marstacimab en 

procedimientos menores

Cobertura: FVIII/FIX si riesgo lo justifica

Cirugía mayor: suspender 6–12 días antes

No usar dosis extra para sangrado

CONCIZUMAB (ALHEMO®)

Tipo: Anti-TFPI, profilaxis SC

Sangrado intercurrente: FVIII/FIX o bypass según 

inhibidor

Si aPCC: no exceder 100 U/kg/24h

Proc. mayor: suspender ≥4 días, reanudar 10–14 días 

después

Riesgo trombótico con combinaciones

Hovas 2017 (emicizumab) | BASIS 2025 (marstacimab) | Explorer7 2023 (concizumab)

0 4  — N U E V O S  T R A TA M I E N T OS  S U BC U TÁ N E O S

Fórmulas útiles para cobertura

FVIII: UI = peso(kg) × incremento × 0.5

Ej: 70kg × 40 UI/dL × 0.5 = 1.400 UI

FIX: UI ≈ peso(kg) × incremento deseado

Ej: 70kg × 40 UI/dL = 2.800 UI

ISTH 2024 | ASHP Drug Compendium | Fichas técnicas
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05
Algoritmo y mensajes operativos

De la teoría a la práctica clínica

0 5  — A L G O R I T M O  Y  M E N S A J E S  O P E R A T I V O S

Propuesta de algoritmo práctico

SOSPECHA CLÍNICA DE HEMARTROS

dolor, calor, tumefacción, pérdida ROM, dificultad de carga

1 Tratar precozmente: FVIII/FIX o agente hemostático indicado 2 PRICE + analgesia segura + ecografía si disponible

3 Reevaluar a las 6–12h: dolor, ROM, carga, derrame

4 Si mala evolución: ecografía, descartar inhibidor, infección, fractura

¿ARTROCENTESIS INDICADA?

Hemartros tenso sin mejoría a 24h | Sospecha de infección | Indicación diagnóstica/terapéutica clara

5 Si artrocentesis: asepsia estricta + aguja adecuada + cobertura 30–50 UI/dL durante 48–72h + compresión + inmovilización relativa + restricción de carga + rehabilitación supervisada

SEGUIMIENTO + REHABILITACIóN

WFH Guidelines 2020 | ISTH 2024
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Principales indicaciones de intervencionismo en Hemofilia

• Artrocentesis1

• Infiltraciones para el tratamiento de la 
sinovi�s y del dolor:2

oCorticoides/anestésicos 

oÁcido hialurónico

oPRP

oRadiosinoviortesis

• Drenaje tejidos blandos y otras 
aplicaciones1,2

1.Guías de la FMH para el tratamiento de la hemofilia, disponible en: WFH Treatment Guidelines 3ed_Spanish, úl�mo acceso mayo 2026 ; 2. De la Corte-
Rodriguez H, Rodriguez-Merchan EC, Alvarez-Roman MT, Gomez-Cardero P, Jimenez-Yuste V. Ultrasound-guided joint procedures in hemophilia: technique, 
indications and tips. Expert Rev Hematol. 2024;17(8):419-430. doi:10.1080/17474086.2024.2380477; 

Imagen extraída de Guías de la FMH para el
tratamiento de la hemofilia, disponible en: WFH 

Treatment Guidelines 3ed_Spanish, úl�mo acceso
mayo 2026

Srivastava A et al. Haemophilia. 2020 Aug;26 Suppl 6:1-158.

Srivastava A, Santagos�no E, Dougall A, et al. WFH Guidelines for the Management of Hemophilia, 3rd 
edition. Haemophilia. 2020;26 Suppl 6:1-158. doi:10.1111/hae.14046
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• Un solo sangrado articular puede desencadenar sinovi�s y daño articular, independientemente de la gravedad

de la hemofilia.

• La sinovi�s en ar�culaciones asintomá�cas puede indicar sangrados subclínicos o microhemorragias.

• Se recomendó el uso periódico de POC-US

 

cada 4-6 meses en casos sin daño ar�cular significa�vo.

• En casos resistentes a la profilaxis y tratamiento conservador (fisioterapia, AINEs), se recomendaron 
procedimientos como sinoviortesis química o radioac�va , sinovectomía quirúrgica o embolización selec�va.

POC-US: Point-of-Care Ultrasound, AINE: An�inflamatorio no esteroideo.
Mancuso ME, Holstein K, O'Donnell JS, Lobet S, Klamroth R; FVIII Think Tank Study Group. Synovi�s and joint health in pa�ents with haemophilia: Statements from a European e-
Delphi consensus study. Haemophilia. 2023;29(2):619-628. doi:10.1111/hae.14734.

Corticoides 

• El uso exclusivo de cor�coides en la sinovi�s 
tambie ́n

 

podría mejorar el dolor y la función a corto 
plazo durante 6-8 semanas.1,2

• Un estudio clínico en 25 pacientes (45 infiltraciones
ecoguiadas con triamcinolona) mostró alivio del dolor 
en 91% de los casos (EVA 7/10 a 1/10,  duración
mediana del alivio de 8 semanas, sin complicaciones
reportadas).2 

• Asimismo, la sinovi�s y la hipervascularidad sinovial
disminuyeron notablemente tras la inyección.2

• Algunos autores han reportado un efecto nocivo de 
los cor�coides sobre el cartílago, así que se usarán con 
precaución en pacientes sin artropa�a en los que el 
car�lago este ́ sano.1-3
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Viscosuplementadores
• El �ene efecto de viscosuplementación
articular.1 La aplicación más común en procedimientos 
intraar�culares es su formulación de alto peso molecular .3

