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INTRODUCCION

Los trastornos hemorragicos constituyen uno de los problemas de mayor
interés a ser considerados por el odontdlogo en su practica diaria. La
propension al sangramiento profuso, hace de ellos un grupo especial que

amerita atencion cuidadosa para sortear las complicaciones post-operatorias.

La enfermedad de Von Willebrand es uno de los trastornos hemorragicos,

causado por una alteracion en la fase de la hemostasia primaria.

Actualmente la valoracion de un paciente con historia de hematomas y
hemorragias es un problema clinico frecuente. El diagndéstico y el tratamiento
adecuado de éstos pacientes, dependen del conocimiento profundo de los
mecanismos normales de la hemostasia y de los analisis que estudian éstos

mecanismos.

La pérdida de sangre, produce un estado de alerta tanto para el paciente
como para el profesional y puede provocar la muerte si no se corrige a
tiempo, por esta razon los Odontdlogos Generales y Especialistas al realizar
procedimientos quirurgicos pueden provocar urgencias importantes; es por
ello que deben conocer perfectamente éstos mecanismos fisiolégicos, asi
como el manejo odontoldgico de las enfermedades hemorragicas para evitar

emergencias que pueden poner en riesgo la vida del paciente.

El objetivo de este trabajo es dar a conocer el tratamiento y manejo
odontoldgico en relacion a la enfermedad de Von Willebrand, uno de los

disturbios hemorragicos en la consulta dental
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1. ANTECEDENTES HISTORICOS

En 1926, el doctor Erick Von Willebrand, médico finlandés, publico el primer

manuscrito que describia un trastorno hemorragico hereditario con

caracteristicas que indicaban que era diferente a la hemofilia.">'®

Fig.1 Erick Von Willebrand.?

Los estudios del doctor Von Willebrand empezaron con la evaluacion de una
familia que vivia en la isla de Foglo en el archipiélago Aaland del mar

Baltico.™

En 1925, Von Willebrand,fue encargado de examinar una nifia de cinco anos
llamada Hjgrdis de un pueblo en las islas Aland.* Tanto su madre y su padre
pertenecian a familias con historia de sangrado. Ella fue el noveno de doce
hijos, de los cuales, cuatro habian fallecido por hemorragia no controlada a
una edad temprana. Intrigado por la enfermedad de la nifia y por su historia
familiar, Von Willebrand viajo a las Islas Aland para estudiar mas la

enfermedad.®’
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Se asigna el arbol genealdgico y encontré que 23 de los 66 miembros de la
familia, habia problemas de sangrado, y que mas mujeres que hombres

estaban afectados.®’

El Dr. Von Willebrand not6 varios detalles que le llevaron a darse cuenta de
que éste trastorno no era hemofilia. Primero, el trastorno afectaba por igual a
hombres y mujeres, al contrario de la hemofilia que afecta, casi unicamente,
a varones. Segundo, su trabajo de laboratorio mostr6 que mientras estas
personas tenian el numero normal de plaquetas, no funcionaban
adecuadamente y el tiempo que tardaba en parar la hemorragia en éstos
pacientes era prolongado. También, los “moretones” eran mas comunes en
éstos pacientes en oposicidn a las hemorragias musculares o articulares, que
son comunes en la hemofilia. Su descubridor llamé a ésta extrana
enfermedad pseudohemofilia o falsa hemofilia, pero finalmente se conoce

como Enfermedad de Von Willebrand.® 32

En los afios 50 se descubri6 que la sangre de las personas con la
enfermedad de Von Willebrand no tenia una cantidad normal de FVIII. Asi
mismo, las plaquetas de Estos pacientes no podian pegarse a los vasos
sanguineos dafiados debido a la falta de algin componente. Este
componente sanguineo se llamoé Factor Von Willebrand (FVW). Se aprendio
que, ademas de ser la causa de la adherencia de las plaquetas, el FVW
también sirve como portador de proteinas y protege al FVIII en el flujo
sanguineo. Asi, si falta FYW en la sangre puede haber también una
deficiencia de FVIII. Sin FVIII el segundo paso de la coagulacién no se

produce debidamente.'® *2
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En 1971, dos grupos de investigadores lograron un importante avance al
demostrar por primera vez, mediante el uso de pruebas inmunoldgicas, que

el FVIIl y el factor Von Willebrand (FvW) eran proteinas distintas.

Este descubrimiento también fue acompafiado por una nueva estrategia de

laboratorio para evaluar la funcién plaquetaria en éste padecimiento.

La naturaleza diferente del FVvW quedo definitivamente demostrada en 1985,
cuando cuatro grupos independientes de investigadores caracterizaron al
gen del FYvW. Subsecuentemente, este descubrimiento ha llevado a una
mejor comprension de la base genética de la enfermedad de Von Willebrand
(EVW) y a la posibilidad de desarrollar nuevos enfoques terapéuticos para el

tratamiento de éste trastorno.''¢28
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2. GENERALIDADES DE HEMOSTASIA

2.1. CONCEPTO

Hemostasia es el conjunto de mecanismos aptos para detener los procesos
hemorragicos, es decir, es la capacidad que tiene un organismo para que la
sangre permanezca en los vasos sanguineos. Esta permite que la sangre
circule liboremente por los vasos y cuando una de estas estructuras se ve
dafiada, va a permitir la formacién de un coagulo para detener la hemorragia,

para posteriormente reparar el dafio y finalmente disolver dicho coégulo.1

2.2 SISTEMA HEMOSTATICO

La hemostasia es regulada de modo tal que fluya la sangre por los vasos;
pero también, esta preparada para coagular lo mas rapidamente posible la
sangre y detener su flujo y con ello evitar que se desencadene una
hemorragia. Una vez cohibida satisfactoriamente la pérdida de sangre, se
remodelan los vasos lesionados para que se restaure el flujo normal. Los

componentes principales del sistema hemostatico son: 2

e Endotelio vascular
e Plaguetas

e Proteinas plasmaticas

10
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2.2.1 ENDOTELIO VASCULAR.

Los vasos sanos estan recubiertos internamente por una capa de células

endoteliales, que forman el endotelio.
Normalmente presenta una superficie antitrombogénica, es decir:

e Vasodilatadores e inhibidores de la agregacion plaquetaria, cuya
sintesis se estimula durante el proceso de coagulacion por mediadores
como trombina y citoquinas, éste efecto es el de favorecer la fluidez de

la sangre:?

-Prostaciclina (pg12)
-Oxido nitrico
-EctoADPasa

Se encuentran también FVW, VIl y FAP (factor activador de plaquetas), los

cuales son necesarios para la adhesion plaquetaria.?

Estas células produciran también inhibidores de la coagulacion como la

antitrombina lll, y trombomodulina.?

Externamente al endotelio se encuentra el subendotelio (tejido conectivo
subendotelial), es un tejido trombogénico, sera el lugar de adhesién de las
plaquetas y de la activacion del proceso de hemostasis. Pero se torna
protrombdtico con rapidez cuando es estimulado, y asi, favorece la

coagulacion, inhibe la fibrindlisis y activa las plaquetas.

