
Visión multidisciplinar

6 2024  18:00noviembre / horas

“LA ENFERMEDAD DE
VON WILLEBRAND:

MANEJO DE LAS CIRUGÍAS
Y PROFILAXIS”

CON LA COLABORACIÓN DE:



SEMINARIO ONLINE: 
“La enfermedad de Von Willebrand: manejo de las cirugías y prolaxis”

EDITA:
Real Fundación Victoria Eugenia

Maquetación: A Imprenta Ourense S.L.

www.rfve.es

ISBN: 978-84-09-67944-7



Í N D I C E

SEMINARIO ONLINE

Introducción .......................................................................................................................2

Dra. Mariana Canaro Hirnyk

Médico adjunta de la Sección de Hemostasia y Trombosis, Hospital Universitario Son 

Espases, Palma de Mallorca.

Manejo perioperatorio en enfermedad de Von Willebrand.......4

Dra. Ana Marco Rico

Unidad de Hemostasia y Trombosis. Servicio de Hematología y Hemoterapia. Hospital 

General Universitario Dr. Balmis, Alicante

Bibliografía.........................................................................................................................................................18

Tratamiento profiláctico en enfermedad de Von 
Willebrand: cuándo y cómo hacerlo. Opciones 
terapéuticas. ..........................................................................................................................................19

Dra. Mª Elsa López Ansoar

Servicio de Hematología y Hemoterapia del Complexo Hospitalario Universitario Álvaro 

Cunqueiro de Vigo. 

Bibliografía........................................................................................................................................................46

1



I n t r o d u c c i ó n

SEMINARIO ONLINE

SEMINARIO SOBRE ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND

"La enfermedad de Von Willebrand: Manejo de las cirugías y 

prolaxis."
1

Mariana Canaro Hirnyk

La enfermedad de von Willebrand (EVW) es un trastorno hemorrágico 

genético causado por una deciencia o disfunción del factor de von 

Willebrand (FvW), una proteína esencial para la coagulación de la 

sangre.  

El objetivo del tratamiento de la VWD es revertir el doble defecto 

hemostático resultante de la expresión anormal o reducida del VWF y 

la deciencia concomitante del factor VIII (FVIII). 

El tratamiento consiste en el control de las hemorragias con 

antibrinolíticos, desmopresina o concentrados de factor VIII/VW   

prolaxis a corto plazo (por ejemplo, para intervenciones quirúrgicas 

o procedimientos invasivos) y a largo plazo.

Ante un procedimiento quirúrgico se requiere una planicación con 

antelación y una gestión cuidadosa durante el postoperatorio para 

evitar un sangrado excesivo.

Con un tratamiento individualizado, muchos pacientes con VWD 

pueden someterse con seguridad a una intervención quirúrgica con 

mínimas complicaciones y es crucial una estrecha colaboración entre 

los equipos quirúrgicos y hematológicos para obtener resultados 

satisfactorios.

En relación al tratamiento de prolaxis, en la enfermedad de Von 

Willebrand (EVW) el objetivo al igual que en la hemolia, es prevenir 

los episodios hemorrágicos, sobre todo en las formas graves de la 

enfermedad o que se someten a procedimientos invasivos. 

La estrategia depende del tipo y la gravedad de la enfermedad, siendo 

los pacientes con el tipo 3 (deciencia grave del FvW) los que 

requieren prolaxis con mayor frecuencia lo que implica la infusión 

regular de concentrados de FVIII/FVW con frecuencias de 1 a 2 veces 

por semana  para mantener unos niveles de coagulación adecuados.

La prolaxis a largo plazo suele recomendarse a quienes tienen 

antecedentes de hemorragias graves recurrentes, menorragia en 

1. Médico adjunta de la Sección de Hemostasia y Trombosis, Hospital Universitario Son Espases, Palma de Mallorca.
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adolescentes y mujeres fértiles, sangrados articulares o 

gastrointestinales, para mejorar la calidad de vida y disminuir las 

complicaciones. 