• Estas inyecciones alivian el dolor durante 6-12 meses.1

• El uso de ácido

 
hialurónico

 
en hemofilia ha demostrado 

mejoría de en artropa�a de codo, 
rodilla y tobillo (con una calidad de evidencia baja).1-3

• Si el 

  

ácido hialurónico

dolor y de la función

ácido hialurónico se combina con triamcinolona se 
obtienen los mismos resultados: Reducción de dolor y 
función

 

en artropa�a de codo, rodilla y tobillo.2

1. Taylor S, David J, Par�ngton K, et al. A single centre, open label, pilot study evalua�ng the effect of intra-articular hyaluronic acid injec�on on pain and func�onality when injected into the ankle (tibio-talar and sub-talar) joint in patients with haemophilic arthropathy. 
Haemophilia. 2022;28(6):e181-e188. doi:10.1111/hae.14639; 2. Mar�ns SCM, DE Andrade E, Silva MBE, Ozelo MC, Campos GC, Pagnano RG. EFFECTIVENESS OF VISCOSUPPLEMENTATION IN THE TREATMENT OF HEMOPHILIC ARTHROPATHY: A SYSTEMATIC REV IEW . Acta 
Ortop Bras. 2023;31(6):e271857. Published 2023 Dec 18. doi:10.1590/1413-785220233105e271857; 3. Rodriguez-Merchan EC. The role of intraar�cular injections of hyaluronic acid in joint pain relief in hemophilic arthropathy. E xpert Rev Hematol. 2023;16(11):811-817. 

doi:10.1080/17474086.2023.2271660

Ácido Hialurónico 

• A los seis meses después de la intervención, el ácido
hialurónico de ultra alto peso molecular se asoció con la 
mayor reducción en la escala analógica visual (VAS) del 
dolor, seguido por el ácido hialurónico de alto peso 
molecular (HMW).

• Después de seis meses, el HA MMW y LMW parecen
no tener efectos beneficiosos en comparación con el
grupo de control, mientras que el UHMW y HMW sí son 
beneficiosos.

VAS: escala analógica visual; HMW: High molecular weight; HA: Ácido Hialurónico; MMW: medium molecular weight ; LMW: low molecular weight; UHMW: ultra high molecular weight.
Migliorini F, Maffulli N, Nijboer CH, et al. Comparison of Different Molecular Weights of Intra-Articular Hyaluronic Acid Injec�ons for Knee Osteoarthri�s: A Level I Bayesian Network Meta-
Analysis. Biomedicines. 2025;13(1):175. Published 2025 Jan 13. doi:10.3390/biomedicines13010175
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Plasma rico en Plaquetas 

• Inhibir mediadores inflamatorios (disminuyendo
niveles de IL-1β, TNF-α y metaloproteinasas).1

• Aporta proteínas con efecto an�oxidante
(Albuḿina), capaz de secuestrar el hierro libre. Se 
ha evidenciado que el PRP neutraliza la oxidación
de la hemoglobina en el líquido sinovial, 
previniendo la formación de metahemoglobina y 
radicales libres tóxicos.2

• Sinovitis Biológica: efecto condroprotector al 
aumentar factores anabólicos como TGF-β1 y 
disminuir MMPs2 

IL-1β: Interleucina-1 beta, TNF-α : Factor de Necrosis Tumoral alfa; PRP: Plasma rico en plaquetas; TGF-β1: Factor de Crecimiento Transformante Beta1; MMPs: Metaloproteinasas de Matriz
1.Caviglia H, Landro ME, Daffunchio C, et al. Platelet Rich Plasma for Chronic Synovi�s Treatment in Pa�ents with Haemophilia. Haemophilia. 2017;23(4):613 -619. doi:10.1111/hae.13212; 2.
Rodriguez-Merchan EC. Intra-articular injec�on of platelet-rich plasma in pa�ents with hemophilia and painful knee joint car�lage degeneration. Expert Rev Hematol. 2023;16(6):407-416. 
doi:10.1080/17474086.2023.2166922; 3. Caviglia H, Landro ME, Oneto P, et al. Treatment of Chronic Haemophilic Synovi�s with PRP: Clinical and In Vitro Studies. Int J Mol Sci. 2024;25(17):9140. 
Published 2024 Aug 23. doi:10.3390/ijms25179140; 

Plasma rico en Plaquetas 

• Cuatro publicaciones de baja evidencia sugieren que el PRP es 
seguro, económico y eficaz en la sinovitis hemo�lica crónica.1

• Un estudio con nivel de evidencia A comparó tres inyecciones
de PRP con placebo en pacientes con artropa�a hemo�lica de 
rodilla durante un seguimiento de 24 meses. No se encontró
mejora en el dolor, la función ar�cular ni la calidad de vida con 
PRP en comparación con placebo.2

• Efectos en la sinovi�s al reducir la formación de 
methemoglobina y hemosiderina en el líquido sinovial.2

• Combinación de PRP y ácido hialurónico en hemofilia han
reportado una leve mejoría en el dolor y reducción de 
episodios de hemartrosis, pero sin cambios significa�vos en la 
salud ar�cular a largo plazo.2

PRP: Plasma rico en plaquetas; 
1. Caviglia H, Landro ME, Daffunchio C, et al. Platelet Rich Plasma for Chronic Synovi�s Treatment in Pa�ents with Haemophilia. Haemophilia. 2017;23(4):613-619. doi:10.1111/hae.13212 ; 2. 
Rodriguez-Merchan EC. Intra-ar�cular injec�on of platelet-rich plasma in patients with hemophilia and painful knee joint car�lage degenera�on. Expert Rev Hematol. 2023;16(6):407-416. 
doi:10.1080/17474086.2023.2166922; 3. Caviglia H, Landro ME, Oneto P, et al. Treatment of Chronic Haemophilic Synovi�s with PRP: Clinical and In Vitro Studies. Int J Mol Sci. 2024;25(17):9140. 
Published 2024 Aug 23. doi:10.3390/ijms25179140; 
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Radiosinoviortesis

Imagen aportada por el autor con fines forma�vos.