11
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e Vasoconstrictores que también pueden activar las plaquetas y fomentar

la hemostasia, como la:2

-Endotelina

El subendotelio esta recubierto por el endotelio, y por tanto, fuera del alcance
de las plaquetas. Pero cuando se produce dafio tisular, los vasos se rompen

y el subendotelio entra en contacto con la sangre:

e Las plaquetas entran en contacto con el colageno de la matriz
extracelular, lo que provoca su activacion y el inicio del proceso de

hemostasis.

e El factor tisular entra en contacto con el factor de coagulacién VII,
activandolo, lo que desencadena la via extrinseca de la coagulacion.

Fig.2 Célula endotelial.?°

12



MANEJO DEL PACIENTE CON ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND EN LA CONSULTA DENTAL. ﬁ i
UNAM

1904

2.2.2 PLAQUETAS.

La parte primordial de la hemostasis son las plaquetas, elementos mas
pequefos que circulan en la sangre (2 a 5 micras), formados en la médula

dsea a partir de los megacariocitos, con una forma discoide.”

La concentracion normal de plaquetas es de 150 000 y 300 000 m°.Estas,

circulan durante un promedio de 7 a 10 dias." 2
Su citoplasma contiene factores activos, como: '

1) Trombostenina, una proteina contractil, que determina una contraccion
en las plaquetas.

2) Restos de reticulo endoplasmico y del aparato de Golgi que sintetizan
diversas enzimas y especialmente almacenan grandes cantidades de
iones calcio.

3) Mitocondrias y sistemas enzimaticos capaces de formar trifosfato de
adenosina y difosfato de adenosina (ADP).

4) Sistemas enzimaticos que sintetizan prostaglandinas.

5) Factor estabilizador de la fibrina, una proteina importante.

6) Factor de crecimiento, que determina la multiplicacion y crecimiento de

las células endoteliales vasculares.

También, son encargadas de liberar un vasoconstrictor; tromboxano A, que

en conjunto con ADP, actuan, sobre otras plaquetas para activarlas.’

En su membrana presentan varios tipos de glicoproteinas como GPla-lla,
GPIba, GPlIb-llla, GPIb-I1X-V, CD?9, etc.

Estas glicoproteinas evitan su adherencia al endotelio normal, pero no a las
areas lesionadas de la pared vascular, especialmente a las células
endoteliales lesionadas, e incluso al colageno expuesto de la profundidad de

la pared vascular, contiene también grandes cantidades de fofolipidos.’

13
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Presentan dos tipos de granulos en su citoplasma:

e Granulos a, que contienen: factor 3 y 4 plaquetario, factor Von
Willebrand, fibrinégeno, fibronectina, factor V, factor VIIl, PDGF vy
TGF-beta.'?®

e Granulos densos o ©: contienen calcio, ADP, ATP, serotonina,

histamina, adrenalina.’ %8

El Factor Von Willebrand, el cual, esta asociado con el tejido conectivo
subendotelial y sirve como un puente entre la glicoproteina GPIb/IX de

las plaquetas y el colageno.

Fig.3 Plaqueta®

14



MANEJO DEL PACIENTE CON ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND EN LA CONSULTA DENTAL. ﬁ i
UNAM
1904

2.2.3 PROTEINAS PLASMATICAS.?628

Denominadas factores de la coagulacién, que en su mayoria son enzimas
proteoliticas inactivas. Cuando se activan, sus acciones enzimaticas
provocan las sucesivas reacciones en cascada del proceso de la

coagulacion.’

Factor I: Fibrinbgeno

Factor Il: Protrombina

Factor Ill: Factor Tisular

Factor IV: Calcio

Factor V: Proacelerina o Factor Labil

*  Factor VI

Factor VII: Proconvertina o Factor Estable

*  Factor VIII: Antihemofilico A

Factor IX: Antihemofilico B o Factor Christmas
Factor X: Factor Stuart- Prower

Factor XlI: Antecedente de la Tromboplastina del Plasma (PTA)
Factor XlI: Factor Hageman o Factor de Contacto

Factor XllI: Factor Estabilizador de la Fibrina
INHIBIDORES DE LA COAGULACION.

La coagulacion también tiene una serie de inhibidores, el mas importante es
la antitrombina Ill, antagonista principal del lla (protrombina), con la que
forma un complejo inactivo Ila-AT lll. También interviene en contra de los
factores IXa-Xa-Xlla y la calicreina. La proteina C es activada por la
trombina, es otro potente inhibidor y su funcion es inactivar los factores Vllla
y Va. La proteina S es una glicoproteina, un cofactor de la proteina C cuya

sintesis depende de la vitamina K.°

15
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3. MECANISMO DE LA HEMOSTASIA

Para que ocurra el proceso de la hemostasia se logra mediante una
sucesion de diferentes mecanismos que son: 1) fase vascular 2) fase
plaguetaria (hemostasia primaria) 3) fase de coagulacion (hemostasia
secundaria) y 4) sistema fibrinolitico.*

3.COAGULACION

P —,

‘ _— N A » Fibrinégeno
+ T

1.VASOCOSTRICCION

2.AGREGADO PLAQUETARIO
Protrombina » Trombina -
FactorX
A v
' .‘ Filsrina
l""
- I-a‘ctor\flll Factor Xl
Tromboplastina ¥ Factor Vil ¢
J Y
/ Fibrina estable
Factbrlx
N
S -
Factor Xl FactorXl Coagulo

Fig. 4 Proceso de la Hemostasia.?

16
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3.1 FASE VASCULAR

Inmediatamente después que se ha lesionado o roto un vaso sanguineo, el
trauma de la pared vascular hace que se desencadene un espasmo vascular

que disminuye el diametro del vaso y retrasa la hemorragia.

Asimismo, la vasoconstriccion favorece la marginacion de las células
sanguineas, acercandolas al sitio de la lesion, de manera que se facilitan las

interacciones entre plaquetas y el subendotelio.

Musculo liso
Membrana basal a

Endotelio

Vasoconstriccion
refleja

Liberacion endotelina COLAGENO

vasoconstriccion

Fig.5 Vasoconstriccion.?

17
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3.2 FASE PLAQUETARIA (HEMOSTASIA PRIMARIA)

El segundo acontecimiento en la hemostasia es un intento de las plaquetas

por tapar la rotura en el vaso, formando un tapén plaquetario.

Una vez lesionado el vaso las plaquetas se adhieren al sitio danado, la
adherencia plaquetaria es mediada por el factor de Von Willebrand (FvW),
una gran proteina multimérica que estd en el plasma y en la matriz
extracelular de la pared subendotelial de los vasos, 2 el cual, participa en dos
funciones principales: la hemostasia primaria y la coagulacién intrinseca,

estabilizando al factor VIII en la circulacion."”

