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RESUMEN

El sindrome Hellp es una enfermedad poco conocida presente en mujeres gestantes
que cursan previamente con preeclampsia y/o eclampsia, este sindrome es un
conjunto de signos y sintomas que, aunque se presenta en una poblacion baja
mantiene un rango de mortalidad y morbilidad elevados. Sindrome de HELLP viene
de sus siglas en ingles H: haemolysis, EL: elevated liver enzymes and LP: low
platelets, las cuales fueron propuesta por Weinstein luego de un estudio realizado
con gestantes en las cuales encontré la similitud de los sintomas. Una recopilaciéon
de escritos demuestra que esta enfermedad no solo afecta a la materna, sino que
también puede llegar a afectar al neonato, también se evidencia que, por su baja
frecuencia, a nivel clinico puede generar falta de diagndstico y retardo en el
tratamiento médico. Personal del area de la salud durante el paso de los afios han

investigado este sindrome para asi poder identificar correctamente y sin retraso la



enfermedad, es por esto que autores como Matrtin y colaboradores han descrito una
de las formas de clasificacion del sindrome, que puede ayudar al médico a manejar
este padecimiento de la manera adecuada y oportuna, pues es sabido que este el
sindrome no tiene un tratamiento definitivo, pero esto no significa que no se pueda
tratar, es por esto que uno de los tratamientos usados en el manejo de la
enfermedad es el uso de corticoides o el fin del embarazo en la mayoria de los

casos.
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1. Introduccién

El sindrome Hellp es una enfermedad que se encuentra dentro del grupo de
trastornos hipertensivos causados en mujeres gestantes, principalmente en
mujeres que cursan con preeclampsia y/o eclampsia, Segun la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), describe que mas o menos el 10% de las
embarazadas sufren de hipertension inducida por el embarazo a nivel mundial,
estos trastornos son causa importante de morbilidad, mortalidad y disfuncién
cronica tanto materna como fetal. En América latina se dice que una cuarta parte
de las gestantes que sufren de microangiopatias propias del embarazo llegan a
la muerte por falta de diagndstico temprano del trastorno. Entre el 10% y el 20%
de las gestantes que cursan con preeclampsia han desarrollado el sindrome
HELLP, el cual se asocia con dafo endotelial severo.

En la literatura se encuentran algunos estudios donde se tratan de explicar los
factores de riesgo del sindrome HELLP, es por esto por lo que se deben
reconocer los signos y sintomas y asi dar un diagndstico oportuno y empezar un
tratamiento efectivo, esto ayudara a disminuir las tasas de mortalidad y

morbilidad materna y neonatal.

En la mayoria de los casos el Sindrome HELLP se presenta en el tercer trimestre
de embarazo, aunque la literatura demuestra que existen casos donde se
presenta en el segundo semestre de embarazo o en el puerperio. Se desea
mostrar a la comunidad los signos y sintomas que el sindrome HELLP presenta
y simultaneamente se desea comparar con algunas enfermedades en gestantes,
que permitan realizar un diagnéstico diferencial, asegurando el correcto
diagnéstico de la enfermedad y asi evitar una confusion al momento de

diagnosticar la enfermedad retardando asi el tratamiento.

Es importante resaltar que, aunque el sindrome de HELLP se presenta en mayor
proporcion en mujeres gestantes también se puede presentar en algunas

mujeres luego del parto y afecta no solo a la mujer, sino que puede llegar a



generar afectaciones importantes en el feto, cuando se padece antes del

nacimiento.

Una vez la materna llega al servicio de medicina por alguna complicaciéon en la
preeclampsia/eclampsia o algun sintoma asociado al sindrome HELLP se
proceden a realizar examenes tanto fisicos como de laboratorio para asi poder
llegar a dar un diagndstico claro y oportuno. El primer indicio de que la mujer
pueda padecer de sindrome HELLP es la presencia de preeclampsia, con uno
de los sintomas mas caracteristicos que es el dolor epigastrico. En cuanto a los
signos y sintomas clinicos se encontran la trombocitopenia, alteraciones en las
enzimas hepaticas y hemolisis. El diagndstico se apoya en pruebas como cuadro
hematico, el recuento plaquetario, “las isoenzimas LDH, la bilirrubina directa y

total, los tiempos de protombina y el parcial de tromboplastina™.

Luego de diagnosticar el sindrome HELLP el médico tratante debe tomar la
decision de cémo va a realizar el tratamiento, para asi evitar que el feto y la
madre sufran. El sindrome HELLP usa unos protocolos para el manejo de signos
y sintomas, de los cuales una de las decisiones mas tomadas es la induccion del
parto, generalmente realizando cesarea y en muy pocas ocasiones se produce
parto por via vaginal. Aunque los conocimientos médicos han avanzado no existe
una profilaxis especifica para este sindrome, pero si se tienen protocolos de
manejo los cuales pueden ser el uso de corticoesteroides (aunque no son muy
efectivos), también se maneja el uso de sulfato de magnesio, cuando el
embarazo no supera la semana 36 de gestacion se usa dexametasona para
ayudar a la maduraciéon pulmonar del feto evitando que se genere “distrés
respiratorio, displasia broncopulmonar, hemorragia cerebral y enterocolitis

necrotizante™ y asi disminuir la morbi-mortalidad perinatal.

También se busca recopilar la mayor cantidad de informacion posible
unificandola en un escrito que sea de facil acceso y comprension para el personal
de salud interesado en abordar el tema, donde se expresen los parametros

usados a nivel mundial para la deteccién y clasificacion de este sindrome.

2. Objetivos



2.1 Objetivo general

Realizar una revision bibliogréfica sobre el sindrome de HELLP, donde se

expresen los conocimientos basicos de este.

2.20bjetivos especificos

Identificar los signos clinicos caracteristicos en la materna que padece el
sindrome HELLP.

Determinar los examenes de laboratorio que ayudan en el correcto
diagndstico de sindrome HELLP.

Reconocer cuales son las medidas usadas por el médico para dar un manejo

cuando se padece del sindrome de HELLP.

3. Justificacioén



El sindrome HELLP es una alteracion hipertensiva que acompafa al embarazo,
la cual genera una complicacion obstétrica con frecuente mortalidad y morbilidad
materna y fetal. Las alteraciones hipertensivas tienen una incidencia del 6% al
9% de las gestantes y en Colombia es la principal causa de la morbimortalidad
materna. A nivel mundial el sindrome HELLP es desarrollado en un porcentaje
de 0,1% a 0,9% de los embarazos, con un incremento en el porcentaje de
padecimiento en mujeres gestantes que padecen de preeclampsia y eclampsia.