• Está indicada para la sinovitis confirmada que 
causa dos o más hemorragias en una 
articulación concreta en los últimos 6 meses

 

a 
pesar del tratamiento hematológico adecuado1

• La elección y la dosis del radioisótopo 
dependen de la articulación que se va a inyectar 2

• Estos fármacos deben preparase e inyectarse en 
el Servicio de Medicina Nuclear.2

• La RS en hemofilia ha demostrado reducir la 
tasa de sangrado intraarticular (70%) y disminuir 
el uso de factor deficitario

Articulación 90Y 186Rh

Codo 56-
74 MBq

Tobillo 74 MBq

Rodilla 185 MBq

Imagen

 
aportada por el autor, extraída de de: h�ps://www.researchgate.net/figure/In-

radiosynovectomy-small-par�cles-with-a-size-2-m-were-applied-intra-ar�cular-and_fig2_272407247

Radiosinoviortesis

RS: radiosinoviortesis
1. Rodriguez-Merchan EC, De la Corte-Rodriguez H, Alvarez-Roman MT, Gomez-Cardero P, Jimenez-Yuste V. Radiosynovectomy for the Treatment of Chronic Hemophilic Synovi�s: 
An Old Technique, but S�ll Very Effec�ve. J Clin Med. 2022;11(24):7475. Published 2022 Dec 16. doi:10.3390/jcm11247475; 
2. Querol-Giner M, Pérez-Alenda S, Aguilar-Rodríguez M, Carrasco JJ, Bonanad S, Querol F. Effect of radiosynoviorthesis on the progression of arthropathy and haemarthrosis
reduc�on in haemophilic patients. Haemophilia. 2017;23(6):e497-e503. doi:10.1111/hae.13326
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Intervenciones ecoguiadas en tejidos blandos y otras aplicaciones

• Drenaje de hematomas musculares

• Bloqueos nerviosos regionales 

ecoguiados

• Monitorizar y guiar el tratamiento de 
pseudotumores hemofílicos.

Liu H, Xu C, Wang W, et al. Case report: Ultrasound-guided percutaneous drainage combined with lavage using urokinase: An economical and effective treatment for muscular 
hematomas in hemophiliacs. Front Surg. 2023;10:1023329. Published 2023 Mar 24. doi:10.3389/fsurg.2023.1023329

Caso clínico basado en la experiencia del autor. 

Imágenes propias del autor aportadas con fines formativos
Imágenes propias del autor aportadas con fines forma�vos

Paciente de 9 años con artropa�a 
hemo�lica severa sin diagnós�co ni 

profilaxis

Intervencionismo en niños ...
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Conclusiones

❑ La artrocentesis y la cobertura hemostásica de factor son los elementos fundamentales para 
minimizar el daño ar�cular provocado por hemartros.1

❑ Las infiltraciones con

 

CeS

 

muestran evidencia de reducción significa�va del dolor y mejora 
funcional en el corto plazo, las de ácido hialurónico

 

�enden a mejorar la función articular en 
casos moderados, mientras que el PRP presenta resultados variables y necesita mayor 
investigación.2-5

❑ El consenso internacional recomienda la radiosinoviortesis  guiada por imagen como primera 
elección en la sinovi�s hipertrófica crónica recurrente.6 

❑ Existen áreas en desarrollo y controversia, como el uso de PRP, que requieren estudios con 
mayor evidencia.5

CeS: cor�costeroides; PRP: Plasma rico en plaquetas
1. Srivastava A, Santagostino E, Dougall A WFH Guidelines for the Management of Hemophilia panelists and co-authors. WFH Guidelines for the Management of Hemophilia, 3rd edi�on. Haemophilia. 2020 Aug;26 Suppl 6:1-158; 2. . Mar�n EJ, Cooke EJ, Ceponis A, et al. Efficacy and safety of 
point-of-care ultrasound-guided intra-articular corticosteroid joint injec�ons in patients with haemophilic arthropathy. Haemophilia. ; 3. Taylor S, David J, Par�ngton K, et al. A single centre, open label, pilot study evalua�ng the effect of intra-articular hyaluronic acid injec�on on pain and 

functionality when injected into the ankle (tibio-talar and sub-talar) joint in pa�ents with haemophilic arthropathy. Haemophilia. 2022;28(6):e181-e188. doi:10.1111/hae.14639; 4. Mar�ns SCM, DE Andrade E, Silva MBE, Ozelo MC, Campos GC, Pagnano RG. EFFECTIVENESS OF 
VISCOSUPPLEMENTATION IN THE TREATMENT OF HEMOPHILIC ARTHROPATHY; 5. Rodriguez-Merchan EC. Intra-articular injec�on of platelet-rich plasma in patients with hemophilia and painful knee joint car�lage degenera�on. Expert Rev Hematol. 2023;16(6):407-416. 
doi:10.1080/17474086.2023.2166922; 6. Guías de la FMH para el tratamiento de la hemofilia, disponible en: WFH Treatment Guidelines 3ed_Spanish , úl�mo acceso mayo 2026 
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PATOLOGIA HEMORRÁGICA NO CONGÉNITA 
ENFERMEDAD RARA : 1-4 casos/ millón de habitantes 
SINDROME HEMORRÁGICO GRAVE 
ENFERMEDAD AUTOINMUNE 
AUTOANTICUERPOS CONTRA EL FACTOR VIII:C
ADULTOS DE AMBOS SEXOS
MORTALIDAD CONSIDERABLE : 20 -25% (sin tratamiento) 
Urgencia Hematológica