Sustancias vasoconstrictoras

Citocinas

ADP -
LS
I \
gl oV
Plaqueta / Cambio
conformacional
GPIb-IX -V A

(GPIba) |

A mayor velocidad de clzalladura
mayor es el papel del FvW en la
adhesién plaquetaria

Colageno

Fig. 6 Adhesion Plaquetaria. %

18
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Esta confirmado que el acumulo de las formas mas activas de los multimeros
del FYW en los sitios de dano vascular favorece la adhesion y la agregacion
de las plaquetas al endotelio vascular. Esta adherencia es también facilitada
por la union directa al colageno subendotelial por receptores especificos de

dicha sustancia en la membrana plaquetaria®.

La adherencia plaquetaria origina activacion y agregacion de los
trombocitos; éste proceso es intensificado y amplificado por mediadores
humorales en el plasma (como adrenalina y trombina); mediadores liberados
de las plaquetas activadas (como difosfato de adenosina y la serotonina) y
los constituyentes de la matriz extracelular de la pared del vaso que se

ponen en contacto con las plaquetas adherentes (colageno o FyW).?

Las plaquetas activadas pasan por una reaccion de liberacion en donde
secretaran su contenido, que estimula aun mas la agregacion e inhibe los
factores naturales anticoagulantes de las células del endotelio. En la
agregacion (interaccion entre una plaqueta y otra) hay reclutamiento de mas
plaquetas desde la circulacién hasta el sitio de la lesién vascular, con la cual
se forma el llamado trombo blanco hecho de plaquetas, fijado y estabilizado

con la trama de fibrina en evolucion.?

La adhesion de las plaquetas al endotelio se produce gracias a la union entre
la glicoproteina GPIb del complejo GPIb/IX/V de la membrana plaquetaria y

el factor de Von Willebrand (FYW) y el colageno por parte del endotelio.®

El ADP secretado por las células endoteliales inicia la activacién de las

plaquetas.

19
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El tromboxano A ADP y trombina, amplifican el proceso de agregacién
estimulando la activacién de otras plaquetas, por lo tanto, cada vez que se
produce un desgarro de la pared del vaso, la pared vascular dafiada o los
tejidos extravasculares activan un numero sucesivamente mayor de
plaquetas, que a su vez, atraen mas plaquetasformando asi el tapon
plaquetario. La glicoproteina GP llb/llla (integrina) es la que reconoce Yy fija

las cadenas de fibrindgeno del tapon hemostatico."®

La superficie de la plaqueta tiene aproximadamente 50 000 sitios de unién de
fibrinbgeno Gpllb/llla y por ello las innumerables plaquetas activadas
reclutadas en el sitio de la lesion vascular rapidamente forman un agregado

por medio de una red densa de puentes de fibrinégeno intercelulares.?

3.3 FASE DE COAGULACION (HEMOSTASIA SECUNDARIA)

Es la segunda fase de la hemostasia y se refiere a la formacién de un
coagulo de sangre, el cual, esta compuesto por la red de filamentos de fibrina
que corren en todas direcciones, eritrocitos, plaquetas y plasma atrapados

entre ellas.’

La coagulacion se puede iniciar por: 1) trauma de los tejidos, 2) trauma de la
sangre, o 3) contacto de la sangre con sustancias especiales, como
colagena, fuera del endotelio del vaso sanguineo. En cada caso, estos
fendmenos forman activador de protrombina que, a su vez, produce la

coagulacion.

Hay dos vias basicas por las que se forma el activador de la protrombina: 1)
por la via extrinseca, que se inicia con trauma de los tejidos, fuera de los
vasos sanguineos, o 2) por la via intrinseca, que se inicia en la propia

sangre.

20
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e VIA EXTRINSECA

El tejido traumatizado libera dos factores que desencadenan el proceso de la
coagulacion. Estos son: a) factor tisular (factor 1ll), una enzima proteolitica, y
b) fosfolipidos tisulares, principalmente fosfolipidos de las membranas
celulares de los tejidos. El factor tisular y los fosfolipidos del tejido liberados
reaccionan a continuacién con varios factores proteinicos de la coagulacién
que se encuentran en el plasma, y que son factor V, factor VIl y factor X. El

producto de ésta reaccion es el activador de protrombina.’

e VIA INTRINSECA

El segundo mecanismo para la iniciacion de la formacién de activador de
protrombina y, por lo tanto, para iniciar la coagulacion, empieza con la
alteracion mecanica de la propia sangre y prosigue con una serie de

reacciones en cascada.’

Aqui, intervienen de nuevo diversos factores proteinicos de la coagulacion:
factores V; VIII; IX; X1y XIl. La lesién de la sangre de casi cualquier tipo, o el
contacto de ésta con la colagena,'activa uno o mas de éstos factores,
comenzando por el factor Xll en la zona lesionada, que a su vez, activa el
factor Xl, este el IX y el VIII. Tanto el factor VII de la via extrinseca como el
VIII de la via intrinseca confluyen en la activacion del factor X que inicia una

via comun.®
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Se inicia por la activaciéon de los factores IV y V que, sumados a los

fosfolipidos de las plaquetas, inducen la conversion de protrombina en

trombina.

Vi INTRINSECA

m (Facior Hageman)

lcdéganncm HAAWE

Calicreina

| via ExTRINSECA

B | )

{liap

Superficie de
__ fosfolipidos

_-} Ca v
B Activo
E Insctivo

e

{Protrombina)  {Trombina)

Ca2+

Fibrindgeno  Fidrina
e )

Via COMUN |

Fibrina con hilos

enfrecnizacsos

Fig.7 Cascada de coagulacion.®
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3.4 SISTEMA FIBRINOLITICO

Al producirse dafno en los tejidos no solo se desencadena el proceso de la
coagulacion, también se activa un mecanismo de regulacién que impide la
propagacion del coagulo fuera del area lesionada. El sistema fibrinolitico
permite la concentracién y localizacion en el sitio de la lesion de las
sustancias que intervienen en la hemostasia secundaria, evitando asi, a
través de la destruccion de fibrina que el proceso de coagulacion, una vez

desencadenado, se disemine de manera sistémica. 25

La fibrindlisis esta dada por varios mecanismos, uno de ellos es a través de
la activacion del factor Xl (Hageman), una proteina polifuncional que tiene la
particularidad de activar también la via intrinseca del sistema de

coagulacion.?

Este factor actia sobre el plasminédgeno, un elemento circulante inactivo,
transformandolo en plasmina, sustancia activa que produce hidrodlisis de la

fibrina.?

La activacién del sistema fibrinolitico limita el proceso de coagulacion solo al
area danada y una vez que se ha llevado a cabo la reparacion de los tejidos,
la plasmina elimina a la fibrina ya carente de funcion, lo que permite la
recanalizacion de los vasos sanguineos que al ser lesionados desarrollaron
coagulos. Los activadores del plasminégeno afines a la urocinasa (que se
encuentra en plasma y en diversos tejidos) y el activador del plasmindégeno

de tipo tisular inician también el proceso fibrinolitico.?
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Otros elementos reguladores de la coagulacion son las sustancias
anticoagulantes naturales, como la antitrombina Il que inhibe la actividad de
la trombina y otras proteasas, las proteinas C y S (dependientes de la
vitamina K), las cuales inactivan a los factores Va y Vllla asi como los

productos de degradacion de la fibrina.’