El sindrome HELLP a nivel mundial se presenta en 3 de cada 1000 mujeres
embarazadas, lo cual puede llegar a generar una emergencia médica, en Latino
América se presenta el sindrome HELLP en un porcentaje del 27% de los casos
de gestantes con eclampsia. En Colombia se realizaron estudios donde se
evidencio que la muerte materna por trastornos hipertensivos del embarazo

(entre ellos el sindrome HELLP) tiene un porcentaje de 26,5%.

En este trabajo se exponen las caracteristicas clinicas generadas por el
sindrome HELLP para que asi se pueda diferenciar de algunas otras
enfermedades que tienen sintomas muy parecidos, lo que puede llegar a generar

un mal diagnostico o un diagndstico tardio.

4. Antecedentes



En 1954 Pitchard et al describieron en tres gestantes el sindrome de HELLP que
presentaron asociacion con hemdlisis, trombocitopenia y disfuncién hepética
asociada con preeclampsia grave. (Pitchard JA, et al. Intravascular hemolysis,
thrombocytopenia and other hematologic abnormalities associciated with severe
toxemia of pregnancy. N. Engl J Med 1954; 250: 89-98) Sin embargo hasta 1982
Weinstein describié alteraciones similares a las de Pitchard en 29 mujeres
gestantes el cual las consider6 como un cuadro de una variedad grave de
preeclampsia. Es a €él, a quien se le debe el acronimo de HELLP que se usa para
la descripcion de estas alteraciones descritas anteriormente. (Weinstein L.
Syndrome of hemolysis, elevated liver enzymes, and low platelet count: a severe
consequence of hypertension in pregnancy. Am J Obstet gynecol 1982; 142: 159-
167)

Capellino et al', Plantean que en el sindrome de HELLP se presentan algunas
caracteristicas especificas como lo son la epigastralgia, la hipertension de dificil
manejo, coagulacion intravascular diseminada, insuficiencia renal entre otras, lo
gue genera en la materna una alta morbi-mortalidad.

Monsalve et al?, Refieren que el sindrome HELLP por lo general se presenta en
la mujer gestante la cual ha sido diagnosticada con preeclampsia y/o eclampsia,
el sindrome se desarrolla por lo general después de la semana 27 de gestacion
y llega a generar en algunos casos fallas en el sistema cardiovascular de la
materna lo que genera que se realicen procedimientos invasivos los cuales
pueden crear complicaciones asociados a las punciones, es por esto que en
algunas ocasiones se usan meétodos no invasivos como lo es el ultrasonido
Doppler, para asi poder monitorear en tiempo real a la materna y al bebe siendo

mas viable para ambos.

Castillo®, Dice que cuando este sindrome se presenta en el periodo puerperal se
aumenta el riesgo de sufrir insuficiencia renal aguda y edema pulmonar y puede
llegar a aumentar el riesgo de presentar coagulacion intravascular diseminada
(CID). Mientras esto pasa en la madre, en el feto se pueden presentar: distrés

respiratorio, displasia broncopulmonar, crecimiento intrauterino retardado,



depresion neonatal, hipoglucemia y bajo peso al nacer, aunque en menor
proporcion, también se presenta la hiperbilirrubinemia, asfixia perinatal,

trombocitopenia neonatal y muerte fetal.

Katz et al®, realizan un estudio donde desean demostrar la importancia del uso
de la dexametasona en el post parto en pacientes que cursan con el sindrome
HELLP, pero se demuestra que este medicamento no genera cambios
significativos en los niveles de mortalidad y morbilidad, ni en la estadia
intrahospitalaria, tampoco en la recuperacion plaquetaria en el post parto. Es por
esto que se sigue con la idea de que el Unico tratamiento efectivo para el
sindrome HELLP es la interrupcién del embarazo, en conjunto con medidas de
control como, el control de la presion arterial y una profilaxis anticonvulsiva, pero

sin lograr alguna medida especifica de tratamiento contra el sindrome HELLP.

Rivas et al®, describen que en el sindrome HELLP se presenta dafio endotelial
microvascular, aunque la fisiopatologia no se ha descrito con exactitud aun.
También describen algunas alternativas para los examenes de rutina como lo es
la concentracién de haptoglobina, la cual se puede usar como el examen de
identificacion para el diagndéstico de la hemolisis, en cuanto al dafio hepatico se
pueden usar exdmenes como la glutation S-transferasa-al plasmatica, pues este

estudio podria ser un indicador mas sensible que las transaminasas.

De Oliveira et al®, en su estudio hablan del sindrome HELLP como principal
complicacion de la hipertension arterial del embarazo. Es por esto que se ordena
una serie de examenes en la materna luego de reconocer las alteraciones
clinicas o de laboratorio las cuales sean compatibles con hemolisis y asi poder
identificar el estado comodrbido de la materna e identificar correctamente el
diagnostico como sindrome HELLP. Se dice que cuando la materna se
encuentra en estado estable se puede continuar con la gestacion siempre y
cuando se lleve a cabo un monitoreo frecuente y se utilicen corticoides para la
maduracién pulmonar fetal y asi poder disminuir las complicaciones fetales y
maternas, pues es sabido que la tnica forma de terminar con el sindrome HELLP

es la interrupcion del embarazo lo mas pronto posible.



Garcia et al’, realizaron un estudio donde buscaron determinar la importancia de
pruebas diagndsticas que se ven alteradas precozmente en pacientes que
cursan con preeclampsia severa, el examen mas representativo son las
transaminasas pues estas se ven aumentadas notablemente en pacientes con
sindrome HELLP. Los examenes de laboratorio de lactato deshidrogenasa
(LDH), aspartato aminotransferasa (AST), alanina aminotransferasa (ALT),
plaquetas y otras variables demostraron que para padecer del sindrome de
HELLP se deben tener los siguientes criterios: “hemdlisis (caracterizada por una
LDH >600 U/L), elevacion de las enzimas hepaticas (AST >70 U/L) y
trombocitopenia (PLT <150.000/mm3)”. Esto ayuda a determinar que las pruebas
de laboratorio realizadas en pacientes con preeclampsia severa mas la presencia
de epigastralgia y/o transaminasas elevadas son hallazgos que sugieren

tempranamente el desarrollo del sindrome HELLP.

Carrefio FR 8, Sefialan que la implementaciéon de corticoides antes del parto
podria atenuar el proceso antiinflamatorio que se produce en el sindrome de
HELLP en mujeres embarazadas mejorando el desenlace materno neonatal.
Este estudio pudo demostrar que el uso de corticoides como dexametasona,
betametasona o prednisolona ayudan a extender el tiempo de embarazo,
también ayudan en la reduccién de exacerbaciones y la reduccion de necesidad
de transfusiones de componentes sanguineos. Estos resultados ayudan a
demostrar la efectividad de su uso y asi poder darle un manejo mas apropiado a
aguellas mujeres que se encuentran en un punto de salud donde no se cuente
con las necesidades médicas requeridas para darle manejo al sindrome HELLP,
aumentando el tiempo de gestacion y generando una estabilidad de 48 hasta 72

horas para asi proceder a un traslado y manejo medico oportuno.

