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RESUMEN:

La Enfermedad de von Willebrand (EVW) agrupa difer entes variedades dependiendo de la alteracion cualitativa o cuantitativa
del Factor von Willebrand.

El diagnéstico se basa en una historia clinica de sintomatologia hemorréagica y un estudio analitico concor dante. El subtipo 2B
puede cursar con agregacion plaquetaria en deter minadas situaciones como infusion de DDAVP, con €l gercicioolacirugiay en
la gestacion.

Presentamos el caso de una paciente con agregacion plaquetaria en la gestacion y EVW tipo 2B.

PALABRAS CLAVE: Agregacion plaquetaria. Gestacion. Von Willebrand

SUMMARY: PLATELET AGGREGATION IN PREGNANCY.

Von Willebrand Disease (VWD) groups different varieties depending on the qualitative or quantitative alteration of von
Willebrand Factor.

Thediagnosisis based on a medical history of bleeding symptoms and a consistent analytical study. 2B subtype may occur with
platelet aggregation in certain situations as DDAVP infusion, with exercise or surgery and pregnancy.

Wereport a patient with platelet aggregation in pregnancy and type 2B VWD.

KEYWORDS: Platelet aggregation. Gestation. Von Willebrand

INTRODUCCION

La enfermedad de von Willebrand (EVW) es una diatesis hemor r gica congénita causada por una anomalia cualitativa o
cuantitativa del factor von Willebrand (FVW), que se transmite con car acter autosomico dominante o con menos frecuencia
recesivol.

Originalmente en 1926 y posteriormente en 1931y 1933 von Willebrand y sus colaborador es describieron las caracteristicas de
la diatesis hemorragica que afectaba a una familia, estableciéndose el sindrome clinico conocido como enfermedad de von
Willebrand?,
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La EVW agrupa diferentes variedades dependiendo de la alteracion cualitativa o cuantitativa del FVW en € plasmay
plaguetass.

El diagndstico se basa en una historia clinica de sintomatologia hemorr &gica tanto familiar como personal junto con el estudio
analitico. Las manifestaciones clinicas oscilan desde hemorragias leves a severas tras traumatismos o inter venciones quir Urgicas,
existiendo una gran variacion en la severidad de los sintomasincluso en el seno de una misma familia®.

Describimos el caso de una paciente con EVW que presenté una agr egacion espontanea plaquetaria coincidiendo con la
gestacion.

CASO CLINICO

Paciente de 29 afios de nacionalidad rumana enviada a la consulta exter na de Hematologia par a estudio de ditesis hemorragica.
Referia que habia sido diagnosticada en Rumania de enfermedad de von Willebrand pero no aportaba infor mes.

La paciente fueremitida desde la consulta externa de Obstetricia dado que estaba embar azada (12 gestacion); en e momento de
ser vista por Hematologia se encontraba en la 20 semana de gestacion y como antecedentes, r efer ia sangr ados ocasionales ante
pequefios traumatismos y no habia sido sometida a ninguna intervencién quir Urgica; desconocia la existencia de antecedentes
familiares de enfermedad hemorréagica.

Se solicité e estudio para el diagnéstico de enfermedad de von Willebrand que arroj 6 resultados analiticos no concluyentes (cifra
de plaquetas normalesy valores FVW: AG: 113%, FVW:RCO: 79%), por lo que se sospeché la existencia de una enfermedad de
VW tipo | antela escasa expresividad clinica; no serealizo la prueba de estimulacion con desmopresina dado que estaba

embar azada.

Posterior mente en un hemograma solicitado por €l servicio de Obstetricia en la semana 32, se detect6 una cifra de plaquetas de 9
x 109, sin manifestaciones de sangrado, realizandose un frotis obj etivandose numer 0sos agr egados plaquetarios. Figuras 1, 2y 3.

BEET .
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Figuras 1y 2.- Imagen ofrecida por el analizador celular CellaVision® DM 8

PLT Clumps?

Figura 3.- Plaquetas Clumps en la pantalla de investigacion de Sysmex XE-2100
(apartado de agregacion plaquetaria).

Ante este hallazgo se sospech6 la posibilidad de que setratara de una EVW tipo 2B, siendo el estudio diferido hasta después del
parto que se produjo por via vaginal; no obstante, la paciente recibi6 acetato de desmopresina (DDAVP), no presentando una
hemorragia excesiva aunque en ese momento la cifra de plaquetas era de 11 x 109 plaquetas.

Naci6 un var6n que presenté al nacer una cifra de 14 x 10° plaquetas, haciendo sospechar que € hijo también estaba afectado de
una enfermedad de von Willebrand tipo 2B dado que en este tipo la herencia es autosémica dominante.

En el estudio efectuado en nuestro Centro de Referencia, se objetivaron los siguientesvalores FVW: AG: 35%, FVW:RCO: 7%,
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FVW:CB: 6.4%, con un estudio genético que confirmé la sospecha clinica: FVW: exdn 28-R1306W (3916C>T)

DISCUSION
La enfermedad de von Willebrand esla diatesis hemorr&agica her editaria mas comuin con una prevalencia estimada del 1-2%.

El tipo 2 presenta anormalidades cualitativasy comprende e 20-30% detodaslas EVW. El subtipo 2B supone el 20% detodos
lostipos 2 y esta causada por un factor von Willebrand anormal con afinidad incrementada por el receptor plaquetario, la
glicoproteina | b-alpha, debido a la ganancia de mutaciones funcionales en el dominio A1 del FVW; como consecuencia se
produce la desaparicion de los multimer os de alto peso molecular del FVW del plasma debido a su espontanea union ala GPIb
delas plaquetasd.

Esto condiciona €l aclaramiento de ambos, del FVW y delas plaguetas, pudiendo desencadenar este fendmeno una trombopenia
moder ada o sever ab.

Latrombopenia puede ser persistente o transitoria pero empeora con frecuencia con la infusion de DDAVP, con €l gercicioola
cirugiay en la gestacion.

Nuestra paciente presentaba una cifra de plaquetas normales cuando acudio a la consulta exter na de Hematologia, descendiendo
la cifra de plaguetas hasta las 9 x 109, 10 dias antes del parto. Posteriormente, la cifra de plaquetas se nor malizo al mes del
parto.

En estos pacientes las plaquetas pueden tener un tamafio ligeramente aumentado por |o que en pacientes con trombopeniay
plaquetas gigantes, debe descartar se sempre una EVW?.

El parto vaginal es generalmente seguro pero laincidencia de hemorragia posparto es del 30%. Por ello, Gith y cols.
recomiendan el tratamiento con concentrados de factor VII1-FVW al iniciar el partoy en el postparto8. El gen del factor VW
esta localizado en el brazo corto del cromosoma 12, precisandose € estudio genético para confirmar el fenotipo. Este analisis
molecular esnecesario para obtener el diagndstico definitivoy clasificar el subtipo en las variantes cualitativas, esto es, en los
tipos 2A, 2B, 2M y 2N requiriendo e escrutinio de mutaciones comunes en las r egiones especificas del FVWS.
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