La frecuencia de tratamiento se realiza  en forma individualizada 

según  patrones individuales de sangrado,  estilo de vida y la ecacia 

clínica.

Adaptar una prolaxis para cada paciente es un proceso complejo, 

pero muy ecaz en reducir los sangrados 

Los objetivos principales son:

  Prevenir los sangrados espontáneos, traumáticos o post-

quirúrgicos       

   Disminuir ingresos al hospital y utilización recursos sanitarios

 Disminuir el absentismo escolar y laboral

 Evitar el desarrollo de artropatía en niños con EVW tipo 3

 Posibilidad de realizar tratamiento en casa y mejorar la calidad 

de vida de los pacientes

En este seminario, la Dra Ana Marco del Hospital Dr. Balmis de 

Alicante nos hablará del "Manejo perioperatorio de la enfermedad de 

von Willebrand." 

 Y la Dra. Elsa Lopez Ansoar del Hospital Alvaro Cunqueiro de Vigo 

nos hablará del  "Tratamiento proláctico en enfermedad de Von 

Willebrand: cuándo y cómo hacerlo. Opciones terapéuticas.

3



Manejo perioperatorio 
de enfermedad de 

Von Willebrand.

Dra. Ana Marco Rico
Unidad de Hemostasia y Trombosis. Servicio de Hematología y Hemoterapia.

Hospital General Universitario Dr. Balmis, Alicante

SEMINARIO ONLINE

4444



SEMINARIO ONLINE

Índice de la presentación

• Datos a considerar en paciente con EVW que precisa cirugía 

• Terapias disponibles en cirugía y EVW
An�fibrinolí�cos, DDVAP, terapia reemplazo

• EVW y cirugía mayor
Profilaxis an�trombó�ca

• EVW y cirugía menor

• EVW y extracciones dentales/otros procedimientos invasivos

• Parto y hemorragia postparto en EVW

• Conclusiones

Ô

Ô

Enfermedad de Von Willebrand

• Es la diátesis hemorrágica congénita más frecuente

• Prevalencia: 1% de la población general

• Herencia AD y menos frecuentemente AR (�po 2N y 3)

• Heterogénea, varía en gravedad, predominan formas leves 

• Predomina sangrado mucocutáneo

• Forma adquirida (SVWA adquirida) 

Introducción
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Ante una cirugía

• Abordaje de EVW ante una cirugía depende de
  ➤  Tipo de EVW
  ➤  Perfil hemorrágico: evaluar score hemorrágico (ISTH BAT)
  ➤  Tipo de cirugía: mayor o menor
  ➤  Nivel basal de FVIII y FVW
• No hay consenso de manejo de terapia de reemplazo
• Recomendaciones basadas en opiniones de expertos
• Guías recomiendan que las cirugías se realicen en centros de 

referencia

Terapias disponibles en EVW

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

• Productos con FVIII y FVW
• FVW puros
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Desmopresina
• Análogo sinté�co de la vasopresina
 3 Liberación de FVW y de FVIII del endotelio vascular
 3 Aumento de adhesión plaquetaria
 3  Liberación de ac�vador �sular de plasminógeno
• Dosis: 0,3 µg /kg (vía parenteral)
• mento FVW y FVIII entre 2-4 veces el valor basal ä Au
• 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

Laffan MA et al. BJH 2014; 167: 453-465
Manual prác�co de Hemostasia y Trombosis 2018:65-74

An�fibrinolí�cos

Laffan MA et al. BJH 2014; 167: 453-465
Manual prác�co de Hemostasia y Trombosis 2018:65-74

• Ácido tranexámico o ácido aminocaproico
  3 Se unen de modo compe��vo e irreversible a los si�os de 

unión de la lisina del plasminógeno
  3 Disminución de ac�vación de plasminógeno en plasmina
• Ácido tranexámico
  äMejor tolerado
  ä Dosis:15-20 mg/kg cada 6-8 horas (iv, oral o tópica)
  ä 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
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Terapia de reemplazo