Labarca et al°, Luego de varios estudios realizados se sabe que “aunque su
fisiologia es desconocida, el sindrome de HELLP es la traduccion de la
diversidad bioldgica de micropatias maternas que puede ocurrir durante la

preeclampsia y se han reportado mdultiples alteraciones bioquimicas y genéticas



en las pacientes estudiadas”. Al pasar de los afios se ha visto que el
conocimiento de este sindrome ha sido favorable para las maternas que lo
padecen pues ya se aplican tratamientos especificos que buscan evitar muerte
tanto materna como fetal, dentro de estas intervenciones estan el uso de
dexametasona, atencion del parto oportuno, e incluso la interrupcion del

embarazo.

5. Estado del arte

El sindrome HELLP es una enfermedad presente en mujeres gestantes,

principalmente en mujeres que cursan con preeclampsia y/o eclampsia, el



sindrome HELLP se encuentra dentro de los trastornos o alteraciones
hipertensivas del embarazo los cuales son un grupo de complicaciones

asociadas con la gestacion.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), describe que mas 0 menos
el 10% de las embarazadas incluyen enfermedades y afecciones que se
encuentran dentro de la hipertension inducida por el embarazo como lo son la
preeclampsia, eclampsia, higado graso del embarazo, hipertension gestacional
cronica, a nivel mundial. Estos trastornos son causa importante de morbilidad,
muerte y disfuncion crénica tanto materna como fetal. En América latina se dice
qgue una cuarta parte de las gestantes que sufren de algun trastorno hipertensivo
inducido por el embarazo llegan a la muerte por falta de diagndstico temprano
del trastorno, mientras que en Africa y en Asia se considera que mas o menos
una décima parte de las muertes maternas estan ocasionadas por el sindrome
de HELLP con respecto al total de maternas que cursan con trastornos
hipertensivos. Entre el 10% y el 20% de las gestantes que cursan con
preeclampsia han desarrollado el sindrome HELLP, el cual se asocia con dafio
endotelial severo'®,

Aunque es una enfermedad relativamente nueva se sabe que se han hecho
observaciones de esta desde mas o menos el siglo XIX cuando Schoml reporté
por primera vez a la literatura obstétrica pacientes con defectos en la coagulacion

y presencia de micro trombos®.

Méas adelante en 1954 se empezaron a observar con mas precision a las
mujeres gestantes que padecian hemolisis, trombocitopenia y disfuncion
hepética, las cuales estaban asociadas a preeclampsia grave. En décadas
posteriores mas exactamente en 1982 Louis Weistein fué el creador del acronimo
HELLP el cual ayudaba a identificar a las pacientes que sin importar si padecian
de preeclampsia/eclampsia estaban cruzando con un cuadro de sindrome
HELLP3. Durante casi 10 afios este acronimo permanecié intacto hasta que en
1991 Redman evidencio que algunas gestantes no cursaban con la anemia

hemolitica por tal motivo lo denomino ELLPS3.



Se sabe que este sindrome solo afecta a la raza humana y esta presente entre
un 5 — 8% de las mujeres embarazadas. “El sindrome HELLP es considerado
como placenta mévil, condicién inflamatoria aguda dirigida al higado y proceso
inmunologicamente desordenado™?. Estudios han demostrado que el sindrome
HELLP completo esta asociado con el polimorfismo BCL del gen receptor de
glucocorticoide (GR), aunque la patogenia como tal de este sindrome aun no es

conocidall.
5.1 Definicién:

Sindrome HELLP, llamado asi debido a su presentacion de sintomas descritas
en inglés (H hemolysis, EL elevated liver enzimes, LP low plagualets count). Este
se manifiesta a partir de una alteracion a nivel endotelial generada comunmente
por la preeclampsia en las mujeres gestantes. Para generar un diagndstico
correcto del sindrome HELLP se deben establecer los parametros de
clasificacion de esta enfermedad como lo son la hemolisis, la elevacion de las

enzimas hepdticas y la disminucion de las plaquetas.

* Hemolisis: Es la caracteristica mas representativa del sindrome, se trata
de una destruccién de los glébulos rojos, en el caso del sindrome HELLP
se observan los gloébulos rojos con deformacion conocida como
esquistocitos cuya caracteristica fisica es que se dividen o fragmentan
debido a una ruptura o a un dafio mecanico, este globulo rojo se ve al
microscopio como casco con espolones, también se sabe que son de
forma irregular y asimétricos. estas deformaciones del glébulo son
formadas al momento en que este pasa por los vasos sanguineos ya que
agui se encuentran con acumulos de fibrina que generan dicha
deformacion en el glébulo. Para diagnosticar la hemolisis solo se usa el
frotis de sangre periférica (FSP), también se deben realizar examenes
alternos como lo son: deshidrogenasa lactica (DHL), la cual muestra
niveles elevados (mayor a 600 u/L), también se genera elevacion en las

bilirrubinas totales (>1,2mg/dl) y una baja notable en los parametros de
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la hemoglobina (13 — 16 g /dl), el hematocrito(35% — 45%) y de la
haptoglobina sérica (410 — 1650 mg/l).

Enzimas hepaticas: En este caso las enzimas alteradas por aumento en
su concentracién son el aspartato aminotransferasa (AST) (>70 ul/L) y la
alanina transferasa (ALT) (>70 ul/L). Estas estan relacionadas con
necrosis y ruptura hepatica este acontecimiento se da no solo antes de
terminar el embarazo, pues existen casos donde se observa esta ruptura
hepética en mujeres recién paridas, esto ha ocasionado que se tengan
gue tomar medidas necesarias para evitar el fallecimiento tanto de la
madre como del bebe??.

Disminucion plaquetaria: la disminucién plaquetaria o también conocida
como trombocitopenia es la alteracion disminuida de los niveles de las
plaquetas circulantes en el torrente sanguineo. Estos niveles en estado
normal se dice que se deben mantener entre 150.000 y 450.000 c/ul. En
cuanto a los niveles de recuento plaquetario en el sindrome HELLP se
manejas 3 tipos de niveles, los cuales se mantienen con los siguientes
recuentos: tipo 1 conteo plaquetario menor a 50.000 c/ul, tipo 2, conteo
plaquetario con concentraciones entre 50.000 c/ul y 100.000 c/ul y tipo 3
cuando se encuentran los niveles de conteo plaquetario entre 100.000 c/ul
y 150.000 c/ul.