Complejos a2-anfiplasmina/plasmina

Fig. 8 Sistema Fibrinolitico.®
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4. ALTERACIONES DE LA HEMOSTASIA

Las alteraciones de la hemostasia se clasifican segun la fase de la

coagulacion

hemostasiaprimaria
trastornos de

plasmaticas y los factores de al coagulacion).'’

que se

lahemostasia secundaria (depende de

encuentra

(encargada de formar el

afectada:

tapdn plaquetario)

Trastornos de la

y

las proteinas

TRASTORNOS DE LA HEMOSTASIA
PURPURAS VASCULARES PURPURAS PLAQUETARIAS
VASCULOPATIAS | VASCULOPATIAS | TRASTORNOS TRASTORNOS
CONGENITAS ADQUIRIDAS CUANTITATIVOS CUALITATIVOS
Primaria -Telangiectasia -Purpura -Produccion de -Trastornos de
hemorragica escorbutica plaquetas adhesion de las
hereditaria o " ’
enfermedad de -Purpura senil de -Distribucién de plaguetas.
[QenduOsIer. Bateman. plaquetas. -Trastornos de
. -Purpura por ”
Angioqueratomacor ) - agregacion.
porisdifusum exceso de ingesta Tromb 2 sDiluc Trast
(enfermedad de de corticoides. rombopeniasDiluci | -Trastornos
Fa’bry). -Purpuras onales. adquiridos.
-Sindrome de 5 -Destruccion
EhlersDanlos y mecanicas.
sindrome de -Purpuras anormal de
%ronblandStrandbe idiopaticas. plaquetas.
-Sindrome de -Purpuras -Trombopenias
Marfan. vasculares imun
-Seudoxantoma inmunopaticas. unes.
elastico.
-Ontogénesis
imperfecta.
ALTERACIONES CONGENITAS ALTERACIONES ADQUIRIDAS
Secundaria -Hemofilia A. -Trastornos del metabolismo de la vitamina
-Hemofilia B. K.
-Enfermedad de Von Willebrand -Ingesta inadecuada.
-Enfermedad Hepatica.
-Coagulacion intravascular diseminada.
-Anticoagulantes circulantes.

Cuadro No. 1 Trastornos de la Hemostasia'’
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Los pacientes con deficiencias genéticas de los factores de la coagulacién
del plasma manifiestan episodios de hemorragia recidivantes de por vida en
articulaciones, musculos y espacios cerrados, ya sea de forma espontanea o
después de alguna lesion. Las deficiencias de factores hereditarios mas
comunes son las hemofilias y las enfermedades ligadas a X causadas por
deficiencia de factor (F) VIII (hemofilia A) o factor IX (FIX, hemofilia B).

Los trastornos hemorragicos congénitos raros debidos a deficiencias de otros
factores, como Fll (protrombina), FV, FVII, FX, FXI, FXIII y fibrinégeno, por lo

general se heredan de forma autosémica recesiva.?

Las deficiencias adquiridas de la coagulacidon plasmatica son mas frecuentes
que los trastornos congénitos; los mas comunes son por enfermedades

hepaticas y deficiencia de vitamina K.?*’

En estos trastornos, la coagulacién sanguinea es alterada por la deficiencia

de mas de un factor de la coagulacion.?
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5. ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND

La enfermedad de Von Willebrand (EvW), descrita originalmente como un
disturbio hemorragico asociado a la herencia autosomica dominante, es hoy
conocida con diferentes variantes genéticas. Es una alteracion hereditaria
causada por una alteracion cuantitativa o cualitativa del factor Von Willebrand
FvW, que presenta anormalidades en el factor que se encuentra en el
plasma, plaquetas, megacariocitos y células endoteliales que circulan en

conjunto con el factor VI11.10 12131416

Es causada por una deficiencia del factor de Von Willebrand, que ayuda a las
plaquetas a aglutinarse y adherirse a las paredes de los vasos sanguineos,

lo cual es necesario para la coagulaciéon normal de la sangre.

Esta proteina es esencial para la union de las plaquetas al subendotelio de

los vasos lesionados, y el transporte del factor VIII (FVIII) en el plasma.?!

5.1 SINONIMIA DE LA ENFERMEDAD DE VON WILLEBRAND?

e Pseudohemdfilia.

e Hemofilia Vascular.

e Enfermedad de WillebrandJuergens.
¢ Angiohemofilia.

e Trombopatia Constitucional.

e Deficiencia de factor VIII-Von Willebrand.
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5.2 EPIDEMIOLOGIA

Con una frecuencia estimada de 1 en cada 800 a 1.000 personas, se cree
que la enfermedad de Von Willebrand (EvW) es uno de los disturbios

hemorragicos mas comunes en los seres humanos.™

Calculos derivados de datos de laboratorio sugieren una prevalencia de
aproximadamente 1%, pero datos basados en individuos sintomaticos

sugieren que es mas cercana a 0.1% de la poblacién.?

Se ha encontrado que hasta el 1% de una poblacién predominantemente

pediatrica manifiesta sintomas y signos de laboratorio de EvW.

El factor principal de riesgo es un antecedente familiar de trastorno

hemorragico.

El hijo de un hombre o una mujer con enfermedad de Von Willebrand tiene
un 50% de probabilidades de heredar el gen de la enfermedad. En los tipos 1
y 2, el hijo ha heredado el gen de la enfermedad de un solo progenitor. En el

tipo 3, el hijo ha heredado los genes de la enfermedad de ambos padres.?®

La EVW clinicamente importante ocurre en aproximadamente 125 de un
millon de personas. Esta frecuencia es al menos dos veces la que se

observa en la hemofilia A.?8

A diferencia de la hemofilia que suele afectar solamente a los hombres, la
enfermedad de Von Willebrand afecta tanto a hombres como a mujeres, la
prevalencia en mujeres es aproximadamente el doble de la documentada en
varones, probablemente debido al potencial unico de menorragia entre las

mujeres.’
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Su prevalencia varia de 0,8% a 1%, tanto en la poblaciéon chilena como
extranjera. Nilsson en Suecia, reporté 1 caso por millébn de personas,
Rodegheiro y colaboradores en 1987, indican una prevalencia de 0,82 % y

estudios mas recientes confirman una prevalencia entre 1 a 2%.'° ™

En México, se han informado 60 casos en 24 familias con diagnostico de

EvW, pero la incidencia real se desconoce. '

5.3 ETIOPATOGENIA

El factor de Von Willebrand (FvW) es una glicoproteina, su codificacion
genética se localiza en el brazo corto distal del cromosoma 12 humano. Por
lo tanto, el estado del FVYW de cada persona constituye el resultado
combinado de las copias genéticas del FvW heredadas del padre y la
madre."®El FVW formado en la célula endotelial, es secretado en forma
multimérica a la circulacion y a la matriz subendotelial, y se almacena en los
granulos denominados cuerpos de Weibel-Palade de la célula endotelial. Con
una masa molecular de uno a mas de 10 millones de daltones. Asi mismo, el
FvW sintetizado en los megacariocitos se deposita en los granulos de las

plaquetas (granulos alfa) para su secrecion al tiempo que éstas se activan.*
1114 16 22
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PAPEL DEL FACTOR VON WILLEBRAND EN LA HEMOSTASIA®* ™
14 16

e Facilita la adhesidon plaquetaria a la pared del vaso sanguineo
lesionado.
e Participa en la agregacioén plaquetaria.

e Esla proteina portadora del factor VIII.