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

Miesbach W et al. EJH 2020; 105;365-377

Enfermedad de von Willebrand y cirugía

• Cirugía mayor
• Hospitalización del paciente
• Implica riesgo vital
• Anestesia general
• Cabeza y cuello, algunas de abdomen, ortopédicas
• Cirugías potencialmente sangrantes

• Cirugía menor 
• Manejo ambulatorio
• No implica riesgo vital

• Extracciones dentales y/o procedimientos invasivos
• Parto
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En una cirugía mayor: niveles FVIII y FVW

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

Niveles preIQ FVIII y FVW 
ac�vidad y hasta 36h postIQ: 
80-100 UI/dL

Brignardello-Peterson R et al. Blood Adv 2022; 6:121-128
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Tratamiento reemplazo en cirugía mayor

Miesbach W et al. EJH 2020; 105;365-377

• Dosis carga: 40-60 UI/kg 

• Dosis mantenimiento: 20-40 UI/kg a 8-24 horas de cirugía, 

diario

• Depende de niveles basales, �po de cirugía y evolución clínica

• Mantener nivel valle de FVIII y FVW ac�vidad  >50 UI/dL, 

hasta 10-14 días 

• Otras terapias:

 • Compresión local, medidas soporte, transfusión hemoderivados

 • Acido tranexámico (intravenoso)

 • Desmopresina: u�lidad limitada

Profilaxis an�trombó�ca en cirugía mayor

Franchini M et al. J Thromb Thrombolysis 2009; 28:215-219

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

En pacientes de alto riesgo 
trombó�co, valorar concentrados 
sin FVIII o en baja can�dad FVIII

• Se ha descrito casos puntuales de ETEV en pacientes que han 
precisado terapia de reemplazo 

• En contexto de 
• Altos niveles de FVIII (>150-200 UI/dL)
• Presencia de FRCV
• Cirugía mayor

• Recomendaciones tromboprofilaxis
 ä Cirugía mayor
 ä Administrar heparina si presencia de FRCV (misma pauta 

que pacientes sin EVW)
 ä Monitorizar FVIII diario
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Otras consideraciones en cirugía mayor

Brignardello-Peterson R et al. Blood Adv 2022; 6:121-128
Connell NT et al. Blood Adv 2021; 5: 301-325

• Coste mantener : FVIII o FVW ac�vidad 50 UI/dL durante 3 días

5000-12000 US dólares según peso paciente

• Resultados postoperatorios rápidos: disponibilidad laboratorio 

hemostasia

• No efectos adversos relevantes

• Casos muy puntuales de trombosis (en FRCV y FVIII >150 UI/dL) 

• Pocos sangrados postoperatorios relevantes

En cirugía menor

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

Obje�vo: mantener FVIII de 70 
UI/dL y FVW ac�vidad de 50 
UI/dL
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Brignardello-Peterson R et al. Blood Adv 2022; 6:121-128

Brignardello-Peterson R et al. Blood Adv 2022; 6:121-128
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Miesbach W et al. EJH 2016; 98:121-127 

Resultados en cirugía con FVW recombinantes puros

Vonicog alfa �ene indicación para tratamiento 
a demanda, control y prevención de sangrados 
durante y después de la cirugía 

Peyvandi F et al. JTH 2019; 17:52-62
Desprez D et al. Haemophilia 2021; 27:270-276
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Extracciones dentales

Franchini M et al. Exp Rev Hematol 2023; 16:871-878

Según �po de EVW 

• Obje�vo: mantener FVIII>40-50 UI/dL y FVW ac�vidad >30 

UI/dL durante 12 horas 

Opciones

• Dosis única de 30 UI/kg de concentrados FVW/FVIII previo 

al procedimiento

• DDVAP 0,3 µg/kg 20-30 minutos antes del procedimiento

• An�fibrinolí�cos sistémicos y locales  

Manejo periquirúrgico: En resumen

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

Valorar añadir 
an�fibrinolí�cos
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Miesbach W ET AL. EJH 2016; 98:121-127 

