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 Mujer de 29 anos, primigesta en semana 34 de gestacion.
No alergias medicamentosas conocidas ni habitos toxicos.
Presenta obesidad previa a la gestaciéon (IMC 32,4 kg/m?) sin
otra comorbilidad metabdlica conocida.

 Acude a consulta de control de la gestacion en una visita
programada. En el ultimo mes ha ganado peso, tiene
nauseas persistentes y presenta edemas en miembros
inferiores y una TA 140/90 objetivada en varias tomas. En la
exploracion obstétrica, feto vivo sin datos de sufrimiento
fetal con placenta y liguido amnidtico normales.
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PREGUNTA 1: ¢ Ante una embarazada con hipertension arterial
y edemas, qué hacemos a continuacion?

a) Solicitar Unicamente analitica de sangre
b) Solicitar analitica de sangre y de orina con proteinuria

c) Cumple criterios de hipertension gestacional por lo que
pautamos tratamiento antihipertensivo sin requerir mas
estudios

d) Cumple criterios de toxemia gravidica, por lo que
recomendamos reposo y tratamiento antihipertensivo sin
requerir mas estudios
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iRESPUESTA CORRECTA!

b) Solicitar analitica de sangre y de orina con
proteinuria
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PREGUNTA 1: Explicacion

La hipertension arterial asociada al embarazo hace referencia a una elevacion de la presién
arterial (PA > 140/90 mmHg) a partir de la semana 20 de gestacion. Es importante
diferenciar entre hipertension arterial de novo, cuando no asocia proteinuria ni edemas,
toxemia gravidica (proteinuria y edemas con o sin afectacion neurolégica) y su forma mas
grave, el sindrome de HELLP, que se caracteriza por la triada sintomatica: hemdlisis +
alteracion de las pruebas de funcion hepatica + plaquetopenia y puede cursar sin
hipotensidon en un pequeno porcentaje de pacientes. Para determinar en qué situacidon nos
encontramos, es imprescindible disponer de un analisis de orina para valorar |la presencia de
proteinuria.

4-12% de toxemias

Hipertension arterial de

Toxemia gravidica Sindrome HELLP , -
novo gravidicas
SIN proteinuria y edemas PA elevada asociada a Triada : hemdlisis +
proteinuria (> 300 mg/24 hs) alteracion PFH+
y edemas plaquetopenia.
**20% casos gestante
NORMOTENSA
PREECLAMPSIA: ECLAMPSIA: toxemia
toxemia gravidica SIN gravidica + convulsiones
afectacion neuroldgica y coma

) 5-7% 0,1-0,2%
y A Siguiente
& serp  siguierte
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e Solicitamos analitica completa con analisis de
orina:

- BIOQUiMICA: FR e iones normales. FA 120 GGT 30 ALT
56 AST 60 Bilirrubina 0,9. PCR normal

= HEMOGRAMA: 8000 leucocitos. Hb 13.5 g/dL. Plaguetas
160.000. Coagulacion normal

= EyS: Proteinuria + = Orina 48h 0,9 g c/24h
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PREGUNTA 2: i Qué sospechas en esta paciente?

a) Hipertension arterial de novo
b) Toxemia gravidica- Preeclampsia
c) Toxemia gravidica- Eclampsia

d) Sindrome de HELLP
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iRESPUESTA CORRECTA!

b) Toxemia gravidica- Preeclampsia
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PREGUNTA 2: Explicacion

NO puede ser

HTA de novo | HEAEEE Qlanaie Toxemia gravidica Sindrr  HELLP NO d,a tOS d.e
sorque tiene o 4 hemdlisis ni
proteinuriay  SIN proteinuriay edemas PA elevada asociada a Triada : hemdlisis + trombopenia
d proteinuria (> 300 mg/24 hs) alteracion PFH+
eaemas y edemas plaquetopenia.
**20% casos gestante
NORMOTENSA
PREECLAMPSIA: ECLAMPSJA: ig@xemia
toxemia gravidica SIN gravidicawulsiones
afectacion neurologica y coma

NO tiene afectacion NRL

A Siguiente
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PREGUNTA 2: Explicacion

TOXEMIA GRAVIDICA

* Se trata de una enfermedad multisistémica y multifactorial. Afecta al 5-7% de embarazadas, y su
etiopatogenia no del todo clara Se postula que una implantacion anémala de la placenta deriva en
una hipoperfusion placentaria. El tejido placentario hipoperfundido secretara sustancias vasoactivas,
que in?ucirén fendmenos sistémicos de agregacion plaquetaria, disfuncidon endotelial e hipertension
arterial.