Dos componentes con funcién y antigenicidad separadas, se unen de
manera no covalente para formar la molécula: la porcion factor VIII o

procoagulante y el factor de Von Willebrand (FvW).*

En la enfermedad de Von Willebrand es deficiente el factor del mismo

nombre y en la hemofilia A es anormal la porcion procoagulante.4

El factor de Von Willebrand tiene receptores para colagena, plaquetas y
actividad de ristocetina y sus determinantes antigénicos son exclusivos de
ésta porcion (FYW: Ag).La actividad de la ristocetina es una prueba in vitro
que permite detectar la presencia de FvW en el plasma. En la enfermedad de

Von Willebrand ésta porcion no existe o esta disminuida.*

La EVW presenta varios subtipos que van desde la presentacion asintomatica
hasta formas graves de la enfermedad, actualmente la enfermedad se basa
en la cantidad y calidad de FvW en el plasma y plaquetas. La publicacion
mas reciente de las recomendaciones oficiales de la Sociedad Internacional
sobre Hemostasia y Trombosis respecto a la clasificacion de la EvW
desarrollé una nueva clasificacion, basada en el fenotipo de laboratorio de la

proteina del FYW reconociendo 3 variantes: " '41°1°
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Tipo 1: Es la forma mas comun asociada a cantidad reducida de FvW,
autosdmica dominante; corresponde al 75% de todos los casos. Existe
una reduccion de leve a moderada (0.45-0.05 U/mL) en las
concentraciones plasmaticas de FvW con una distribucion normal de

multimeros.* 111416

Tipo 2: Asociadas a defectos cualitativos en el FvW, representa cerca
del 17% de los casos. Se caracteriza por produccién escasa de formas
poliméricas grandes que acompafian a la adherencia plaquetaria.* En

este grupo se distinguen distintos subtipos:

v' El subtipo 2A: Es el mas comun; es autosémica dominante
con ausencia de multimeros de alto peso molecular (APM)
tanto en plasma como en plaquetas con la consecuente falla
en la adhesidon plaquetaria. Incluye casos con multiples
mutaciones en la molécula del FYW que presentan deficiencia
de los multimeros mayores del FvW, lo que origina un déficit de

union del FYW con la GPIb de la membrana de las plaquetas.®
1114 16

v' El subtipo 2B: Presenta aumento en la afinidad del FvW a la
glicoproteina plaquetaria GPIb con una disminucion de los
multimeros de APM. El FvW del plasma se fija a la GPIb de las
plaquetas circulantes (lo que en situacién normal no ocurre),
por lo que el receptor plaquetario no esta disponible para
unirse al FYW expuesto en los lugares del subendotelio

vascular.
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Este subtipo es usualmente acompafiado por trombocitopenia
debido a que las plaquetas circulantes no funcionales (por la

fijacion del FYW a la GPIb) se eliminan rapidamente.'" 14 1°1°

v' El subtipo 2N: Es una variante de la enfermedad de Von
Willebrand que se caracteriza por la deficiente formacién del
complejo FYW-FVIIl, que es necesario para la estabilizacion y
sobrevivencia normal del FVIII en la circulacion, por lo que los
pacientes que sufren éste proceso presentan déficit del FVIII

con funcionalismo plaquetario normal.® ' 3

v' El subtipo 2M: Poco frecuente. Es caracterizado por una
alteracion en el precursor del FYW, hay grandes cantidades de
FVW no clivado, lo que reduce la adhesidén plaquetaria via

GPIb, pero la distribucion de los multimeros es normal.’ *®

e Tipo 3: Es la mas grave, asociada a cantidad, con una deficiencia severa
de FvW con deficiencia secundaria de FVIIl en varios grados. Es
autosdmica recesiva con niveles extremadamente bajos de FvW
presentando manifestaciones clinicas graves. Hay grandes defectos
genéticos que impiden la expresion de la proteina. La concentracion

plasmatica de FVIII:C se reduce a entre 0.01'y 0.10 U/m|."" 131416
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5.4 CUADRO CLINICO

La enfermedad de Von Willebrand afecta tanto a hombres como a mujeres y

la mayoria de los casos son leves."

Las manifestaciones clinicas mas caracteristicas de la enfermedad de Von
Willebrand son las hemorragias mucosas. Cabe destacar como las mas
generalizadas las menorragias, que son con frecuencia el signo revelador de
formas leves o0 moderadas de la enfermedad que han permanecido silentes
durante la nifiez. Le siguen en frecuencia: epistaxis, gingivorragias, sangrado

intestinal, hematurias, hematemesis y melenas.

Fig.9 Epistaxis.?’ Fig.10 Epistaxis.”’
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Fig. 11 Gingivorragias.® Fig.12 Gingivorragias.®

Aparicion de hematomas de las partes blandas debido principalmente a
concentraciones bajas de FVIIl, como consecuencia de la pérdida de
estabilidad de ésta proteina por déficit de FvW y en los infrecuentes casos de
tipo 2N. Los hematomas son relativamente frecuentes en poscirugia y
posparto con valores de FVIII inferiores al 50%.El tiempo de sangrado es

prolongado 311151617 22

Fig. 13 Hematoma.®
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En los casos menos graves, la tendencia hemorragica solo se manifiesta

ante un traumatismo, cirugia o extraccién dental.>'®

Fig. 15 Hemorragia tras extraccién dental.®

Las hemorragias mas graves y de aparicion mas temprana ocurren en
enfermos tipo 3 donde los sintomas tipicos de la hemofilia, tales como
hemartrosis y hematomas musculares, son resultado de las bajas

concentraciones de FVIII concomitantes.'® '’
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Una de las caracteristicas de ésta enfermedad es su inconstante
presentacion en un mismo enfermo, como consecuencia de la variabilidad de
las concentraciones de FvW plasmatico, lo que es debido a que el FYW es un
reactante de fase aguda y, por lo tanto, se incrementa en el plasma por
estrés, ejercicio, embarazo, ciclo menstrual, durante una cirugia o por efecto

de anovulatorios.'" 1

En el embarazo, en la mayoria de los enfermos de tipo 1 se induce un
incremento de las concentraciones de FVIII y FYW en el plasma, por lo que
practicamente no existe un riesgo hemorragico. Sin embargo, en el periodo
posparto, la concentracién del FvW desciende lo que podria promover

hemorragias."