SANGRADO EN MÚSCULOS Y PARTES BLANDAS
SANGRADOS MUCOSOS
EQUIMOSIS Y PÚRPURAS 
SÍNDROME COMPARTIMENTAL
NO SUELE AFECTAR A ARTICULACIONES
PACIENTES > 60 AÑOS . PLURIPATOLÓGICOS 
MUJERES EN EL POST-PARTO 
ASOCIADA A OTRAS ENFERMEDADES AUTOIMUNES

DATOS CLÍNICOS

CONCEPTOS GENERALES
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Imágenes propias del Dr. Marco 

Enfermedad Rara
Mas frecuente en 
pacientes mayores
Gran heterogeneidad
En  pacientes jóvenes 
aparece asociada a
embarazo/en post-
partum
Post partum HA puedes 
tener característricas 
propias

En EACH2
8.4% de los pacientes 
estaban  embarazadas 
o post partum

Hombres
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MujeresPost partum

501 pacientes 235 mujeres 266 hombres 

Knoebl P, Marco P, Baudo F et at. JThromb Hemost 2012;10:622-31

Pacientes del EACH2: 
edad y género al diagnós�co
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E�ologías del grupo EACH2

Knoebl P, Marco P, Baudo F  et al . J Thromb Hemostas 2012;10:622-31

Episodios  Hemorrágicos .  Grupo EACH - 2 JTH  2012

Se han incluido 501 pacientes, 474 debutaron con sangrado (94.6%).

159 pacientes  (33.5%) con mas de un episodio de sangrado.

Gravedad del Sangrado

333  (70.3 %)
Grave (amenaza la vida ,síndrome compar�mental, visceral SNC, 

Hb<8g/dL o caida de >2g/dL; >2 CH/d)

137 (28.9 %)Moderada

4 (0.8 %) Asintomá�cos

Knoebl P, Marco P, Baudo F, et al . J Thromb Hemost 2012;10:622-31
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ATENCION : SOSPECHA  HA

CLÍNICA 
HEMORRA

GICA

AGUDA

APTT  
ALARGADO ???

Imagen propia Dr. Marco  

PACIENTE MAYOR/ MUJER POST -PARTO/ SIN ANTECEDENTES DE SANGRADO

aPTT alargado

Alarga < 4 
seg. el control

aPTT control 

Alarga > 4 seg
el control 

aPTT mezcla 
1/1 p +c

Imagen propia Dr. Marco  
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Imagen propia Dr. Marco  

Alarga > 4 seg el 
control 

An�coagulante 
lúpico 

Inhibidor
especifico an� 

factor 

Búsqueda de 
Inhibidor

Imagen propia Dr. Marco  

Titulación del 
Inhibidor

Iden�ficación de 
epítopes

Tipo 

IgG/ IgM/IgA

Bethesda

Nimejen
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TTPA ALARGADO

TTPA MEZCLA 
(muestra y plasma normal 1:1)

TTPA CORRIGE TTPA NO CORRIGE 
CORRIGEAlargamiento < 4 

segundos
Alargamiento > 4 
segundos

Déficit de Factores (vía intrinseca) 

Dosificación de factores

Ac. An�factor de la via . 
HA 

Def. de 
FVIII

Hemofilia A

Def. de FIX
Hemofilia 

B

Def. de 
FXI

Def. de 
FXII

Test de 
Kasper

(posi�vo 
<0.85)

Estudio de 
Anticoagulant

e Lúpico  

Descartar 
Previamente:
Efecto heparina/AVK
Dabigatran / Muestra 

Imagen propia Dr. Marco  

CLÍNICA 
HEMORRÁ

GICA

APTT  
ALARGADO

Inhibidor 
frente a 

FVIII

Controlar  la hemorragia

Evaluar comportamiento 
del inhibidor

Erradicar  inhibidor

Control clínico y analí�co

APPTr Dosific
FVIII

Imagen  propia Dr. P. Marco 
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Tratamiento y Manejo clínico

• Agentes 
Bypass

Control de la 
hemorragia

• Terapia 
inmunosupr

esora

Erradicación 
del inhibidor

Remisión completa:  
1. Inhibidor indetectable
2. Factor VIII > 70%
3. Terapia inmusupresora suspendida 

ERRADICAR EL INHIBIDOR LO MÁS PRONTO POSIBLE (factor pronós�co muy
importante)

SANGRADO

INHIBIDOR

Remisión completa-estable:
Una vez alcanzada la RC no hay recaida

OBJETIVO 
TERAPÉUTICO

Tratamiento y Manejo clínico
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Tratamiento Hemostá�co (1)

Kruse-Jarres R , Kemrton CL, Baudo F , et al . Am J Hematol 2017; 92:695-705

Tratamiento Hemostá�co (2) 

Kruse – Jarres R, Kempton CL , Baudo F et al.  Am J Hematol 2017; 92:695-705
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Resultados de Eficacia

P95% CIORAnálisis

<0.00010.08-0.430.19Mul�variado-ajustado

0.00040.12-0.530.25„Propensity score quin�les-adjusted

“

POtrosAgentes By-pass

69254N 

20 (29.0%)21 (8.3%)Sangrados NO Resueltos*

49 (71.0%)233 (91.7%)Sangrados Resueltos*

Ajuste por edad, género,  Nivel de FVIII , Título de Inhibidor,  Nivel de Hemoglobina , 
lugar del sangrado, gravedad y causa de sangrado

* Valoración Clínica

<0.0001

Baudo F et al . EACH-2 Group . Blood 2012 

Tiempo para la resolución del Sangrado

rFVIIa 4 dias
APCC 4 dias
FVIII 4 dias
DDAVP 3 dias
none 7 dias

n.s. (log-rank test)