5.2 Clasificacion:

Clasificacion por enfermedad: Segun la Clasificacion Internacional de
Enfermedades (ICD), establece que mundialmente se catalogue cada
enfermedad mediante un codigo, en este caso el sindrome HELLP se
encuentra con el cédigo de diagndéstico O14.2 el cual describe como una
complicacion obstétrica, la cual pone en riesgo la vida tanto de la materna
como la del bebe. Este codigo se puede dividir en 5 sub grupos los cuales
son: 014.20 el cual sugiere que el sindrome de HELLP en un trimestre no

especificado, 0O14.22 cuando se determina el sindrome de HELLP en el
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segundo trimestre, 014.23 cuando se diagnostica en el tercer trimestre de
embarazo, 014.24 sindrome de HELLP complicado con el parto y 014.25
cuando el sindrome de Hellp provoca complicaciones en el puerperio®s.

Clasificacion de diagnostico: El sindrome HELLP se diagnostica debido a
las manifestaciones clinicas presentes en la materna, pero solo al
momento de evaluar los parametros de laboratorio se puede identificar
correctamente y asi no generar diagnésticos errados®. En la literatura se
han descrito dos sistemas de clasificacion del sindrome HELLP)351516.17
una descrita por Martin y colaboradores la cual se denomina la
clasificacion de Mississippi (tabla 1), esta se basa en estudios y
observaciones realizadas en la unidad médica de la Universidad de
Mississippi®, esta clasificacion se realiza teniendo en cuanta el tipo de
severidad con respecto al recuento plaquetario (gréfica 1). Esta
clasificacion se refiere a los tres tipos o clases de especificaciones de los
sintomas. La otra clasificacion es la clasificacion de Tennessee la cual fue
propuesta por Sibai con respecto a los estudios clinicos realizados y
pruebas de laboratorio de la universidad de Tennessee (Tabla 2), en esta
clasificacion se determinan dos tipos de sindrome de HELLP el completo
y el incompleto, en el completo se manejan los mismos parametros que
en la clasificaciéon de Mississippi y en el incompleto se debe cursar con

uno o dos parametros pero con presencia de preeclampsia severa.
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HELLP 1: Recuento
plaguetario menor a
50000/mm3

HELLP 2: Recuento
plaguetario entre
50000mm3y

100000 mm3

HELLP 3: Recuento
plaquetario entre
100000mm3 y
150000mm3

Grafica 1: Tipo de severidad segun clasificacion elaborada por Martin y colaboradores. (Elaboracion propia).

¢ Clasificacién de Mississippi:

plaguetas <50.000 c/ul
clase | AST o ATL >70 U/L

DHL >600 U/L

plaquetas 50.000 a 100.000c/ul
clase Il AST o ATL >70 U/L

DHL >600 U/L

plaquetas | 100.000 a 150.000 c/ul
clase lll | AST o ATL >70 u/L

DHL >600 U/L

Tabla 1. Parametros de clasificacion de Mississippi. Elaboracién propia

e Clasificacion de Tennessee.

plaquetas |< 100.000 c/ul
Completo |AST o ATL > 70 U/L
DHL >600 U/L
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plaguetas Se deben cumplir
Incompleto | AST o ATL lo2
DHL Parametros

Tabla 2. Parametros de clasificacion de Tennessee. Elaboracion propia

5.3 Incidencia y prevalencia:

A pesar de no tener claridad en la fisiopatologia del sindrome HELLP se sabe
gue a nivel mundial este trastorno tiene una incidencia del 0,2% - 0,6% de todas
las mujeres en estado de gestacion. Estudios realizados por Caro et al*®, han
demostrado que las mujeres que cursan con el sindrome son en su mayoria
mujeres primigestas con edades no superiores a los 30 afios con un notable
sobrepeso al inicio y al final del embarazo. En cuanto a las caracteristicas
obstétricas de estas pacientes se puede determinar que esta enfermedad se
presenta en la semana 32+/- 2, con presiones arteriales superiores o iguales a
160/110 mmHg. Del 100% de los casos diagnosticados con sindrome HELLP,
un 70% es diagnosticado antes del parto, de estos casos el 10% se diagnostica
antes de la semana 27 de gestacion, el 70% se diagnostica entre las semanas
27 y 37 de gestacion y el 20% restante se diagnostica después de la semana 37
de gestacién (grafica 2). Y el 30% total restante se diagnostica en las horas
siguientes al parto®. Una vez la gestante cursa con el sindrome HELLP tiene un
rango de incidencia del 2 — 19% en futuros embarazos. Otros estudios realizados
por De Oliveira et al® sugieren que el sindrome HELLP se puede desarrollar con
mayor riesgo cuando las maternas son blancas, tienen mas de 25 afios, dieron
a luz anteriormente (multiparas), tienen problemas de alteracion de la presién
sanguinea (hipertension arterial sistémica) y presentan cuadro de preeclampsia

o eclampsia®.
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PRESENTACION SINDROME HELLP

B ANTES DE LA SEMANA27
B ENTRE SEMANA 27 Y 37
B DESPUES DE SEMANA 37

Grafica 2. Presentacion del sindrome HELLP en el 70% de casos diagnosticados antes del parto. (Elaboracion propia).

El sindrome HELLP est& presente en un bajo porcentaje de mujeres gestantes,
pues se dice que de cada 1000 mujeres 3 sufren de sindrome HELLP, aunque
con un porcentaje mas elevado en mujeres que padecen de
preeclampsia/eclampsia, “La edad promedio de las que padecen este sindrome
es de 25 afos™. Por lo general el sindrome HELLP se presenta en el tercer
trimestre del embarazo, aunque en algunos casos se presenta en el fin de
segundo trimestre y en los dias posteriores al parto.

Una vez se sabe que la materna sufre de preeclampsia se corre el riesgo de que
esta pueda cursar con otras enfermedades asociadas como son:
“trombocitopenia aislada es del 18 %, 11 % de coagulacion intravascular
diseminada (CID) y de este grupo el 15 % puede padecer el sindrome HELLP™3,
5.4 Etiologia:

El sindrome HELLP se desarrolla a nivel de placenta, esto genera una disfuncién,
la cual genera dafio endotelial y microvascular. A pesar de los multiples estudios
gue se han realizado con respecto al sindrome HELLP, aun no se tiene claridad
cual es el factor determinante para padecerlo, la mayoria de los estudios han
concluido que este trastorno empieza con un dafio endotelial, pero no esta
confirmado cual es el mecanismo que lo desarrolla, pues existen varios factores

presentes como lo son: la preexistencia de una enfermedad hipertensiva propia
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del embarazo, factores genéticos (progenitores con hipertension) los cuales son
especificos en el genotipo de la madre y del feto lo que genera una disposicidon
elevada para el desarrollo del sindrome'® y también puede ser causado por
alteraciones inmunolégicas. Esto hace que la identificacion de la causa

especifica alin no se haya determinado.
5.5 Fisiopatologia:

El sindrome HELLP es un conjunto de microangiopatias presentes en las
mujeres gestantes que padecen de preeclampsia. Aunque se sabe que la
fisiopatologia del sindrome HELLP es difusa, si se sabe que en este proceso las
citoquinas inflamatorias, cumplen un papel interesante en la patogénesis, pues
las citoquinas son las que se encargan de iniciar la respuesta inmune

controlando asi la migracién leucocitaria y el desarrollo de linfocitos®.