* AFECTACION HEPATICA—> secundaria al depdsito de fibrina en los sinusoides hepaticos, lo que
resulta en obstruccion sinusoidal e isquemia hepatica. La combinacidon de estos fenédmenos puede
conllevar la formacion de hematomas subcapsulares, hemorragia parenquimatosa y en ultimo
término, rotura hepatica.

TOXEMIA

GRAViIDICA

Patologia placentaria (implantacién andmala< hipoperfusion)
TSustancias vasoactivas FACTORES DE RIESGO

* Primiparas
* HTA/DM previas

Disfuncién endotelial ° Ed a d <16 o >45
Vasonconstriccién ~
anos

* Gestacion multiple

|
| | | | | . .
§ i * Toxemia previa
LESION ISQUEMIA HEPATICA
HTA GLOMERULAR TROMBPPENIA OBSTRUCCION ISQUEMIA SNC
(st LIETRELSIS SINUSOIDAL

@ D

\’/ @
* Criterios gravedad: PA >160/110, proteinuria >2g c/24h, oliguria 500 ml c/24h, trombopenia >

100.000, anemia hemolitica microangiopatica, elevacién enzimas hepaticas y LDH > 600, cefalea o
alteraciones visuales, EAP, HELLP
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TOXEMIA GRAVIDICA E HIGADO

Hematomas subcapsulares,
hemorragia parenquimatosa o
incluso rotura hepatica

Depasito fibrina sinusoides Obstruccion sinusoidal e
hepaticos isquemia hepatica

MANIFESTACIONES CLINICAS AFECTACION HEPATICA:

* A partir de la semana 20 de gestacion—> Dolor en epigastrio y/o hipocondrio derecho, nduseas
0 vomitos.

* 40% de casos se asocia ictericia = si bilirrubina > 6 mg/dl, sospechar infarto hepatico,
hemorragia subcapsular o rotura hepatica.

* 30% de las preeclampsias y en el 90% de las eclampsias: transaminasas elevadas x5-10

SINDROME DE HELLP (H: Hemolysis; EL: Elevated Liver enzymes; LP: Low Platelet)

* Manifestaciones clinicas mas tardias: a partir de la semana 27 (30% de los casos tras el parto)

* Semiologia similar a toxemia.
* Excepcidon: 20% proteinuria e hipertension ausentes - retraso diagnostico!!!!

* Analiticamente el HELLP se caracteriza por:
« T bilirrubina T AST (> 70 UI/1) T LDH (> 600 UI/I)
- J plaquetas (< 100.000 pl), Anemia hemolitica

* Prondstico:

v I\?orftalidad materna 2-8% y perinatal 20%. Principal causa muerte toxemia: hemorragia cerebral madre
y/o feto

v I(Déci;)cipales complicaciones HELLP: CID (21%), desprendimiento de placenta (16%) y fracaso renal agudo
0).
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* Teniendo todo esto en cuenta, parece compatible
con un cuadro de toxemia gravidica- preeclampsia
sin datos de gravedad.

* Se cursa ingreso hospitalario para vigilancia clinico-
analitica.

Siguiente
&) sepp _ siguierte
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PREGUNTA 3: ¢Iniciamos algun tratamiento?

a) Reposo e iniciar tratamiento antihipertensivo (IECA)

b) Reposo, iniciar tratamiento antihipertensivo (Diuréticos) y
sulfato de magnesio (profilaxis de aparicion de convulsiones).
Valorar finalizar embarazo segun evolucion

c) Reposo, Iniciar tratamiento antihipertensivo (Hidralazina ev) y
sulfato de magnesio (profilaxis aparicion de convulsiones).
Valorar finalizar embarazo segun evolucion

d) Finalizar embarazo inmediatamente
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iRESPUESTA CORRECTA!

c) Reposo, iniciar tratamiento antihipertensivo
(Hidralazina ev) y sulfato de magnesio (profilaxis
aparicion de convulsiones). Valorar finalizar
embarazo segun evolucion
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PREGUNTA 3: Explicacion

* El tratamiento precoz de la toxemia gravidica previene la afectacidon hepatica.
* Enlos casos mas leves, el tratamiento incluira hipotensores y reposo domiciliario.