Esta afeccién puede empeorar con el uso de aspirina y otros medicamentos

antiinflamatorios no esteroideos (AINES).?

5.5 DIAGNOSTICO

La historia clinica constituye el soporte mas importante para el
diagnostico de las enfermedades. Al elaborar la historia clinica se
registran los antecedentes familiares y personales de hemorragia, uso de
drogas, deficiencias nutricionales, etc., asi como el comienzo de la
hemorragia, su naturaleza, localizaciébn y si ésta es espontanea o

provocada.'?

El inicio de la hemorragia durante la infancia y su persistencia a lo largo
de la vida del paciente sugieren un trastorno congénito de la

coagulacion.'
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Por lo cual, es de gran importancia, solicitar a todo paciente donde se

sospeche de algun trastorno hemorragico, los examenes de laboratorio

que permitan verificar u orientar su perfil de coagulacion.

El diagndstico de laboratorio se

laboratorio: 4 131617 22

basa en las siguientes pruebas de

PRUEBA

PROPOSITO

Actividad coagulante del factor VI

Mide la actividad funcional del factor

(FVIIL:C) VI
Antigeno del factor Von Willebrand | Mide la cantidad de FvW
(FYW:Ag)

Cofactor de ristocetina y/o actividad

fijadora del colageno (FVW:RCo y/o

Mide la actividad funcional del FvW

FvW:CB)
Multimeros del factor Von | Ofrece una visualizacion de que tan
Willebrand bien se multimeriza (se une en

cadenas )el monémero del FvW.

Agregacion plaquetaria inducida por
ristocetina (RIPA)

Mide que tan sensible a la
ristocetina es el FvW (util para

diagnosticar la EvVW tipo 2B)

Andlisis del DNA (técnicas de

biologia molecular)

Mide la mutacion en el DNA

Tiempo de sangrado (TS)

Parametro fundamental para
establecer el diagnostico,se
encuentra alargado en todos los

casos

Tiempo de tromboplastina (TTP)

Puede ser normalo alargado,esto
dependera de la cantidad de factor

FvW circulante

Tiempo de protrombina (TP)

Cuadro 2. Pruebas de Laboratorio.®
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En la prueba de agregacion plaquetaria, la respuesta es normal a ADP,

colagena y adrenalina, pero no hay agregacion con ristocetina. *

La cuenta de plaquetas, el tiempo de protrombina y trombina y las pruebas
de la fibrindlisis, son normales. TTP, estudio para el sistema intrinseco de la
coagulacion, que depende de manera parcial del nivel cuantitativo del factor

VIII, se prolongara si disminuye la concentracion de FvW.*

Se disponen varios tipos de estudios para cuantificar y valorar los aspectos
funcionales del FvW. Dos tipos de pruebas cuantifican su concentracién. Uno
analiza al antigeno de Von Willebrand (FVW: Ag) y correlaciona también la

cantidad de antigeno presente con la concentracién de proteina.*

El segundo, analiza el plasma del paciente por su capacidad funcional para
respaldar la agregacidon plaquetaria en presencia de ristocetina. El plasma
del paciente contiene el complejo factor VIII/FVW, necesario para que las
plaquetas las aglutine la ristocetina. Esta prueba, puede medir la cantidad de
ristocetina necesaria para la adicion o pueden cuantificar el grado de la
misma. Esta prueba mide la agregacion plaquetaria inducida por la

ristocetina (RIPA) en el plasma problema, rico en plaquetas.*

Las pruebas para las anormalidades cualitativas de la molécula de FVW se

hacen por electroforesis en geles de dos maneras:

1. Por inmunoelectroforesis cruzada.
2. Por electroforesis del plasma o de fracciones de la membrana

plaquetaria en geles de dodecil sulfato sédico (SDS).*

La biologia molecular ofrece el diagndstico y la clasificacion de los subtipos a

través de la investigacion de la mutacion directamente en el DNA.™
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5.6 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL?®

e Hemofilia
e Trombocitopenia

e Sindrome de Bernard-Soulier

5.7 PRONOSTICO

El prondstico es excelente. En la mayoria de los casos, el trastorno de las
hemorragias es leve y para los casos mas intensos es eficaz la

terapéutica de reposicion.*

5.8 TERAPEUTICA

El tratamiento especifico de la enfermedad de Von Willebrand tiene como
objetivos, por un lado, corregir las concentraciones del FvW en el plasma,
paraconseguir una adecuada formacion de agregados plaquetarios en la
superficie vascular desendoteliada, y por otro lado mantener
concentraciones de FVIIlI adecuadas para lograr una suficiente formacion

de fibrina."’

Una vez realizado el diagnéstico, se deben tomar medidas generales,

como:

e EVITAR USO DE ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS
(AINES)™

Pues estos farmacos alteran la hemostasia primaria, interfiriendo con la
funcion plaquetaria quedando contraindicados la aspirina, indometacina,

sedantes y antihistaminicos.
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e METODOS LOCALES"" 16

Como compresion y frio en el caso de traumatismo leve, la colocacion de
agentes hemostaticos (celulosa oxidada,esponja de gelatina oxidada,

colageno microfibrilar) en los sitios de hemorragia expuestos.

e ADMINISTRACION DE DESMOPRESINA (DDAVP)® 10

En 1997 Manuca y cols. Describen la utilidad de la desmopresina (1-acido-8-
arginina vasopresina) en el manejo de pacientes con enfermedad de Von
Willebrand,'® la cual, es un analogo sintético de la hormona antidiurética
capaz de elevar tanto en individuos normales asi como en aquellos con
déficit parciales el nivel plasmatico de FVIIl y FvW, acorta el tiempo de
sangrado y TTPA."™

En la actualidad se cuenta con mas de 25 afios de experiencia clinica en el
uso de la desmopresina para el tratamiento de la EvW, y su aplicacion es por

via intravenosa, subcutanea o intranasal.'®

Esta no tendra ninguin efecto en el recuento de plaquetas ni en la agregacion
plaquetaria pero si habra un aumento en la adhesion de éstas a las paredes
vasculares y sera mediado por p-selectina y también se eleva por efecto de
DDAVP.™

La correccion del tiempo de sangrado sucede entre 30 minutos y 2 horas,

con duracién de 8 horas y se puede aplicar por4 a 5 dias.?