Riesgo de sangrado durante embarazo

Castaman G et al. EJH 2019; 103:73-79
Lavin M et al. JTH 2022; 20:82-91

• En mujeres sanas

 • Niveles FVIII y FVW aumentan con el embarazo, más altos en 

tercer trimestre, alcanzando FVIII >100 UI/dL en parto

• En mujeres con EVW

 • HPP entre 15-60% según series, también en EVW �po 1

 • EVW �po 1: 
   • Aumento progresivo de FVIII y FVW, alcanzando >50 UI/dL en 3er trimestre

   • HPP que requiere transfusión de CH en 22%

 • Si niveles basales <20 UI/dL: menor aumento por mutaciones 

que implican mayor aclaramiento o menor síntesis de FVW
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Manejo parto en mujeres con EVW

Castaman G et al. EJH 2019; 103:73-79
Lavin M et al. JTH 2022; 20:82-91

• Evitar parto instrumentado

• Tipo parto según criterios obstétricos

• Riesgo de sangrado es mínimo si FVIII:C y cofactor FVW>50 

UI/dL

• Se recomienda monitorizar FVIII:C y cofactor FVW al menos 1 
ervez en 3  trimestre

• Descenso a niveles basales tras el parto: 

 ä Ácido tranexámico 1 g/8h durante 2 semanas previene 

HPP y  es seguro durante lactancia

Manejo parto según �po de EVW

Castaman G et al. EJH 2019; 103:73-79
Lavin M et al. JTH 2022; 20:82-91

EVW �po 1 

• Si FVIII:C y/o cofactor FVW <30 UI/dL

  • Administración de DDVAP y mantener 3-4 días tras el 

parto

• Si FVIII:C y/o cofactor FVW entre 30-50 UI/dL

  • Administración de DDVAP similar pero menos infusiones 

• Alterna�vas: concentrado FVIII/FVW 40-60 UI/kg 

EVW �po 2A

• Cofactor FVW suele estar reducido, aunque un leve 

incremento puede ocurrir

• Precisa concentrado de FVIII/FVW
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Manejo parto según �po de EVW

Castaman G et al. EJH 2019; 103:73-79
Lavin M et al. JTH 2022; 20:82-91

• EVW �po 2B
 • Se agrava la trombocitopenia, dependerá de mutación gen FVW
 • Precisa concentrado de FVIII/FVW en parto y durante 3-5 días 
 • Mantener plaquetas >50000

• EVW �po 2M
 • Cofactor FVW <50 UI/dL, FVIII y FVW:ag suben durante embarazo
 • Precisa concentrado de FVIII/FVW en parto y durante 3-5 días

• EVW �po 2N
 • FVIII se normaliza en mujeres portadoras de mutación más frecuente (R854Q): 

DDVAP si sangrado
 • Si otra mutación: concentrado FVIII/FVW 50 UI/dL en parto y durante 3-5 días 

• EVW �po 3
 • No aumento de FVW y FVIII durante embarazo
 • Precisa concentrado de FVIII/FVW, mantener FVIII y FVW >50 UI/dL durante 5-7 días 

tras el parto
 • Algunas pacientes están en profilaxis previo a embarazo que pueden mantener 

durante el mismo

✓Valorar profilaxis 
an�trombó�ca en 
cesárea al menos 
hasta suspender 
factor
✓Acido 
tranexámico hasta 
10-14 días 
postparto 

Conclusiones
• Abordaje mul�disciplinar
• Cirugía mayor: 
 • Concentrados de factor ± an�fibrinolí�cos
 • Obje�vo: mantener cofactor y FVIII >50 UI/dL hasta 14 días 

postIQ
• Cirugía menor
 • DVVAP, concentrados factor en �po 2B y 3
 • Obje�vo: mantener cofactor y FVIII >50 UI/dL hasta 3 días postIQ
• Administración de concentrados de FVW puro o baja can�dad de 

