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Definición
La enfermedad de von Willebrand es un 

trastorno hemorrágico hereditario 

caracterizado por un defecto cuantitativo o 

cualitativo del factor de von Willebrand 

(FvW).

Se caracteriza por mutaciones con una 

disminución en el nivel o deterioro en la 

acción del factor de Von Willebrand (FVW).

Afecta hasta el 1 % de la población y 

comprende un espectro de subtipos 

heterogéneos.

La mayoría de los casos se transmiten 

como un rasgo autosómico dominante.



Clasificación

 Reducción 
cuantitativa en la 
proteína del FVW

Alteración en la 
funcionalidad del 
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muy reducido.
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Clasificación



Situación en 
Colombia

Cuentas de Alto Costo (2023). Situación de hemofilia y otras coagulopatías  en Colombia 2023. 

Para los pacientes con EvW el conocimiento sobre 

el tratamiento es limitado y generalmente se 

utiliza el esquema episódico. El uso de profilaxis 

fue mas restringido y el principio activo mas 

utilizado fue el derivado plasmático de factor VIII y 

FvW y como coadyuvante el acido tranexámico.



Situación en 
Colombia

Cuentas de Alto Costo (2023). Situación de hemofilia y otras coagulopatías  en Colombia 2023. 



Factor de 
von Willebrand

El factor de von Willebrand es una 
glucoproteína de alto peso 
molecular.

Se codifica en el cromosoma 12 y es 
sintetizado en las células 
endoteliales y en los gránulos alfa 
de las plaquetas.

Transmisión autosomica 
dominante.

Mejía-Buriticá, L; Pérez-Monterrosa ME, Vizcaíno-Carruyo J(2023). Diagnóstico de la 
enfermedad de von Willebrand. Medicina & Laboratorio 2023;27:139-155.
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Herramientas BAT

Primer nivel o 

pruebas de screen

Segundo nivel o pruebas 

específicas para diagnóstico

Tercer nivel o pruebas para 

subclasificación

Mejía-Buriticá, L; Pérez-Monterrosa ME, Vizcaíno-Carruyo J(2023). Diagnóstico de la 
enfermedad de von Willebrand. Medicina & Laboratorio 2023;27:139-155.
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Recomendación 1. Pacientes con baja probabilidad 

de EVW, usar una herramienta de valoración de 

hemorragias (BAT) validada.

Recomendación 2. Pacientes con una probabilidad 

intermedia de EVW no solo se necesita la valoración 

con una herramienta BAT para decidir si solicitar 

pruebas de sangre específicas 

Recomendación 3. Pacientes con una alta 

probabilidad, no requiere una BAT para decidir si 

solicita pruebas de sangre específicas.

Herramientas de valoración de hemorragias

predominantemente a mujeres 
adultas

 historial personal hemorrágico anormal 
o a resultados anormales de pruebas de laboratorio 
iniciales

que tienen un pariente de primer grado 
afectado



Recomendación 8. No utilizar un cociente de <0.5 

como valor de corte para el ensayo de actividad del 

FVW:Act/FVW:Ag; utilizar un valor de corte más alto 

de <0.7 para confirmar la EVW tipo 2 

Recomendación 9. Usar la prueba multímeros del FVW o 
FVW:CB/FVW:Ag para diagnosticar la EVW tipo 2 en 

pacientes en quienes se sospecha EVW tipo 2A, 2B o 2M.

Recomendación 10. Pruebas genéticas específicas en vez 
del RIPA para el diagnóstico de la EVW tipo 2B en el caso 

de pacientes en quienes se sospecha EVW tipo 2A o 2B
EVW tipo 2 

Recomendación 11.  Usar ensayo FVW:FVIII o pruebas 
genéticas específicas en el caso de pacientes que se 

sospecha EVW tipo 2N.



Recomendación 4. Medir actividad de unión del FVW 
a las plaquetas (ej.: FVW:GPIbM, FVW:GPIbR), no el 

ensayo FVW cofactor de ristocetina (FVW:RCo) 

Recomendación 5. Pacientes con EVW tipo 1 

anteriormente confirmada que ahora presentan 

niveles de FVW que se han normalizado con la 
edad, reconfirmar diagnóstico

Recomendación 6. Diagnóstico confirmado de EVW tipo 
1 en paciente con FVW de <0.30 UI/mL 

independiente de la hemorragia, y  <0.50 UI/mL en 
presencia de hemorragias

Recomendación 7. En sospecha de EVW 1C. No usar 

el cociente propéptido del FVW (FVWpp)/FVW:Ag; 

utilizar un ensayo de desmopresina con muestras 
de 1 y 4 hrs post-infusión



Abou-Ismail, M. Y., James, P. D., Flood, V. H., & Connell, N. T. (2023). Beyond the guidelines: how we approach challenging 
scenarios in the diagnosis and management of von Willebrand disease. Journal of thrombosis and haemostasis : JTH, 21(2), 
204–214. https://doi.org/10.1016/j.jtha.2022.11.042