La disfuncién de las células endoteliales de la madre se ven afectadas por la
actividad inflamatoria resultante de los signos del sindrome HELLP (hipertension,
proteinuria, elevacion de enzimas hepaticas y hemodlisis). Generalmente el
sindrome se desarrolla en el tercer trimestre del embarazo, en casi todos los
casos se diagnostica después de la semana 32, aunque en el primer trimestre
del embarazo ocurre una invasion trofoblastica fetal la cual es causada por una
inadecuada tolerancia inmune, también se encuentran estudios que demuestran
pacientes con menos semanas de gestacion a las cuales se les induce el parto.
La alteracion endotelial va acompafiada de proteinas como: el factor Von
Willebran y la fibronectina las cuales producen una activaciéon y adhesion
plaquetaria en el subendotelio, lo que genera una trombocitopenia. La
trombocitopenia también puede asociarse a la activacion del coagulo y del
sistema fibrinolitico que puede estar presente en cuadros de coagulacién
intravascular diseminada (CID)*® (la cual se caracteriza por formar acumulos
anormales de sangre dentro de los vasos sanguineos los cuales agotan los
factores de coagulacion pudiendo generar hemorragias en diferentes partes del
cuerpo); pues lo que si se sabe es que este fendmeno inicia con “una lesioén

sistémica de las células endoteliales™® Aungue se conoce que el sindrome
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HELLP se desarrolla luego de cursar con preeclampsia, no es la unica
enfermedad que se puede derivar de este padecimiento, pues se han reportado
casos de gestantes con preeclampsia que han desarrollado “trombocitopenia
aislada en el 18% de los casos, coagulacion intravascular diseminada (CID) en
el 11%"3.

En el caso de las pacientes que cursan con sindrome HELLP y al mismo tiempo
con coagulacion intravascular diseminada se (genera un aumento
estadisticamente significativo en los niveles plasmaticos de fibronectina
(proteina presente en la matriz extracelular que ayuda a la union de proteinas y
moléculas de adhesién celular regulando, la adhesion, migracion, proliferacion y
supervivencia de las células) y el dimero D (es un producto de degradacién de la
proteina fibrina detectado cuando el trombo, en un proceso de coagulacion, es
proteolizado por la plasmina) y disminuciones en antitrombina 111*° (la cual es la
encargada de desactivar algunas enzimas de la coagulacion, esta se encarga de
neutralizar la trombina). Segun la fisiopatologia descrita por Yeasmin et al*?, se
dice que la activacién de la cascada de coagulacion es el principal problema de
este sindrome lo que incurre en la elevacion de las enzimas hepaticas, pues la
obstruccion hepética es medida por el incremento de fibrina en los sinusoides
hepaticos. Pero también Guvén et al?°, plantean que factores inmunolégicos,
genéticos, anormalidades placentarias y disfunciones vasculoendoteliales

generan una predisposicién para cursar con el sindrome.

En cuanto a los parametros inmunolégicos se puede decir que estos son un
aspecto base para padecer del sindrome HELLP, pues existen citoquinas las
cuales ayudan a la mediacién de la respuesta inmune y estan presentes en el
dafo endotelial presentado por la materna, estas citoquinas “inician la respuesta
inmune controlando la migracion leucocitaria y el desarrollo de linfocitos™°. Se
sabe que la interleuquina 10 es la encargada de la regulacion de la funcién
inmune y ayuda en la regulacién de la respuesta de las células T°. También se
ha determinado que en el momento del parto existe un aumento en los niveles

del factor de necrosis tumoral?®® (es una proteina del grupo de las citocinas
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liberadas por las células del sistema inmunitario que interviene en la inflamacion,
la apoptosis y la destruccion articular). Estudios moleculares establecen que el
inicio temprano del sindrome HELLP no se presenta de la misma forma que el
inicio temprano de la preeclampsia pues una de las caracteristicas maternas
para el diagnostico de preeclampsia es el aumento de peso, situacion que en el

sindrome HELLP no es relevante?l,

Haciendo referencia a la parte genética se han realizado mapeos genéticos que
demuestran que en los brazos largos de los cromosomas 2 y 22 se encuentra
una concentracion aumentada de manera leve asociada a preeclampsia®, la cual
podria estar presente en mujeres que presentan el sindrome. Otros estudios
también informan que varios genes presentan una susceptibilidad propia del
sindrome de HELLP estos hallazgos se encuentran en los cromosomas 1, 2, 3,
4,6,7,8,10, 11y 13?2 (grafica 3)
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Grafica 3. Vision general de las localizaciones cromosémicas de todos los genes informados en asociacién con
preeclampsia. Jebbik ], et al. “Molecular genetics of preeclampsia and HELLP syndrome — A review” 2012. (Las

lineas rosadas representan los genes que estan asociados al sindrome HELLP 22 ).

Durante el proceso hemolitico se entiende que se disminuye la cantidad de
eritrocitos debido a los depdsitos de fibrina, los cuales generan dafio morfolégico
en el glébulo rojo al momento de este pasar por los vasos sanguineos generando
asi los esquistocitos. Es de alli que se entiende que el sindrome HELLP cursa
con anemia hemolitica microangiopatica®®. En cuanto a la elevaciéon de las
enzimas hepaticas se puede decir que la obstruccion de los sinusoides, esta
mediada por los depdésitos hialinos lo cual genera presion intrahepética elevada
generando necrosis hepatocitaria focal o periportal, y la disminucién plaquetaria
se debe a que estas se adhieren a las células endoteliales vasculares que se
encuentran dafiadas lo que genera que su vida media sea disminuida?3.
Adicional, a las caracteristicas ya dadas es importante aclarar que el flujo
sanguineo en los vasos sanguineos en una paciente con sindrome HELLP es
heterogéneo lo que hace que la oxigenacién en tejidos se vea afectada,
principalmente en los vasos sanguineos de menor tamafio en comparacién con

el flujo reducido pero homogéneo.
5.6 Manifestaciones clinicas:

El sindrome HELLP no tiene unas manifestaciones claras para el diagnéstico,
pero estas manifestaciones si pueden ayudar al personal médico a diferenciar
esta enfermedad con otras enfermedades tipicas del embarazo, ya que al no
tener manifestaciones especificas en algunos casos se da un mal diagnostico o
un diagndstico tardio lo que puede generar que se dé un tratamiento inadecuado.
La mayoria de las gestantes que sufren del sindrome HELLP empiezan con un
dolor abdominal focalizado (hipocondrio derecho), que también puede estar
presente en el higado graso del embarazo y preeclampsia/eclampsia, algunas
de las siguientes manifestaciones también estan presentes en las alteraciones

ya descritas estas pueden ser: cefaleas, edemas generalizados, malestar
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general, nauseas, vomito, vision borrosa, la manifestacion mas representativa de
las alteraciones hipertensivas del embarazo, aparte del dolor abdominal es la
presion arterial elevada, y en menor proporcion se encuentran le ictericia, dafo
pulmonar y dafio hepatico4.

El sintoma representativo del sindrome HELLP es el consumo excesivo se
plaguetas, generando asi la aparicion de depdsitos de fibrina en 6rganos con
afectacion endotelial (como lo son el higado, el rifién y el Gtero), también se
encuentran los microtrombos?*. Aunque comlUnmente empiezan con dolor
epigastrico, y anemia esto es debido a que esta enfermedad es de origen
primariamente coagulopatical®, esto quiere decir que el consumo plaquetario y
la destruccion plaguetaria es mas elevado de lo normal.

5.7 Hallazgos clinicos:

A primera vista las pacientes con sindrome HELLP presentan signos y sintomas
iguales que aquellas que solo padecen de preeclampsia-eclampsia. Una de las
sintomatologias mas comun en el sindrome de HELLP es la trombocitopenia (se
define como la disminucion en el recuento plaguetario de cada paciente) la cual
genera “dano microvascular con lesién endotelial e hiperfusion organica con
deposicién de fibrina en los vasos sanguineos™, lo cual genera un desequilibrio
de sustancias vasodilatadoras y vasoconstrictoras, como resultado de esto se
observa un alto consumo de plaquetas y la liberacién de tromboxano A2 (el cual
es un vasoconstrictor e inductor de la agregacion plaquetaria), y la serotonina

(este es un neurotransmisor y vasoconstrictor).

También se pueden observar alteraciones de las enzimas hepaticas, las cuales
son la alanina transferasa y el aspartato aminotransferasa las cuales se observan
en niveles superiores a 70 U/L cuando la materna presenta un cuadro de
sindrome HELLP, esto es generado por los depdsitos de fibrina los cuales crean

un dafo hepatocelular generando un aumento en las enzimas hepéaticas, el
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sintoma caracteristico de esta alteracion es el dolor en el cuadrante superior
derecho (dolor abdominal al costado derecho) o el epigastrio de las pacientes.
Otros sintomas que estan presentes son: la hipertension, el vomito, cefalea,
trastornos visuales, trastornos auditivos, hematuria, sangrados por sitios de
puncion o encias, estas alteraciones estan presentes en al menos el 30% de las
pacientes, adicional se puede encontrar edema pulmonar, ictericia,
convulsiones, insuficiencia renal aguda, insuficiencia hepatica aguda entre otras,
pero estas al ser tan comunes en multiples enfermedades no es caracteristico ni
especifico de este sindrome. En cuanto a la hematuria se sabe que es un signo
caracteristico en pacientes con sindrome HELLP clase 1, en casos
excepcionales se ha observado hematuria en pacientes con preeclampsia-
eclampsia, pero no es sindrome HELLP. Obviamente, primero se descartan los
traumatismos en la vejiga por la colocaciéon de sondas vesicales, o lesiones
durante el parto y la cesarea en caso de que esta se presente en el puerperio.
También se ha podido determinar que la “trombocitopenia es considerada un
marcador temprano de HELLP con hipertension”?®, también se concluye que la
elevacion de las enzimas ayuda a determinar la severidad del prondstico de las
pacientes?®. Es importante que al momento de diagnosticar una materna con
HELLP se debe tener muy claro que se esta hablando de este sindrome, pues
en ocasiones se puede confundir con higado graso del embarazo.

Como se sabe aungue esta enfermedad afecta a la materna, pero es claro que
también puede afectar bebe, esto depende del estado comérbido de la madre
pues también genera cierta cantidad de signos y sintomas que si no se manejan
pueden llegar a la muerte fetal, el riesgo de mortalidad y morbilidad fetal varia,
en la mayoria de los casos de muerte fetal se ha demostrado que los parametros
mas relevantes son: edad gestacional menor o igual a 28 semanas, bajos score
de Apgar al nacer vy la presencia de preeclampsia severa en la madre y el bajo
peso al nacer es un factor de riesgo para el bebe?é(grafica 4). En cuanto a la
mortalidad fetal intrauterina esta estd muy relacionada al bajo conteo plaquetario
(el cual se debe al paso de los anticuerpos naturales antiplaguetarios de tipo I1gG

de la madre a través de la placenta) y segun estudios realizados por Cesoy et al,
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se ha podido demostrar que un diagndstico tardio eleva la probabilidad de muerte
materna y fetal, pues esto hace que se retarde la identificacion correcta de la
forma en que se realizard el parto. Incluso se sabe que los infantes nacidos de
madres que cursaron con sindrome HELLP durante el embarazo, tienden a sufrir
de complicaciones neuronales y de trombocitopenia, aunque la mayoria de los

casos tienen un buen desarrollo a largo plazo?3, esto se ha observado en el 90%

EDAD GESTACIONAL I SCORE DE APGAR

=3
A ——)

de los nifios.

RIESGOS DE
MUERTE FETAL

PREECLAMPSIA SEVERA EN LA
MADRE

Grafica 4: Riesgos de muerte fetal. (Elaboracion propia).

Si se mira desde el punto de vista fetal, aquellos bebes que provienen de una
madre con preeclampsia tienen un indice de mortalidad perinatal que varia de
3,9% - 16,6%, cuando se encuentran en las semanas 24 — 34 de gestacién y de
un 71% - 100% cuando se encuentran en semanas inferiores a 25, pero cuando
la materna cursa con HELLP el indice de mortalidad fetal es de
aproximadamente 22,6%?2’ en general, pero si la materna tiene 32 semanas de
gestacion o menos se estima una mortalidad del 34%, y de un 8% después de la

semana 32 de gestacion®.

