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Choroba von Willebranda — teoria i praktyka

von Willebrand disease — from theory to clinical practice

Malmé (Szwecja), 14-16 kwietnia 2010 roku

Lucyna Malendowicz

Oddziat Wewnetrzny 1 Hematologii Szpitala Miejskiego im. J. Strusia w Poznaniu

W dniach 14-16 kwietnia 2010 roku firma
OCTAPHARMA zorganizowala w Malmo (Szwecja)
szkolenie von Willebrand disease — from theory to
clinical practice. Wzieli w nim udzial lekarze z wie-
lu europejskich krajow: z Biatorusi, Bo$ni 1 Herce-
gowiny, Chorwacji, Czech, Danii, Francji, Niemiec,
Portugalii, Rosji, Rumunii, Serbii, Stowenii, Szwe-
¢ji. Autorka jako jedyna reprezentowatla Polske.

Wyktadowcami byli miedzy innymi: Erik Bern-
torp (Szwecja), Augusto Federici (Wlochy), Anne
Goodeve (Wielka Brytania), Reinhard Schneppen-
heim (Niemcy).

Wyklady dotyczyly fizjologii krzepniecia, klasy-
fikacji, diagnostyki, podioza molekularnego i lecze-
nia choroby von Willebranda (VWD, von Willebrand
disease). Przedstawiono jej aspekty pediatryczne 1 gi-
nekologiczne, a takze omowiono nabyty zespot von
Willebranda oraz dyskutowano przypadki kliniczne.

Wyktady rozpoczeto krotkim rysem historycz-
nym: 80 lat temu (1926 r.) Erik von Willebrand
przedstawil opis ,,choroby krwotocznej” u cztonkow
rodziny z wyspy Foglo z Archipelagu Wysp Alandz-
kich. Pierwsza opisana pacjentka z tej rodziny byla
5-letnia Hjordis, u ktérej wystepowaly zagrazajace
zyciu krwawienia z nosa, po ekstrakcjach zebow,
krwawienie do stawu skokowego. W wieku 14 lat
wykrwawila sie na Smierc¢ podczas miesigczki. Erik
von Willebrand zbadat 66 czionkow tej rodziny i u 23
0s6b odkryt objawy skazy krwotocznej. Stwierdzil, ze
obserwowane przez niego schorzenie to nieznana
odmiana hemofilii, na ktéra chorujg przedstawiciele
obu plci 1 nazwal ja dziedziczng pseudohemofilia.

Autorke szczegoélnie zainteresowalo zagadnie-
nie nabytego zespotu von Willebranda przedstawio-
ne przez prof. Augusto B. Federici (Wtochy). Naby-

ty zespol von Willebranda (AVWS, acquired von Wil-
lebrand syndrome) jest bardzo rzadkim zaburzeniem
krzepniecia, w ktorym wystepuja cechy choroby von
Willebranda: wydluzony czas krwawienia, zaburze-
nia aktywnosci czynnika von Willebranda, ale w od-
roznieniu od samej choroby objawy wystepuja
w pozniejszym wieku, a wywiad rodzinny w kierun-
ku skaz krwotocznych jest negatywny.

Pierwsze doniesienia na temat AVWS ukazaly
sie w 1968 roku. W 1998 roku przedstawiono pro-
blem wystepowania AVWS w schorzeniach hema-
tologicznych — analizowano 260 pacjentow, u 25
(9,6%) z nich rozpoznano go w:

— przewleklej biataczce szpikowej (8/57, 14%),
— czerwienicy prawdziwej (3/37, 8%),

— nadplytkowo$ci samoistnej (3/31, 10%),

— szpiczaku mnogim (3/42, 7%),

— przewleklej biataczce limfocytowej (3/14, 21%),
— chioniakach nieziarniczych (1/51, 2%),

— ostrej biataczce limfoblastycznej (1/6, 16%),
— ostrej biataczce szpikowej (3/23, 13%).

W latach 1968-1999 roku opisano 266 przypad-
kow AVWS, a 188 z nich zaraportowano w Miedzy-
narodowym Rejestrze AVWS: 48% w chorobach
limfoproliferacyjnych, 21% w chorobach uktadu ser-
cowo-naczyniowego, 15% w chorobach mielopro-
liferacyjnych, 5% w guzach litych, 2% w zaburzeniach
immunologicznych, 9% w innych schorzeniach.

Nabyty zesp6t von Willebranda w chorobach
sercowo-naczyniowych (39/186, 21%) moze wysta-
pi¢ w stenozie aortalnej — 7 (4%), angiodysplazji
— 4 (2%), wadach aortalnych — 4 (2%), inne — 24
(13%).

Charakterystyka pacjentow z chorobami sercowo-
naczyniowymi z nabytym zespolem von Willebranda:
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— wiek — 57-68 lat,

— ple¢ — 57% mezczyzn,

— wystepowanie krwawien — u 75%,

— $redni czas krwawienia — 14 minut,

— warto$¢ Srednia vVWF:RCo/Ag (wspolczynnik)

— 0,47,

— $rednia aktywno$¢ FVIII — 28%,
— przeciwciala anty FVIII/vWF — 0.

W 2000 roku doniesiono o zwiekszonej prote-
olizie vWF u pacjentow ze stenoza aortalng. Zaob-
serwowano calkowitg remisje AVWS w tej wadzie
po jej kardiochirurgicznym skorygowaniu. W 2003
roku wykazano, ze u 67-92% pacjentow ze stenoza
aortalng wystepuje AVWS podobny do typu 2A VWD.

Diagnostyka nabytego
zespotu von Willebranda

1. Dokladne zebranie wywiadu rodzinnego.
2. Badania laboratoryjne:
— vWEF:RCo (obnizony),
— vWF:Ag (wynik w normie),
— vWF:RCo/vWF:Ag (obnizony),
— cz. VIII (u 60% chorych obnizony),
— analiza multimerow (u 83% chorych wyste-
puja nieprawidiowosci),
— poszukiwanie przeciwcial anty FVIII/vWEF.

Leczenie nabytego
zespolu von Willebranda

1. Leczenie choroby podstawowej: chemio-, ra-
dioterapia, leczenie chirurgiczne, na przyktad:
guz Wilmsa, gruczolakoraki, wady zastawkowe
serca.

2. Postepowanie w ostrych krwawieniach: DDAVP
(dezamino-D-argininowazopresyna), koncen-
traty vWF/FVIII, immunoglobuliny 7.v., plazma-
fereza, leczenie immunosupresyjne, r-czynnik
Vlla (rFVIIa).

Profesor Federici przedstawil postepowanie
terapeutyczne pacjentow z AVWS zwigzanym z gam-
mopatia monoklonalng o nieokre§lonym znaczeniu,
stosowano: DDAVP, koncentraty vWF/FVIII, wy-
sokie dawki immunoglobulin (1 g/kg mc. przez
2 kolejne dni), — rVIIa 90 ug/kg (bolus) + 17,5 ug/
/kg/h przez 6 dni.

Szkolenie trwato 3 dni. Drugiego dnia zamknie-
to lotnisko w Kopenhadze z powodu chmury pytow
znad islandzkiego wulkanu. Wkroétce zamknieto pra-
wie wszystkie lotniska w Europie. Trzeci dzien wy-
ktadow 1 ¢wiczen uplynal w do§¢ nerwowej atmos-
ferze — uczestnicy, przy pomocy przedstawicieli
firmy OCTAPHARMA organizowali powr6t do
domu.
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