Consideraciones especiales para el 
uso de las pruebas de laboratorio

Realizar mínimo un panel de 3 pruebas: FVW Ag, Actividad de VW y FVIII:C

Relaciòn Act/Ag: para realizar la clasificación de la enfermedad, es ideal realizar 
las pruebas en la misma muestra que garantice las mismas condiciones de 
medición (del paciente, de metodología)
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Relaciòn Act/Ag: para realizar la clasificación de la enfermedad, es ideal realizar 
las pruebas en la misma muestra que garantice las mismas condiciones de 
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La capacidad del VWF de unirse al colágeno es esencial para su función 
hemostática y, a su vez, depende de la capacidad de formar multímeros de 
alto peso molecular.
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Con  respecto a la Actividad de VW :

El VWF:RCo es un ensayo funcional de la actividad del VWF que se ha utilizado 
durante décadas: alto coeficiente de variación y una baja sensibilidad (variante 
p.D1472H del VWF menos sensible)=sobrediagnóstico de EVW.

Los ensayos más nuevos incluyen VWF:GPIbM y VWF:GPIbR. 
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VWF:GPIbM: mayor precisión, un límite inferior de detección de 0,2 UI/ml y un 
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afectada por la variante p.D1472H.
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Con  respecto a la Actividad de VW :

VWF:GPIbR: representa tambien una buena alternativa, Elimina la necesidad 
de ristocetina. No se ve afectada por la variante p.D1472H.

En teoría, los ensayos de VWF:GPIbM también podrían verse afectados 
por los polimorfismos de VWF que afectan la unión de ristocetina en 

VWF:RCo, pero varios estudios muestran que este no es el caso.

Consideraciones especiales para el 
uso de las pruebas de laboratorio
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Quimioluminiscencia
Aglutinación por latex

Quimioluminiscencia
Aglutinación por latex

ELISA
Aglutinación por latex
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No se ve afectada por 
la variante p.D1472H

No se ve afectada por 
la variante p.D1472H

Si se ve afectada por 
la variante p.D1472H



Manejo

Mejía-Buriticá, L; Pérez-Monterrosa ME, Vizcaíno-Carruyo J(2023). Diagnóstico de la enfermedad de von Willebrand. Medicina & Laboratorio 2023;27:139-155.

Mejor respuesta a 
desmopresina 

 Se necesita la 
prueba terapéutica 

de DDAVP

 contraindicada

 respuesta escasa  incremento 
transitorio del 

FVIII



¿Qué nos dice la 
literatura?

Las complicaciones clínicas debilitantes de la enfermedad de von Willebrand (EvW) pueden 
afectar:

La calidad de vida relacionada con la salud (CVRS)
Aumentar los costos y uso de recursos en la atención médica

Causar consecuencias duraderas.



• Los síntomas hemorrágicos más prevalentes en la EvW se encuentran menorragia, 
epistaxis y fácil formación de hematomas; más raramente, los pacientes experimentan 
hemorragia grave y potencialmente mortal (p. ej. en el SNC)
Prevalencia de hemartrosis: ≤53%. Las hemorragias articulares en la EvW (especialmente en las formas más graves) 
probablemente se ha subestimado (estudio WiN con un 47% en tipo 3).

• Datos respaldan la profilaxis secundaria como medio para ayudar a reducir la carga de 
enfermedades articulares y artropatía en la EvW.

Estudio WiN, la profilaxis dos veces por semana con concentrados de factor de coagulación condujo a una clara reducción de 
hemorragias articulares en 13/14 pacientes (92,8%).

Un segundo estudio de la von Willebrand Disease Prophylaxis Network encontró reducciones significativas en la tasa de 
hemorragias articulares (P < 0,0001) después de la institución de profilaxis.

¿Qué nos dice la 
literatura?



• Algunos artículos también mostraron que los eventos hemorrágicos en la enfermedad de 
von Willebrand pueden reducir varios aspectos de la calidad de vida del paciente
En un estudio, se encontró específicamente que las hemorragias articulares reducían significativamente la CVRS del paciente (P = 
.005 y P = .006 para los componentes físico y mental)

• Sobre los costos y el uso de los recursos se vio limitada por la variabilidad en la 
presentación de los resultados, el pequeño tamaño de las muestras y el predominio de 
los datos cualitativos. 
En primer lugar, los costos asociados con la EvW varían ampliamente. 