FVIII  sobre todo en pacientes de alto riesgo trombó�co
• Parto
 • DDVAP (�po 1) y concentrado FVIII/FVW durante parto y 3-5 días
 • Ácido tranexámico reduce HPP 
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Esquemas prácticos

q Definición y objetivos

q Opciones terapéuticas

AGENDA DE TRABAJO

OBJETIVO :DISMINUCIÓN O PREVENCIÓN DE LOS 

EVENTOS DE SANGRADO

Administración regular durante las menstruaciones 
en mujeres

Periodos continuados de tratamiento de al 
menos 3 a 6 meses con factor de VW al menos 
una vez por semana

20



SEMINARIO ONLINE

Patrón de sangrado 

heterogéneo 

Profilaxis

2022
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2021

2021
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2021

Evidencia científica objetiva disminución

de tasa de sangrado
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2022

Ø Disminución de la tasa global de sangrados  

Ø Niños que inician profilaxis antes de los  5 años de 

edad no llegaron a presentar hemartros 

Ø Disminución del número de sangrados espontáneos, 

de hemartros y de epistaxis  

Ø Inicios de profilaxis tempranas retrasan la aparición 

de los primeros eventos de sangrado 

Ø
Beneficios clínicos de la profilaxis

Hemartros y epistaxis recurrentes  como principales 

motivos para iniciar una profilaxis secundaria 
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Evidencia científica muestra una disminución 

de las tasas de hospitalización
2018
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50 UI/kg/día
50 UI/kg/dos  
veces semana

50 UI/kg/d/tres  
veces semana

Ajuste de dosis a intensidad y tipo 

de sangrado 

Disminución o prevención de los eventos de 

sangrado

Cuando 

26
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q Causa más frecuente de hospitalización en VW con importante consumo de 

recursos: días de estancia, procedimientos realizados, consumo de factor

q Altas tasas de 

recurrencia, 

complejidad de 

manejo con uso de 

opciones terapéuticas 

fuera de indicación: 

fármacos 

antiangiogénicos

2024

q Los casos con malformaciones arteriovenosas subyacentes : presentan mayores 

tasas de recurrencia , requieren dosis de factor más altas y la duración de 

tratamiento hasta cese de sangrado es más largo

q Papel Factor de Von willebrand como antiangiogénico : déficit de multímeros  de 

alto peso molecular se asocia al desarrollo de malformaciones arteriovenosas 

q Mayor incidencia y mayor severidad de sangrados  en tipo 2A y tipo 3 
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Indicaciones de profilaxis

q Al menos dos episodios en los últimos 12 meses

q Historia de Sangrados severos digestivos

q Requerimiento de mayores dosis y frecuencia de administración

q Posible coadyuvancia con otros tratamientos

q Disminución de frecuencia e intensidad de sangrado

q Papel de factor de VW recombinante rico en MULTÍMEROS DE MUY ALTO PESO 

MOLECULAR 

2023
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Artropatía estará presente en más del 40% de los pacientes tras 

episodios de hemartros 

Limitaciones funcionales, dolor crónico, deterioro calidad de vida 

63% pacientes con hemartros antes de los 16 años

50% de los pacientes con tipo 3
Al menos el 10 % de pacientes tipo 1 y 2

Casos moderados y severos

2015

2018
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Qué opciones
terapéuticas
tenemos

Data derived from the Online 
Registry of Clotting Factor 
Concentrates of the World
Federation of Hemophilia
(WFH). Available at: 
https://wfh.org/article/wfh-
online-
registry-of-clotting-factor-
concentrates/ 

OPCIONES TERAPÉUTICAS
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Diferentes proporciones de factor VIII y WF:RCo

Sólo factor VW

OPCIONES TERAPÉUTICAS

No comercializado en España

Comercializado en España

2022
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q Disminuye tasa 

global y frecuencia 

de sangrados

q No  incluye como 

indicaciones clínicas 

para inicio de profilaxis: 

sangrado GI o 

menstruaciones copiosas 

como indicaciones 

aisladas

q Subtipos 2B ,2A, 3

33
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2024

q Periodo de 

seguimiento de 

un año en 

pacientes 

previamente a 

demanda con 

cualquier factor 

rico en VW 
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q Si sangrado se subirá 

inicialmente de dosis y si 

persiste clínica  se 

reajustará frecuencia

Esquema 

q Dosis inicial 20-40 UI/kg 

2-3 veces semana

q Reducción > 50% tasa de 

sangrado anual
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2022
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2023