* Enlo casos mas graves, sin embargo, el tratamiento requiere ingreso inmediato y se basa
en:

1. TRATAMIENTO DE LA HIPERTENSION
= De inicio hidralazina ev, si no mejoria labetalol ev o nifedipino oral
= NO IECA (teratdgeno) ni diuréticos (disminuyen volumen plasmatico y flujo
placentario)
2. PREVENCION CONVULSIONES:
= Sulfato de magnesio
3. FINALIZAR LA GESTACION (eleccién)=> Se finalizard la gestacion en todas las gestantes a
término con preeclampsia. En gestaciones pre-término se decidira en funciéon de gravedad
y estado fetal.
= Sigestacidon > 34 semanas: induccion del parto por la via mas segura (vaginal >
cesarea)
= Sigestacion < 34 semanas: valorar estado materno y fetal:
O Inestabilidad: induccién del parto por la via mas segura
O Estabilidad: maduracion pulmonar fetal con glucocorticoides y monitorizacidn
estrecha de madre y feto

SEPD Siguiente
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* Alas 48 horas del ingreso comienza con malestar general, astenia, nauseas y
ligero dolor en HCD, sin fiebre ni otra clinica asociada.

* En la exploracion fisica:
= Constantes: TA 160/90, FC: 110 Ipm, Sa02 97%. Afebril.
= Estuporosa, taquipneica sin trabajo respiratorio. Ictericia conjuntival
= Abdomen: molestias palpacion HCD. No peritonismo
= Edemas EEIl. Buena perfusion distal.

e Analitica:

* 13.000 leucocitos (neutroéfilos, 59,7%), Hemoglobina 14,5 g/dl; hematocrito, 43,7%;
plaquetas, 160.000; actividad de protrombina 37%; INR, 1,96;

* Creatinina, 1,58 mg, Na y K normales. Alteracion perfil hepatico de predominio
citolitico (GOT, 1.201 U/I; GPT, 1.511 U/I; FA 96 U/l; GGT, 85 U/I; bilirrubina total, 3,68
mg/dl; bilirrubina directa, 3,44 mg/dl) LDH, 1.359 U/I

* EyS urgente: proteinuria +++
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PREGUNTA 4: Senale la respuesta que le parece correcta
respecto al diagnostico diferencial de esta enferma:

a) El cuadro clinico corresponde a una insuficiencia hepdtica aguda grave durante
el embarazo, en cuyo diagndstico diferencial deben incluirse hepatitis agudas
virales, esteatosis aguda del embarazo, Budd-Chiari agudo y toxemia grave del

embarazo.

b) En el diagndstico diferencial de esta enferma es de utilidad la realizacion de
pruebas de imagen como una ecografia abdominal con doppler hepatico

c) La presencia en esta enferma de un deterioro neuroldgico, hipertension arterial
y edemas obliga a incluir en el diagndstico diferencial un cuadro de toxemia

grave del embarazo.

d) Todas las respuestas anteriores son correctas
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iRESPUESTA CORRECTA!

d) Todas las respuestas anteriores son correctas
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PREGUNTA 4: Explicacion

El diagndstico diferencial de una insuficiencia aguda grave en el tercer trimestre de
gestacion debe incluir |a esteatosis aguda del embarazo (AFLP), la toxemia grave, el
sindrome de HELLP, hepatitis viral aguda, toxicidad o dano hepatico inducido por
medicamentos y enfermedades vasculares como el sindrome de Budd-Chiari agudo.

El diagnodstico diferencial entre toxemia grave/HELLP y AFLP puede resultar
complejo en ocasiones.

Ambas entidades se manifiestan hacia el tercer trimestre del embarazo, con
presentacion clinica variable, incluyendo desde pacientes asintomaticas a casos con
insuficiencia hepatica grave, disfunciéon multiorganica, o hematoma/rotura hepatica.