Otros de los padecimientos de los bebes son: “distrés respiratorio, displasia
broncopulmonar, hemorragia cerebral y enterocolitis necrotizante™!, se dice que
el distrés respiratorio se refiere a aquella afeccion caracterizada por la
acumulacion de liguido en los sacos alveolares de los pulmones. La displasia
broncopulmonar es aquella que aparece cuando los alveolos son dafiados
debido a productos de desecho que quedan en los pulmones luego de realizar el
proceso de oxigenacion y es por esto que se observan especies de cicatrices
gue pueden comprimir los bronquios lo cual genera que se dificulte la respiracion.

La hemorragia cerebral es debida a la ruptura de un vaso sanguineo el cual
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puede llegar a generar sangrado en el cerebro. Y la enterocolitis necrotizante es
aguella que se genera cuando el intestino grueso se inflama e incluso puede
generar dafio permanente generando la muerte del tejido, esta enfermedad se
presenta cuando no llega suficiente sangre y oxigeno al intestino. Los
padecimientos mas comunes que también estan presentes en la preeclampsia y
la disfuncién placentaria son “prematuridad (76%) crecimiento intrauterino

retardado (19%) y bajo peso al nacer (51%) de los casos™.
5.8 Diagnostico:

Cuando la materna llega al servicio médico por alteraciones en el embarazo, se
realizan una serie de exadmenes para descartar o confirmar el sindrome, estos
examenes por lo general son realizados por el laboratorio clinico. Aun sin tener
una profilaxis descrita para este sindrome se mantienen unos examenes
predeterminados para el correcto diagnostico del sindrome, estos son:

hemograma, conteo de reticulocitos

lactato-deshidrogenasa sérica (LDH), frotis de sangre periférico (FSP),
haptoglobina sérica, enzimas hepaticas (TGP, TGD) creatinina y acido urico y

conteo plaquetario®.

Adicional a las pruebas de laboratorio ya establecidas se han podido observar
alteraciones en la urea (con valores aumentados), y las concentraciones de acido
urico®. En el feto o neonato también se deben realizar examenes pues también
genera cierta cantidad de signos y sintomas que si no se manejan pueden llegar
a la muerte fetal, el riesgo de mortalidad y morbilidad fetal varia, en la mayoria
de los casos de muerte fetal se ha demostrado que los parametros mas
relevantes son: edad gestacional menor o igual a 28 semanas, bajos score de
Apgar al nacer con un puntaje promedio de 7,2 +/- 2,3 en el primer minuto y de
8,1 +/- 2,2 3n el minuto cinco. (Tabla 3), y la presencia de preeclampsia severa

en la madre, también el bajo peso al nacer es un factor de riesgo para el bebe?6.

Criterio 0 puntos 1 punto 2 puntos

Color de la piel Tono azul Extremidades Normal

azules
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Frecuencia Ausente Menos de 100 Mas de 100

cardiaca

Reflejos 0 | Sin respuesta a | Mueca / llanto débil | Estornudos/ tos/

irritabilidad estimulos. al ser estimulado pataleo al  ser
estimulado.

Tono muscular Ninguna Alguna flexion Movimiento activo.

Respiracion Ausente Débil o irregular Fuerte

tabla 3. Parametros para realizar puntaje de Apgar. (Elaboracion propia).

Aunque también el diagnostico en las maternas se puede apoyar en pruebas
como “las isoenzimas de la LDH, la bilirrubina directa y total, los tiempos de
protombina y el parcial de tromboplastina”, adicional se puede evaluar el Dimero

D aunque este puede generar falsos diagnosticos.

Una vez se comprueba que la materna cursa con un cuadro clinico de HELLP,
se deben considerar dos conductas, la primera es la interrupcion inmediata del
embarazo, siempre asistido y auxiliado por la unidad de cuidados intensivos, se
recomienda inducir el parto o practicar cesarea en las siguientes 24 horas luego
del diagnéstico'4, para poder realizar esta intervencion se deben tener en cuenta
criterios como la edad gestacional, la condicién tanto materna como fetal y la
oportuna y buena asistencia obstétrica y neonatal®, se recomienda realizar un
manejo con sulfato de magnesio lo cual ayuda a mitigar los episodios convulsivos
que puede tener la paciente?*. La segunda conducta es el uso de corticoides los
cuales ayudan a que la gestacién sea un poco mas prolongada y asi evitar
prematurés generando una disminucién en la morbilidad neonatal®, en caso de
gue la edad gestacional sea igual 0 menor a 36 semanas. Se debe ayudar a la
maduracion pulmonar, esto se realiza comiunmente con Dexametasona el cual
es el medicamento de predileccion para realizar este proceso?. Aunque se han
establecido los factores determinantes para el diagndéstico aun no se han podido
unificar los valores con los cuales se diagnostica pues se manejan dos tipos de
clasificacion, los cuales ya se han diferenciado anteriormente, pero aun asi cada

institucién maneja valores de referencia distintas, aunque con mucha similitud?®.

5.9 Diagnostico diferencial:
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El diagnostico diferencial se usa porque existen complicaciones que se pueden

confundir tanto en la preeclampsia-eclampsia como en el sindrome HELLP.

Dentro de la presentacion de la preeclampsia-eclampsia se presentan variables
particulares las cuales pueden ser mal diagnosticadas, si no se identifican
correctamente. Otros trastornos que pueden estar presentes en mujeres
gestantes pueden ser: -sindrome hemolitico urémico el cual se caracteriza por
anemia hemolitica microangiopatica, trombocitopenia e insuficiencia renal
aguda, -higado graso del embarazo el cual consiste en una acumulacién
excesiva de grasa en el higado o en las células hepaticas, lo que puede llegar a
producir dafios en el higado. -Purpura trombocitopénica autoinmune la cual se
caracteriza por la disminucion anormal en las plaquetas mediante destruccion
por medio del sistema inmune3. Los anteriores trastornos también son

complicaciones obstétricas que pueden provocar sintomas y signos similares.

HIPERTENSION

Muy comin Raro Comun
HEMOLISIS
Constante Constante constante
ICTERICIA
Raro o ausente Raro o ausente Raro o ausente
SINTOMAS i ;
Muy comun Comun Raro o ausente
NEUROLOGICOS
DOLOR
Muy comuin Raro o ausente Raro o ausente
ABDOMINAL
TOMBOCITOPENIA
Constante Constante Constante
TRIMESTRE )
Segundo o tercero Segundo o tercero Puerperio
ELEVACION DE
Constante Raro o ausente Raro o ausente
TRANSAMINASAS
PROTEINURIA
Constante Raro o ausente Constante
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FINALIZACION DE
LA GESTACION
CAUSADO POR

TOXINAS

ALTERACION DE

LA ADAMTS 13

TABLA 4. Diferencias clinicas del sindrome de HELLP, purpura trombocitopénica trombética (PTT) y sindrome hemolitico urémico (SHU).