Tiempo Medio

1,0
0 7 14 21 28 35 days

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0

Baudo F et al . EACH-2 Group . Blood 2012 
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Kruse-Jarres R, Kemptom CL , Baudo F  et al . Am J Hematol  2017; 92:695-705

Tratamientos Inmunosupresores usados

Tratamientos de primera línea
Cor�coides como monoterapia
Esteroides y Ciclofosfamida
Protocolos basados en Rituximab

Definiciones
Remisión Completa (CR)

Prueba de Bethesda nega�va, FVIII >70 IU/dL y 
suspensión de la terapia inmunosupresora
Recaída
Reaparición del inhibidor tras la Remisión Completa CR

Remisión Estable

CR sin recaída tras la suspensión de la inmunosupresión
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Erradicación del Inhibidor en HA

El tratamiento inmunosupresor ideal está por establecer 
Los tratamientos mas habituales son 

Cor�coides como monoterapia 
Asociación de cor�coides y Ciclofosfamida
Rituximab sólo o en combinación 

El resultado ideal debe ser equilibrado 
Erradicación del Inhibidor
Efectos secundarios e incluso muerte
Riesgo de recidiva del inhibidor 

No disponemos de estudios concluyentes para dar la 
respuesta mejor basada en la evidencia 

Tratamiento Inmunosupresor 

Kruse-Jarres R, Empton CL , Baudo F et al.Am J Hematol 2017;92:695-705 
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ERRADICACIÓN DEL INHIBIDOR

Alterna�vas
Aza�oprina

Micofenolato
Vincris�na

Ciclosporina

Tratamiento de segunda línea
Rituximab +/- ASOCIACIONES

Tratamiento de primera línea
Cor�coides CE + Ciclofosfamida

Inmunoglobulina

Interna�onal recommenda�ons on the diagnosis and treatment of pa�ents  with acquired hemophilia A
©2009 Ferrata Stor� Founda�on. This is an open-access paper.

Tiempo para nega�vizar el Inhibidor

Steroids and cyclophosphamide 
n=83

Steroids n=142

Rituximab + other agent n=39

Rituximab alone n=12

Collins P et al . EACH-2 Group . Blood 2012  
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Rituximab

Steroids and 
cyclophosphamide

Steroids

Proporción de pacientes fallecidos
Corticoides 30%
Corticoides y Ciclofosfamida 36%
Rituximab en protocolo 22% 

Collins P et al . EACH-2. Blood 2012  

Supervivencia y seguimiento

P < 0.001

Pregnant

Not Pregnant

Tengborn L et al . EACH-2 Group . BJOG 2012 

Mejor supervivencia que el resto de los pacientes con HA
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OTRAS ALTERNATIVAS HEMOSTÁTICAS 

FACTOR VIII PORCINO RECOMBINANTE 

EMICIZUMAB 

FACTOR VIII HUMANO RECOMBINANTE A ALTAS DOSIS 

INMUNOTOLERANCIA 

PLASMAFÉRESIS

INMUNOGLOBULINAS 
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EN RESUMEN 

Hemofilia  A Adquirida 
Enfermedad Hemorrágica causada por  autoan�cuerpos 
contra el  FVIII:C
Incidencia : 1-4 CASOS /millón/año
Predomina en personas mayores
Se manifiesta por sangrados graves

La terapia inmunosupresora se recomienda iniciarla lo antes 
posible una vez establecido el diagnós�co 
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Los 10 Mandamientos  de la HEMOFILIA ADQUIRIDA

Mejorar el diagnós�co en todos los escenarios

Establecer los Diagnós�cos Diferenciales 

Comunicación entre especialistas en Hospital

Establecer una red entre Hospitales y Hematólogos

Reconocer �pos de sangrado y riesgo trombó�co

Dolan G et al . Eur J Hematol 2021; 106:762-773

Los 10 Mandamientos  de la HEMOFILIA ADQUIRIDA

Uso adecuado de los agentes By-pass

Uso de la IMS y seguimiento (seguridad)

Cuidados del paciente al alta y control domiciliario

Nuevos Tratamientos

Promoción de grupos de trabajo e inve�gación

Dolan G et al. Eur J Hematol 2021; 106:762-773
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Blood Adv 2021;5:3821-3929  
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MANEJO DE SANGRADO
EN PACIENTES CON

HEMOFILIA EN URGENCIAS

Dra. Tamara López Cedeño.
Servicio de Hematología y Hemoterapia.

HOSPITAL GENERAL UNIVERSITARIO DR. BALMIS
DE ALICANTE.
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Objetivos de la sesión

1. Reconocer

Sangrados de riesgo vital y funcional que no 
admiten demora.

2. Actualizar

Hemofilia A/B, tratamiento sustitutivo, no 
sustitutivo y terapia génica.

3. Protocolizar

Circuito hospital comarcal centro de 
referencia con indicadores de calidad.

• Reconocer una hemorragia potencialmente grave  o vital. 

• Identificar cuándo aplicar el principio “Tratar primero, diagnosticar después” 

• Manejar la urgencia según el tratamiento basal del paciente: 
• Profilaxis con factores de vida media extendida. 

• Profilaxis con miméticos

• Agentes rebalanceadores

• Terapia génica 

• Proponer un circuito en la urgencia hospitalaria.