El cuadro inicial puede ser inespecifico, con malestar general, anorexia, nauseas,
vomitos, cefalea y dolor en hemiabdomen superior (epigastrio y/o hipocondrio
derecho). En AFLP se puede agregar ictericia, coluria, ascitis y encefalopatia hepatica.
La polidispsia, con o sin poliuria, resulta una manifestacion precoz y frecuente en
AFLP. En el caso de HELLP, la ictericia es infrecuente (5%) y en torno a un 80% de los
casos presenta hipertension arterial, que también puede estar presente en la AFLP.
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PREGUNTA 4: Explicacion

* Analiticamente, el AFLP suele mostrar hiperbilirrubinemia de predominio directo
(5-15 mg/dL), hipertransaminasemia leve a moderada (< 1.000 Ul/L), leucocitosis,
hiperamonemia, hipoglicemia e hipoprotrombinemia. En formas graves y/o
avanzadas, es posible encontrar coagulacién intravascular diseminada (CID),
acidosis metabdlica e insuficiencia renal aguda (IRA).

e En el HELLP existe caracteristicamente anemia hemolitica microangiopatica
(frotis sanguineo con esquistocitos, elevacién de LDH sérica y haptoglobina baja)
asociada a hipertransaminasemia leve a moderada, trombocitopenia e
hiperbilirrubinemia generalmente leve y de predominio indirecto. La
protrombinemia se encuentra conservada, a menos que exista CID o dafo
hepatico grave.

e Sin embargo, es importante conocer que no es infrecuente una sobreposicion
(overlap) entre AFLP y HELLP: hasta 50% de AFLP presentan manifestaciones
propias de toxemia o de HELLP, y en una proporcion significativa de pacientes
con eclampsia existe subyacente un higado graso.

Siguiente
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PREGUNTA 4: Explicacion

* Ecografia abdominal: Higado con ecogenicidad conservada sin
LOEs. Vesicula distendida sin litiasis, con via biliar normal. Vasos
permeables. Bazo normal. No ascitis.

e Serologias virus hepatotropos negativas.

» Teniendo esto en cuenta, se descarta razonablemente la etiologia
viral y el Budd-Chiari agudo, siendo nuestra primera sospecha la
presencia de una toxemia gravidica grave complicada con un
sindrome de HELLP

> La paciente ingresa en UCl y se procede a su estabilizaciony
finalizacion del embarazo
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PREGUNTA 4:

Explicacion

Alteracion perfil hepatico

predominio citolitico

Ecografia abdominal
l

A v
Patoldgica Normal
]
v v Tensic al
Oclusién venas Ecogenicidad hepatica ensmnl arteria
suprahepéticas aumentada
Normal Aumentada
'
Budd-Chiari Esteatosis Serologia virus Proteinuria
aguda hepatotropos Edemas
1 1
**Vasos ¥ ¥ ¥ ¥
ermeables MNegativa Positiva No Si
p ‘ Insuf. J y ! i
hepati
**NO epatica Hepatitis HTA Toxemia
esteatosis en viral gestacional
la ecograﬁla , No convulsiones i Convulsiones
**serologias } ! 4
1
negativas Preeclampsia |i | Eclampsia
v
HELLP | +509; sin HTA
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Si quieres saber mas...

e Westbrook RH. Pregnancy and liver disease. Journal of Hepatology. 2016

e Joshi D, James A, Quaglia A, Westbrook RH, Heneghan MA. Liver disease in pregnancy.
Lancet 2010;375:594-605.

e Niebyl JR. Nausea and Vomiting in Pregnancy. N Engl J Med 2010;363:1544-50

e Goel A. Acute fatty liver of pregnancy: better understanding of pathogenesis and earlier
clinical recognition results in improved maternal outcomes. EMJ Hepatol. 2018; 6 [1]: 72-
79.

e Riveiro-Barciela M, Buti M. Hepatitis B virus infection in pregnancy and the
immunosuppressed patient. Gastroenterol Hepatol. 2015 Jan;38(1):31-9

Salmeron J. Enfermedades Hepaticas durante la gestacion. En Libro de Gastroenterologia
y Hepatologia. Problemas comunes en la practica clinica. 22 Edicion (Acceso libre):
https://www.aegastro.es/publicaciones/publicaciones-aeg/problemas-comunes-en-la-
practica-clinica/libro-de-gastroenterologia-y-hepatologia-problemas-comunes-en-la-
practica-clinica-2a-edicion
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Ha finalizado el caso clinico

Patologia hepatica en el embarazo

Dras. Maria Teresa Arias Loste y Coral Rivas Rivas
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