Si es necesario la aplicacion de dosis repetidas, no deberan administrase
mas de una vez al dia y aun asi es muy probable que los tratamientos
subsecuentes den por resultado respuestas reducidas en un 70% menos de

los incrementos iniciales de FYW y FVII1.™
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La presentacion intranasal,(Stimate), tiene la ventaja de no necesitar
hospitalizacion y eleva el factor VI, con un efecto mantenido hasta por 48

horas.3"

e Enfermedad de Von Willebrand tipo 1: Son en los que se debe
esperar mejor respuesta a éste medicamento, que en general
responden, con incremento de las concentraciones de FvW con
estructura multimérica normal y correccion del tiempo de sangrado.
El aumento de éstos parametros es de 6 a 8 horas o menos
volviendo rapidamente a las concentraciones previas a la infusion

del farmaco.'" 12

e Enfermedad de Von Willebrand tipo 2: la respuesta es variable,
dado que incrementa la sintesis de un FvW anormal, lo que se
correlaciona actualmente con los distintos tipos de defecto

genético.” ™

v' SUBTIPO 2A: Se debera realizar una prueba de DDAVP
para evaluar su uso, esto debido a que habra liberacion
de FvW, pero con ausencia de multimeros de alto peso

molecular que son los mas funcionales.™

v' SUBTIPO 2B: generalmente esta contraindicada por un
aumento de la trombocitopenia secundaria a la
promocién de agregados plaquetarios frente a la

liberacién del FvW incrementando hemorragias.'°
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v SUBTIPO 2M: La respuesta se espera que sea escasa 0
nula ya que esta alterado en la proteina el receptor de

unién a la plaqueta.’® %

v SUBTIPO 2N: hay un aumento del FVIII, pero de corta
duracién al no poder ser estabilizado por el FYW al

encontrarse mutado el sitio de unién con este.°

e Enfermedad de Von Willebrand tipo 3: No tiene indicacion,

ya que no hay FvW almacenado que pueda ser liberado.'® '

En pacientes que no responden al uso de DDAVP, se utilizara terapia de
reemplazo, de preferencia con crioprecipitado de FVIII que contengan

cantidades suficientes de FvW.'°

Los efectos adversos al DDAVP en la gran mayoria de los casos, son de
naturaleza transitoria y menor. Dado que algunos pacientes pueden llegar a
presentar mareos luego de su aplicacion, es recomendable aplicarlo con el
paciente sentado o recostado. Este agente tiene un efecto antidiurético, por
lo que la ingesta de liquidos se limitara para reponer volumenes solo durante

las 24 horas siguientes a su administracion.'® %

La presencia de hiponatremia y por consiguiente convulsiones, son poco
comunes y por lo general afectan a pacientes muy jovenes o en periodo

posparto.?

Ha sido utilizado en menores de 2 afios restringiendo liquidos sin
inconveniente. Actualmente no hay casos descritos de trombosis en nifios

por el uso de éste medicamento.°
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e TERAPIA SUSTITUTIVA

Se basa en la utilizacion de concentrados de FVIII de pureza inmediata, que

han demostrado efectividad aceptable.® "’

Tras la infusion de éstos concentrados, se produce un aumento instantaneo
de las concentraciones circulantes de las actividades del FvW (Von
Willebrand antigénico y cofactor de ristocetina), asi como el FVIII, siendo
éstos ultimos mas elevados y mas mantenidos que los del FvW, llegando a

persistir hasta 48 horas después de la infusién:'" '3

~ Humate P (Armour): Contiene multimeros del FVYW de
alto peso molecular en proporcion aceptable y corrige la
adhesion in vitro de las plaquetas sobre el subendotelio
vascular. La dosis sera segun la intensidad de la
enfermedad. Unico producto aprobado por la FDA para

esta indicacion en Estados Unidos.

8YR: La infusién continua en pacientes con enfermedad

Q

de Von Willebrand tipo 1 es segura, previniendo
hemorragias importantes durante los procedimientos

quirurgicos.

El tratamiento con concentrados plasmaticos se requiere ineludiblemente en
los enfermos de tipo 3 en donde el FVW es inexistente, también esta indicado
en algunas formas de tipo 1 donde existen bajas concentraciones de FvW
plaquetario y en pacientes de tipo 2, en los que el FYW plasmatico es

funcionalmente anormal."
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En un porcentaje muy importante de enfermos tipo 3 y de tipo 1 con
concentracion de FvW plaquetario disminuida o disfuncional, el tratamiento
con concentrados plasmaticos, aunque consiga que las concentraciones y la
estructura multimérica del FYW en el plasma alcancen la normalidad, no
consigue detener la hemorragia. Esto por la ausencia del FVvW plaquetario,
asi mismo cuando existe una situacion de hemorragia grave resistente al
tratamiento con concentrados plasmaticos, estara indicada la aplicacion de

concentrado de plaquetas.

La transfusion de plaquetas debe administrarse una vez que se han

normalizado los valores de FvW plasmatico."
e ANTIFRIBINOLITICOS

Estos evitan la lisis del coagulo formado, al ocupar los sitios activos del
plasminégeno, impidiendo su unién a la fibrina, indicados cuando ocurre

aumento en los tiempos de protrombina y tromboplastina parcial.”® *?

ACIDO TRANEXAMICO
ACIDO AMINOCAPROICO (EACA)

Q

Q

Los estrégenos han demostrado aumentar las concentraciones del FVW. Se
ha pensado que es debido a una estimulacion directa de la célula endotelial,
pues se ha demostrado que se incrementa la sintesis de FVW en los
estrégenos administrados a las células endoteliales en cultivo. Asi también
estos actuan produciendo vasoconstriccion y disminuyendo la permeabilidad

capilar, obliterando vasos lesionados y facilitando la formacion del coagulo.”
1321
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e MENSTRUACION Y EMBARAZO

El sangrado durante el embarazo se observa hasta en un 33% de las
pacientes antes de las 13 semanas. La hemorragia posparto precoz ocurre
en un 15-22% de las pacientes y la hemorragia posparto tardia entre un 20 y
28%.1®

No se han reportado riesgos para el recién nacido en el periodo neonatal
precoz, pues el FvW se encuentra aumentado en el periodo de recién nacido.
Sin embargo, se recomienda no someter al recién nacido a procedimientos

invasivos hasta descartar si esta afectado por la enfermedad.®

En mujeres con menorragia, la administracion de una terapia hormonal como
una combinaciéon de anticonceptivos (que funcionan elevando parcialmente
las concentraciones de FvW vy FVII) o sistemas intrauterinos con
progesterona (MIRENA).®

Muchas veces durante el embarazo se normaliza la concentracion de factor
VIII, factor de von Willebrand y el cofactor de ristocetina. Por consiguiente,
estas pruebas, junto con el tiempo de sangrado, deben repetirse durante el
tercer trimestre para planear el tratamiento restitutivo después del parto. Si el
factor VIII permanece bajo, hay que administrar crioprecipitado. Si la
concentracion de factor VIII es mayor de 50% pero el tiempo de sangrado
permanece prolongado, no se administra crioprecipitado pero se mantendra
preparado ya que la hemorragia posparto por lo general requiere terapia

restitutiva.>'®
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6. ATENCION ODONTOLOGICA

El profesional debe estar alerta en pacientes con hemorragias mucocutaneas
repetidas, especialmente si son asociadas a un patron familiar, e iniciar su
tratamiento multidisciplinar con el hematodlogo, quien deberia programar la
reposicion de factores que el paciente necesita para el tratamiento
odontoldgico. Por lo que es de gran importancia el realizar una adecuada
historia clinica para asi identificar a los pacientes con posibles trastornos

hemorragicos.’