Hemofilia A y B: 

Manejogeneral en urgenciasPrevalenciaDefectoEntidad

Tratamientosustitutivo con FVIII17.1 casos por 100.000 varonesDéficit FVIIIHemofilia A (HA)

Tratamientosustitutivo con FVIX3.8 casos por 100.000 varonesDéficit FIXHemofilia B (HB)

AgentesBypassHA 20-30% aprox.  HB<5%Aloanticuerpos anti-FVIII/FIXInhibidores

Fenotipo orientativoActividad FVIII/FIXGravedad

Sangrado espontáneo articular/muscular<1 UI/dL (<1%)Grave

Sangrado con traumatismos o cirugía; ocasional espontáneo1–5 UI/dLModerada

Sangrado con cirugía, procedimientos o trauma>5–40 UI/dLLeve

Gravedad Actividad FVIII/FIX Fenotipo orientativo

• Trastorno hemorrágico ligado al cromosoma X, herencia recesiva.
• Deficiencia del FVIII Y FIX :

• Alteración en la generación adecuada de trombina (GT).

20

3

0

5

10

15

20

Hemofilia A Hemofilia B

Prevalenciaaproximadapor 100.000 nacimientos masculinos
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PCC: concentrado de complejo de protombina; aPCC: concentrado de complejo de protombina ac�vado; pdFVIII: concentrado de factor VIII derivado de plasma; pdFIX; concentrado de factor IX derivado de plasma; DDAVP: desmopresina; rFVIII: concentrado de factor VIII recombinante; rFVIIa: concentrado de factor 
VIIa recombinante; rFIX: concentrado de factor IX recombinante; HB GT: terapia génica para hemofilia B; EHL: vida media extendida; HA GT: terapia gé nica para hemofilia A; Emi: emicizumab; AT siRNA: pequeño ARN de interferencia dirigido a la an�trombina; An� -TFPI: inhibidor de la vía an�-factor �sular; An�-APC: 

an�-proteína C ac�vada; ECA: ensayo clinico aleatorizado.

1. Ozelo MC, Yamagu�-Hayakawa GG. Impact of novel hemophilia therapies around the world. Res Pract Thromb Haemost. 2022 Apr 12;6(3):e12695.

El tratamiento de la hemofilia ha sufrido una intensa revolución con el desarrollo de terapias innovadoras1

Figura extraída a par�r de Ozelo MC, 2022
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AT siRNA
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An�-APC
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Hemofilia A

Hemofilia B

1950s 1960s 1970s 1980s 1990s 2000s 2010s 2020s

Mimé�code
l FVIII
2018

Comienzo de la profilaxis 
en Suecia Tratamiento en el hogar

Evidencia en ECA de los 
beneficios de la profilaxis

La profilaxis es el tratamiento de 
referencia 

1958 1974 2007 2020

De la reposición de factor a la era de las nuevas  terapias 

• La profilaxis y el acceso precozal 
tratamiento ha transformado la 
hemofilia (grave) de una
enfermedadasociada a la muerte
prematura en una enfermedad
crónica con una expectativade 
vida largay activa. 

• A pesar de los nuevos
tratamiento siguenhabiendo
hemorragiasen brecha y necesidad
de cirugíasurgentes.

• Objetivo actual de zero sangrado 
----> promovertambién zero 
complicaciones funcionales. 
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Paisaje terapéutico actual: cambia la profilaxis, no desaparece la urgencia
La estrategia de urgencias debe adaptarse al tratamiento basal

Concentrados
plasmáticos

Recombinantes
FVIII/FIX

EHL
FVIII/FIX

Miméticode FVIII
(HA )

Agentes
rebalanceadores

Mayor eficacia profiláctica y reducción de ABR.

WFH 2020; von Drygalski A et al. NEJM 2023; Oldenburg J et al. NEJM 2017; Mahlangu J et al. NEJM 2018; Pipe SW et al. NEJM 2023.

Implicaciónclínicadel retrasoasistencial
El retraso en factor puede convertir un sangrado tratable en una 
complicación vital o discapacitante.

Terapiagénica

Pese a todo ello… la hemorragia grave NO ha desaparecido

Siguen existiendo 
traumatismos mayores
Cirugía urgente
Sangrado digestivo
Hemorragia intracraneal
Hemorragias musculares 

Cualquier sospecha de sangrado grave debe considerarse una emergencia hematológica.
En urgencias: identificar tratamiento basal y administrar hemostasia apropiada sin demora.

Nuevosretos: 
- laboratorio, 
- breakthrough bleeds
- Manejourgente

Hemorragia grave (Major Bleeding), según la ISTH, si cumple cualquiera de los siguientes criterios: 
- Hemorragia sintomática en un órgano o espacio crítico: 

-Intracraneal, infraespinal, intraocular, pericárdica, retroperitoneal, intramuscular con síndrome compartimental.

- Descenso de la hemoglobina >/ 2g/dL.
- Necesidad de transfusión >/ 2 concentrados de hematíes.

Hemorragia vital o potencialmente mortal (Life- Threarening bleeding).
- Necesidad de tratar inmediatamente, incluso antes de realizar pruebas diagnósticas.
- Hemorragia intracraneal (HIC)
- Hemorragia cervical o cuello
- Hemorragia faríngea o lingual (riesgo de compromiso de la VA)
- Hemorragia mediastínica
- Hemorragia pulmonar 
- Hemorragia gastrointestinal 
- Hemorragia intraabdominal o rotura visceral
- Hemorragia retroperitoneal
- Hemorragia con compromiso hemodinámico o shock
- Síndrome compartimental (compromiso neurovascular)

Urgencias hemorrágicas: Emergencia vital inmediata, urgencia mayor y/o urgencia funcional
· Emergenica tiempo dependiente ya que el RETRASO TERAPEUTICO aumenta la MORTALIDAD y el riesgo de 
SECUELAS FUNCIONALES IRRVERSIBLES.
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Regla de oro: “Factor first”

FIRST TREAT, 
THEN INVESTIGATE

ADMINISTRAR EL 
FACTOR 

INMEDIATAMENTE

Acceso inmediato al Factor

Protocolos estandarizados

Evitar retrasar el tratamiento hemostático esperando la
analítica, niveles de factor o confirmación por prueba de 
imagen.