2023
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q Especialmente 

eficaz en hemartros

q Tratamientos 

individualizados : tipo y 

severidad del sangrado

q Apoyo de la 

farmacocinética

A tener en 

cuenta 
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2024

OPCIONES TERAPÉUTICAS: estudios cerrados

Farmacocinética

Farmacocinética

Definición 

esquemas 

profilaxis

Manejo eventos 

agudos

Subtipos 

etiológicos
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OPCIONES TERAPÉUTICAS: estudios activos

Subtipos etiológicos

Manejo eventos 

agudos

Metrorragias
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Esquema 
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q Tratamientos adaptados a cada subtipo etiológico 

q Tratamientos adaptados al subtipo de 
sangrado 

q Tratamientos adaptados a la 
intensidad del sangrado 

2024
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Evidencia clínica definitiva de la superioridad de 
un régimen profiláctico sobre tratamiento a 
demanda : estudios clínicos randomizados

q

Valoración de impacto en calidad de vida

A valorar en epistaxis de repetición , 
metrorragias, sangrados gastrointestinales, 
hemartros y hematomas de repetición en 
función de intensidad y frecuencia de los 
mismos.

Evidencia clínica definitiva de la superioridad de 
un régimen profiláctico sobre tratamiento a 
demanda : estudios clínicos randomizados

q

Frecuencias de administración 2 a 3 veces /semana reajustables 

en función de la clínica tanto en dosis como en frecuencia

Se desconoce la mejor pauta en 
cuanto a dosis y frecuencia de 
administración.
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q Duración . Se debe reevaluar periódicamente 

q Impacto real en calidad de vida 

q Impacto socioeconómico 

q Se desconoce la mejor pauta en cuanto a dosis y 
frecuencia de administración 

Evidencia clínica definitiva de la
superioridad de un régimen
profiláctico sobre tratamiento
a demanda: puntos de mejora

Mejorar evidencia científica 

Tratamientos personalizados

Ampliar oferta terapéutica

Grupos de registro
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q Papel futurible de la farmacocinética

q Adaptados al subtipo de VW

Tratamientos personalizados

q Adaptados al perfil clínico del paciente: 
comorbilidades, actividad física

q Adaptados al perfil de sangrado: tipo, frecuencia y 
severidad

q Necesidad de la introducción de la farmacocinética 
como un instrumento más

q Tratamientos adaptados al subtipo de VW

Ampliar y mejorar oferta terapéutica

q Tratamientos con mayor vida media
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6 MODERADORA: 
DRA. MARIANA CANARO HIRNYK

Seminario
Online

“La enfermedad de Von Willebrand:
Manejo de las cirugías y profilaxis”

noviembre 2024

18:00
horas

FILIACIÓN: Médico adjunta de la Sección 
de Hemostasia y Trombosis, Hospital 
Universitario Son Espases, Palma de 
Mallorca.

PONENTE: 
DRA. ANA MARCO RICO

P O N E N C I A :  " M a n e j o 
perioperatorio de la enfermedad 
de von Willebrand.”
FILIACIÓN: Médico especialista 
en la Unidad de Hemostasia y 
Tr o m b o s i s ,  S e r v i c i o  d e 
Hematología. Hospital General 
Universitario Dr. Balmis, 
Alicante. Profesora asociada en 
l a  U n i v e r s i d a d  M i g u e l 
Hernández. 

PONENTE: 
DRA. Mª ELSA LÓPEZ ANSOAR

PONENCIA: "Tratamiento 
profiláctico en enfermedad de 
Von Willebrand: cuándo y cómo 
hacerlo. Opciones terapéuticas.”
FILIACIÓN: Servicio de 
Hematología y Hemoterapia 
del Complexo Hospitalario 
Universitario Álvaro Cunqueiro 
de Vigo. 

CON LA COLABORACIÓN DE:
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