En segundo lugar, los pacientes con EvW muestran un mayor uso de recursos y costos de atención médica después de una cirugía 
mayor.

En tercer lugar, los pacientes con EvW y síntomas hemorrágicos importantes o eventos tromboembólicos pueden acumular 
mayores costos de atención médica y mayor probabilidad de ingresos hospitalarios y visitas a emergencias que aquellos que no 
tienen estas complicaciones.

¿Qué nos dice la 
literatura?



• Aunque los datos sobre la carga general de la EVW son muy limitados, la evidencia 
disponible sugiere que los pacientes con EVW experimentan una alta carga de 
enfermedad en términos de complicaciones clínicas, reducción de la calidad de vida y 
altos costos de atención médica. 

• Parece haber un vínculo entre los síntomas hemorrágicos y la reducción de la calidad 
de vida, y la hemartrosis es un síntoma hemorrágico más común en la EVW 
fenotípicamente grave de lo que se ha asumido tradicionalmente. En conjunto, estos 
hallazgos apuntan firmemente hacia la posible utilidad de la profilaxis como estándar 
de atención en pacientes con EVW grave y merecen una mayor investigación.

¿Qué nos dice la 
literatura?



Enfocada en tres aspectos principales:

Estrategias genéticas para el diagnóstico y tratamiento de la EvW
Manejo de procedimientos en los pacientes con EvW

Nuevas opciones de tratamiento

¿Qué nos dice la 
literatura?





• Para el diagnóstico: en determinadas situaciones la utilización adicional de las pruebas 
genéticas proporcionarán detalles importantes que aún no están claros después del 
análisis de fenotipo de coagulación a traves de las pruebas de laboratorio de rutina.

¿Qué nos dice la 
literatura?

Respecto a tratamiento, es retador dada la eficacia que se ha estudiado respecto a las 
terapias actuales y los múltiples variaciones en el defecto del FvW.

• Terapias  nuevas como el uso de FvW recombinante. No se demostró que rVWF fuera 
superior al ácido tranexámico, persisten sangrados en ambos grupos.

• Terapias emergentes: Emicizumab, BT200, Nanopartículas plaquetarias sintéticas.



Respecto al manejo en procedimientos, se plantean las siguientes preguntas:

• ¿Qué niveles de FVIII y VWF se necesitan durante y después de la cirugía? 1UI/mL
• ¿Cuál es la duración óptima del tratamiento con concentrado de VWF después de la 

cirugía? No existen guías claras al respecto, se sugiere mantener niveles de factor VIII al menos después de 

los 3 días del procedimiento.

• ¿Deberíamos utilizar dosificación farmacocinética del concentrado de VWF? Dosificación 

guiada por farmacocinética en la EvW para predecir su efectividad durante la cirugía.

• ¿Es necesaria la profilaxis farmacológica de la trombosis después de la cirugía en la EvW? 
Uso a largo plazo de ácido tranexámico en la EvW pacientes con mayor riesgo de trombosis (cáncer, obesidad, 
edad avanzada). 

¿Qué nos dice la 
literatura?



Conclusiones
El uso de terapias nuevas y emergentes en enfermedad de von Willebrand estan 
encaminadas a disminuir los efectos secundarios en la profilaxis y mejoran la recuperación y 
pronóstico luego de requerir manejo perioperatorio.
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encaminadas a disminuir los efectos secundarios en la profilaxis y mejoran la recuperación y 
pronóstico luego de requerir manejo perioperatorio.

Teniendo reportes e información respecto al progreso de la enfermedad, se incentiva una 
mayor investigación respecto a la eficacia de las diferentes terapias emergentes para su 
aplicabilidad no solo en la profilaxis sino también alrededor de procedimientos quirúrgicos 
que permitan una mejor recuperación de los pacientes.



Conclusiones
El uso de terapias nuevas y emergentes en enfermedad de von Willebrand estan 
encaminadas a disminuir los efectos secundarios en la profilaxis y mejoran la recuperación y 
pronóstico luego de requerir manejo perioperatorio.

Teniendo reportes e información respecto al progreso de la enfermedad, se incentiva una 
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Los reportes obligatorios en los países ayudan definitivamente a que los avances en 
diagnostico y tratamiento de la enfermedad mejoren, lo cual impacta de forma positiva en la 
calidad de vida y costo eficiencia en los sistemas de salud.
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