Riesgo vital o funcional que requieren tratamiento 
inmediato:

- SNC / traumatismo craneoencefálico.
- Cuello y vía aérea. 
- Digestiva. 
- Retroperitoneal.
- Iliopsoas.
- Hemotórax. 
- Hemorragia muscular con síndrome compartimental. 

Urgencias hemorrágicas: Emergencia vital inmediata, urgencia mayor y/o urgencia funcional
· Emergenica tiempo dependiente ya que el RETRASO TERAPEUTICO aumenta la MORTALIDAD y el riesgo de 
SECUELAS FUNCIONALES IRRVERSIBLES.

Hemorragias que requieren tratamiento inmediato
Situaciones donde la espera diagnóstica aumenta riesgo vital o funcional

Acción inicialClaves clínicasLocalización

Factor antes del TACTrauma craneal, cefalea intensa, 
somnolencia, focalidad

SNC / TCE

Factor + vía aérea/UCIsDolor, disfagia, disnea, edemaCuello / retrofaríngea

Factor + imagen + ingresoDolor inguinal/lumbar, flexión cadera, 
neuropatía femoral

Retroperitoneal / iliopsoas

Factor + hospitalización + endoscopia si 
procede

Hematemesis, melena, dolor abdominal, 
shock

GI / abdominal

Factor + cirugía/trauma urgenteDolor desproporcionado, parestesias, tensión 
muscular

Compartimental

Localización Cuadro clínico Manejoinicial

Srivastava A et al. WFH Guidelines 2020, Chapter 7: CNS, neck/throat, GI/abdominal, renal/ocular and musculoskeletal bleeding recommendations.
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Evaluación inicial en urgencias

1. Tipo HA/HB

2. Gravedad de la Hemofilia y tratamiento

3. Inhibidores

4. Tipo de sangrado

5. ABCDE Airway(Vía aérea)
Breathing(respiración)
Circulation (circulación)
Disability (estado neurológico)
Exposure<8exposición)

Algoritmo general de urgencias hemorrágicas

ABCDE
+ analgesia

Identificar
hemofilia/

tratamiento

Hemostasia
inmediata

Hematología
referencia

Imagen / 
laboratorio
tras factor

Tratamiento hemostático inicialPaciente

Tratamientosustitutivocon FVIII/FIXHemofilia A (HA) sin inhibidor

Tratamientosustitutivocon FVIII/FIXHemofilia B (HB) sin inhibidor

rFVIIao aPCCHA/HB con inhibidor

Tratamientosustitutivocon FVIII/FIX
rFVIIa(1º opción); aPCC

TratamientoNO sustitutivo: Emicizumabsin inhibidor
Emicizumabcon inhibidor

Tratar si sangrado grave; confirmar nivel factor actualTerapia génica

Paciente Tratamiento hemostático inicial

WFH 2020; MASAC 268, 2022;

Antifibrinolíticos: Sangrados mucocutáneos: 
- Epistaxis. - Sangrado oral. - Procedimientos dentales
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Traumatismo craneal y sospecha de sangrado del SNC

Factor primero. TAC después.

§ Todo TCE significativo en hemofilia se maneja 
como posible hemorragia intracraneal.

§ Administrar CFC inmediatamente ante sospecha 
clínica, antes de laboratorio o radiología.

§ Ingresar/observar y mantener nivel hemostático 
según protocolo hasta descartar/estabilizar.

§ Contacto precoz con neurocirugía/UCIs si signos 
neurológicos o imagen positiva.

WFH Recommendation 7.3.1

“Clotting factor replacement therapy should be administered immediately before 
investigations are performed.”

ActuaciónSeñal de alarma

Factor + imagen urgenteCefalea intensa/prolongada

Factor + monitorizaciónSomnolencia/vómitos

Factor + neuro/UCIsFocalidad/convulsión

Valorar sangrado espinalDolor súbito de espalda

Señal de alarma Actuación

WFH Guidelines 2020, 

Hemorragia muscular profunda: no banalizar dolor muscular
Iliopsoas y síndrome compartimental: riesgo de neuropatía y pérdida funcional

Iliopsoas

Dolor lumbar/inguinal, flexión de cadera, 
dificultad para extensión, neuropatía 

femoral.

Síndrome Compartimental

Dolor desproporcionado, parestesias, 
tensión, déficit motor/sensitivo.

Actuación

Factor inmediato, analgesia, imagen si 
no retrasa, valoración trauma/cirugía, 

monitorización.

CoordinaciónRiesgo si demoraObjetivo

HematologíaExpansión del hematomaRestaurar hemostasia

Traumatología / cirugíaNeuropatía femoral / isquemiaEvitar compresión neurovascular

Rehabilitación / fisioterapiaContractura / pérdida funcionalPlanificar rehabilitación

Objetivo Riesgo si demora Coordinación
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Hemartrosis: urgencia funcional, no solo dolor articular
El objetivo es frenar el círculo hemorragia–sinovitis–artropatía

Mensaje prácticoIntervención

Administrar ante sospecha clínica; 
no esperar imagen

Factor precoz

Adjunto, nunca sustituto del 
tratamiento hemostático si 

disponible

RICE/PRICE

Evitar AINEs no selectivos; 
individualizar

Analgesia

Iniciar cuando cede dolor, bajo 
cobertura hemostática

Rehabilitación

No rutinaria; solo indicaciones 
concretas y bajo cobertura

Artrocentesis

Intervención Mensaje práctico

WFH Guidelines 2020, 

• 1. Regla de oro en la urgencia hemorrágica: “ If in doubt, infuse”
• Administrar FVIII 50 UI/kg en hemofilia A ante una hemorragia grave o 

sospecha fundada, sin retrasar el tratamiento por pruebas diagnósticas.
• Recomendaciones WFH y MASAC. 