El cuidado bucodental, representa un reto para los profesionales que se
ocupan de la salud. Es conocido que la mayoria de los pacientes con
desdérdenes hemorragicos, son portadores de caries multiples y avanzadas
por temor a las hemorragias por el cepillado dental. Por lo que es
conveniente inculcar medidas de prevencidon y motivacion necesarias para

lograr una adecuada salud oral y evitar serias complicaciones.'?

Cada paciente debera ser evaluado individualmente teniendo en cuenta el

grado de hemorragia y la gravedad de la enfermedad en cada uno de ellos.®
17

El sangrado gingival espontaneo y cronico, asociado a una buena higiene
oral sin evidencia de enfermedad periodontal y el desarrollo de
enfermedades hemorragicas que afectan la cavidad oral, son muy

compatibles con enfermedades de tipo hemorra’lgicas.13

Para la atencién odontolégica de los pacientes con enfermedad de Von
Willebrand, dependera del tipo de ésta, pudiéndose tratar en consultorio

dental o a nivel hospitalario.
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e CONSULTORIO DENTAL

Los pacientes con EVW tipo 1, se puede realizar el tratamiento dental
conservador y la cirugia oral utilizando la desmopresina (DDAVP) y los
antifibrinoliticos como acido aminocaproico (EACA), como primera eleccion, o
bien con concentrados ricos en FvW, para reducir la hemorragia

preoperatoria.t” '’

e NIVEL HOSPITALARIO

Los pacientes con EVW tipo 3 no sera efectiva ésta terapia, por lo que en
eéstos casos que son los mas graves de la enfermedad, se requeriran
crioprecipitados o concentrados del FVIII que conservan multimeros del
Fvw.7

En la variante de la enfermedad de Von Willebrand 2B, esta totalmente
contraindicado el uso de desmopresina, por que al liberar nuevas moléculas
de factor desde el endotelio, se agrava el depdsito del mismo sobre las

plaquetas produciendo trombocitopenia.

En el caso de una exodoncia, se debe hacer aplicacion previa de factor
plasmatico un dia antes de la extraccion, puesto que el paciente debe estar
con un nivel plasmatico de FvW adecuado por un minimo de 5 dias dado que
una discreta reduccion en la concentracion plasmatica de FvW, o la pérdida
selectiva de multimeros de alto peso molecular reduce la adhesividad

plaquetaria, causando hemorragia.™

Para este tratamiento, con solo una dosis de desmopresina y cinco dias de

acido tranexamico es suficiente.'

En cirugias mas complicadas ademas de la aplicacion del factor, se usa un
agente hemostatico, adaptandolo en el interior del alveoloy realizando

posteriormente sutura compresiva. ° '?
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Se recomienda el uso de sutura reabsorbible para disminuir el riesgo de

sangrado al no ser preciso retirar los puntos.'’

Dar medidas terapéuticas que reduzcan el riesgo de hemorragia
postoperatoria como: hielo, evitar el calor, dieta liquida y pastosa, evitar
enjuagues, evitar ejercicios fisicos, ayudando con esto a mantener el coagulo

hasta que se desarrolle la cicatrizacion normal.”™ "’

Bafios locales con acido tranexamico(Transamim) diluido en suero fisioldgico,
deben ser considerados en los casos de intervenciones quirlurgicas y

periodontales.'??

Al realizar raspados y alisados radiculares, si hay sangrado, también estara
recomendado el uso de antifibrinoliticos como el acido tranexamico, o acido

aminocaproico (EACA)®’

Se podran realizar restauraciones simples y atraumaticas normalmente. En
tratamientos conservadores, durante la realizacion de tartrectomias y protesis
que no requieran anestesia troncular, se recomienda el uso de acido

tranexamico o EACA como enjuague bucal. ® 7

La anestesia troncular se debera evitar, o solamente hacerla con

aplicaciones previas del factor debido a la aparicién de hematomas.’ '* "’

Se debera evitar el aislamiento absoluto y dar preferencia al aislamiento

relativo, debido a la compresién de la grapa sobre la mucosa.’

Evitar aspiradores muy potentes colocados en piso de boca pues podria

causar hematomas.™
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Se debera elegir adecuadamente los portaimpresiones, pues el no hacerlo,
podria herir la encia del paciente y deberan ser protegidos con cera para
evitar, lesiones en mucosa oral; tener cuidado en la formaciéon de vacio

principalmente en paladar blando durante la toma de impresiones.™

En un tratamiento endodontico siempre que sea posible, se recomienda
realizarlo antes de una extraccion dental para asi, evitar mayor riesgo de
sangrado,la instrumentacién debe ser realizada sin sobrepasar la

constriccion apical con el fin de prevenir hemorragias. ° 2

Durante un proceso infeccioso con sintomatologia dolorosa, el paciente
podra recibir antibioticoterapia y analgésica, recordando evitar AINES, para

lo cual, se recomienda el uso de acetaminofen.'

La desmopresina estimula liberacion de FvW de las células endoteliales, con

una indicacion profilactica por su tiempo de accién que llega a 48 horas.™

Etamsilato que promueve disminucion de tiempo de sangrado y de la
permeabilidad capilar y mejora la adhesividad plaquetaria. Por ser
desprovisto de efectos colaterales es considerado el hemostatico de primera

eleccién en odontologia.™

EMERGENCIAS POR SANGRADO

Los pasos que se deben seguir ante una situacion de sangrado importante

después de una intervencion dental de rutina son los siguientes: °

e Controlar el sangrado mediante medidas hemostaticas locales:
e Apésitos de gasa sobre la zona hemorragica con acido
tranexamico, durante 20 minutos. Enjuagarse con acido

tranexamico durante 2 minutos cada 6 horas por 7 dias."’
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Tras una exodoncia, sellar el alveolo con agentes hemostaticos
Esperar un tiempo y comprobar que se ha detenido el sangrado.

Revisar al paciente al dia siguiente y pedirle un analisis basico de

hemostasia.
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CONCLUSIONES

El conocimiento de las diversas patologias hemorragicas es
imprescindible, ya que nosotros como profesionales de la odontologia, en
todo momento activamos el proceso hemostatico en nuestros pacientes y
podemos llegar a descubrir alteraciones del mismo durante los
procedimientos odontologicos quirdrgicos, por lo que es de gran
importancia el realizar una correcta historia clinica, un diagnéstico y un

plan de tratamiento adecuado.

Es por esto que el profesional de la odontologia debe mantener una
comunicacién abierta y clara con su paciente como con el hematologo,
para desarrollar la atencién odontolégica con el minimo riesgo para el

paciente.
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