Corregir la hemostasia antes de 
procedimientos invasivos. 
Punciones, infiltraciones, canalización de 
acceso venoso central o arterial (…)

Hombre de 29 años con diagnóstico de HA leve en tratamiento con FVIII a demanda, consulta a urgencias por 
disnea y dolor toráxico.
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Evolución del paciente (sin factor previo al 
1º episodio de neumotórax)

Reingreso por 
hemoenumotórax

3 intervenciones

Necesidad de altas 
dosis de FVIII.

(FVIII 80-100%)

Desarrollo de 
inhibidor

Hemorragia masiva
Necesidad de una 4ta 

intervención

Tratamientocon 
agentebypass, 

novoseven 90mg/kg 
de peso cada 2-3 

horas

Evolución
afortundamente

favorable

• 1. Regla de oro en la urgencia hemorrágica: “ If in doubt, infuse”
• Administrar FVIII 50 UI/kg en hemofilia A ante una hemorragia grave o 

sospecha fundada, sin retrasar el tratamiento por pruebas diagnósticas.
• Recomendaciones WFH y MASAC. 
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, Marstacimab )® ®

Laboratorio en pacientes con emicizumab: Falsa corrección de la hemostasia.

Interpretación en urgenciasEfecto de emicizumabPrueba

No descarta sangrado ni mide hemostasia realSe acorta/normalizaTTPa

No usar para dosificar FVIII (sobreestiman la 
actividad del FVIII)

Falsamente elevadoFVIII una etapa

Puede reflejar actividad tipo FVIII del fármacoSensible a emicizumabFVIII cromogénico humano

Útil para medir la actividad del FVIIIInsensible a emicizumabFVIII cromogénico bovino

Usar Bethesda cromogénico bovino si 
disponible

No fiableBethesda coagulativo

Prueba Efecto de emicizumab Interpretación en urgencias

WFH   2020; MASAC  2022; Jenkins PV et al. Haemophilia; Owaidah T et al. 2022.

Decisión clínica: si sangrado grave, tratar. La normalidad del TTPa NO asegura una
correctahemostasia.
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El hospital comarcal: punto crítico del pronóstico

La decisión clave ocurre antes del resultado de imagen: optimizer la hemostasia si el sangrado es grave o 
potencialmente grave.

Identificarel perfil del paciente

Tipo de hemofilia, gravedad, inhibidor, 
tratamiento basal, última dosis.

Tarjetade identificación .

Tratamientosustitutivo con Factor o 
agentesbypass.

Coordinacióncon el centrode 
referencia

.

Tratamientosegúnperfil del paciente

Valorarsi traslado segúnla estabilidad
del paceinte

Protocolo 
multidisciplinar en 

urgencias

Asegurar Stock de tratamiento

Asegurar Stock en 
de tratamiento

Reunión 
semestral/anual 
con los servicios 

implicados

Triaje prioritario

Propuesta de tarjeta de 
identificación médica

Mensajes clave para llevar a casa

1

La hemorragia grave 
en HA/HB es tiempo-
dependiente.

2

TCE/SNCFVIII/FIX 
antes de TAC o 
laboratorio.

3

El comarcal debe
iniciar el tratamiento, 
contactar con el
centro de referencia
y decidir traslado.

5

Protocolizary 
actualización
anual.

Propuesta final: protocolo común + tarjeta/informe actualizado + contactocentrode 
referencia+ asegurar stock de tratamiento

IMPLICAR A LA FARMACIA HOSPITALARIA Y TECNICOS DE LABORATORIO EN 
TODOS LOS PROTOCOLOS
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Conclusiones:

• Tratar en función del perfil del paciente (tipo de hemofilia, 
tratamiento con emicizumab, inhibidor). 

• Un eventohemorrágicoen un paciente hemofílico es un evento
grave y NO DEMORABLE (atención precoz)

• La hemorragiaintracraneal siguesiendo la principal emergencia
vital.

• La gravedaddependede la localización y el riesgofuncional.

• Un TTPa normal no excluyehemofilia en pacientes tratados con 
emicizumab.

• Promoverprotocolos asitenciales en la urgenciahospitalaria del 
hospital de referenciay hospitales comarcales

111



Bibliografía

1. World Federation of Hemophilia. Guidelines for the Management of Hemophilia, 
3rd Edition.

2. Nordic Hemophilia Council. Treatment of Bleeds Guideline Update 2025.

3. MASAC/NBDF. Emergency Department Management of Individuals with 
Hemophilia and Other Bleeding Disorder

4. Management of Urgent Bleeding in Patients with Hemophilia A: Focus on the 
Use of Emicizumab. Víctor Jiménez-Yuste1 María T. Álvarez-Román1 Rubén 
Berrueco2 Santiago Bonanad3 José M. Calvo-Villas4 Rebeca González-
González5 José R.González Porras 6 Ramiro Nuñez –Vázquez7 Manuel 
Rodríguez-López 8

5. ISTH clinical practice guideline for treatment of congenital hemophilia A and B 
based on the Grading of Recommendations Assessment,Development,and 
Evaluation methodology: considerations for practice management and 
implementation. Fionnuala Ní Ainle, et al. JThrombHaemost.2024;

6. Emergency managmente in patients with haemophilia A and inhibitors on 
prophylaxis with emicizumab: AICE practical guidance in collaboration with 
SIBioC, SIMEU, SIMEU, SIPMeL and SISET. Giancarlo Castaman, et al. Blood 
Transfusion 2020

SOCIEDAD ESPAÑOLA DE
TROMBOSIS Y HEMOSTASIA

SETH

112



113