Buen pronostico No mejora N/A

N/A N/A Causado por la toxina siga

Genera deficiencia del
N/A N/A
factor Von Wilebrand

(Elaboracion propia)

Cerca de 10% de las pacientes con sindrome HELLP pueden no sufrir
hipertension o manifestar hipertension muy leve, adicional se pueden tener
complicaciones respiratorias, hematoldgicas o gastrointestinales, que puede
generar una sospecha sobre alguna alteracion distinta a la preeclampsia-
eclampsia. Otras enfermedades que pueden generar falsos diagndsticos son:
lupus eritematoso sistémico, sindrome antifosfolipidico, colelitiasis, pancreatitis
aguda, pero sin duda la alteraciéon que mas se confunde con sindrome HELLP

es el higado graso agudo del embarazo. (tabla 4)

Ictericia Muy Comun Raro
Malestar General Muy Comun Ocasional
Vomito Y Nauseas Muy Comun Raro
Hipertension Ocasional Casi Siempre
Proteinuria Ocasional Casi Siempre

Elevacion De Enzimas Hepaticas

Leve, Moderada

Leve, Moderada, Severa

Trombocitopenia

Moderada, Severa

Leve, Moderada, Severa

Glucemia Disminuida Normal
Colesterol Y Triglicéridos Disminuida Normal
Hemolisis Microangiopatica Muy Raro Siempre
Ascitis Frecuente Raro
Insuficiencia Renal Muy Comun En Ocasiones
CID Muy Comun Poco Comun
Hematomas Frecuente Pocas

Tabla 5. Diferencias en la sintomatologia del higado graso agudo del embarazo y el sindrome HELLP. (Elaboracion propia).

5.10 Complicaciones del sindrome HELLP:
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Las complicaciones que son generadas por el sindrome HELLP en la mayoria
de los casos se presentan en la materna y en los bebes, aunque con diferente
sintomatologia®®. “Las complicaciones mas graves suelen observarse en
pacientes con sindrome de HELLP clase 1”*°, en la materna este trastorno en
algunos casos se exacerba en los dias posteriores al parto, es importante seguir
monitoreando después del parto: el recuento plaquetario, niveles de tension
arterial y proteinuria, este seguimiento se debe hacer por lo menos hasta las 72
horas posteriores al parto o hasta que estos parametros se han regulado. Se ha
observado que, en una minoria de los casos, la materna no logra regular los
parametros lo que se desencadena en la muerte materna. Ademas, luego del
parto “las pacientes deben ser cuidadosamente monitorizadas para evitar edema
pulmonar, disfuncién hepatica o renal”s?,

Otro factor determinante en el sindrome HELLP es el modo en que se realiza el
parto, pues estudios han demostrado que cuando se realiza cesarea los niveles
de las enzimas hepaticas se normalizan mas rapidamente que por parto
vaginal®2. Ademas, se presentan complicaciones como “edema pulmonar en 6%,
y hematoma hepatico y desprendimiento de retina en 0,9%”3. Otras
complicaciones que puede generar el sindrome son la necrosis tubular,
complicaciones renales, cambios vasculares cerebrales, necrosis cortical la cual

puede generar hipotension arterial!.

Una vez la materna da a luz, se puede presentar un “intenso dolor abdominal
con signos de coagulopatia, trombocitopenia e inestabilidad hemodinamica,
diagnosticandose un hematoma subcapsular hepatico”3. Aunque la ruptura
hepatica se presenta solo en la madre esta complicacion se ve reflejada en
complicacion fetal, haciendo que la mortalidad neonatal pueda alcanzar un
porcentaje de hasta el 80% y en cuanto a la mortalidad materna se puede llegar
hasta a un 30% de los casos, si embargo, Arias et al dicen que esta tasa de
mortalidad es poco comun en mujeres primigestas y en cambio se ve reflejado
con mayor prevalencia en mujeres multiparas de edad avanzada3*. Se sabe que

estas complicaciones por lo general se ven reflejadas antes del parto, pero en
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ocasiones se exacerban de 24 a 48 horas después del parto, siendo de suma
importancia continuar el monitoreo en la materna. Mai et al®® presentan la idea
de que cuando una mujer continua con los sintomas del sindrome de HELLP
tienen una significativa incidencia en complicaciones como “edema pulmonar,
insuficiencia renal, coagulacion intravascular diseminada (CID), y hematoma

subcapsular de higado™.

Algunas de las complicaciones observables en las maternas a nivel renal pueden
ser: endoteliosis glomerular por lo general esta presente desde el inicio del
embarazo generando deterioro en el filtrado glomerular®®, este dafio por lo
general se reversa en el momento en que se retira la placenta de la materna®’,
la cual es la lesion renal caracteristica de las pacientes que cursan con
preeclampsia, otra complicacion es la presencia de proteinuria constante,
manejando unas concentraciones mayores de 300mg/dia3®3’. También se puede
encontrar trastornos de coagulacion pues al generar mayor consumo de
plaguetas se genera dafio endotelial, pues las plaquetas crean un acumulo
haciendo microtrombos algunos actimulos de fibrina324,

Los hematomas hepaticos se presentan como consecuencia de una trombosis
sinusoidal ocasionada por el sindrome. En cuanto a las complicaciones
respiratorias estas van de la mano con las complicaciones renales pues al no
tener buena funcion renal se genera un distrés pulmonar pues en el intento de
revertir la oligoanuria se genera una expansion de la volemia®®.

En cuanto al bebe se sabe que cuando la madre presenta el sindrome este tiene
un alto riesgo de mortalidad perinatal, el cual se encuentra en un rango del 30%
— 40% de los casos. Estudios han podido demostrar que las causas mas
frecuentes para este suceso son: el sufrimiento fetal intrauterino, la prematuridad
y el abruptio placentario?*. Aungue la prematuridad esta presente en la mayoria
de los casos de mortalidad también se ha demostrado que no todos estos bebes
prematuros mueren, pues otro aspecto relacionado con la prematuridad es que
generan un desarrollo fetal intrauterino interrumpido y es por esto que la mayoria

de estos bebes deben ser tratados con medicamentos que le ayudan a completar
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sus ciclos de maduraciéon. En la mayoria de los bebes a medida que pasa el
tiempo estos se van normalizando hasta lograr una vida normal sin secuelas
posteriores, en algunos casos los neonatos muestran ademas del bajo peso
leucopenia con valores menores de 1000 de leucocitos (4.5 a 11.0 x 10%L) con
una neutropenia inferior a 1500 (con un valor de referencia de 2000 — 4500/ml)
y con neutréfilos totales en sangre y plaguetas (150000-450000 mms3)
disminuidas aunque no se lleva a determinar trombocitopenia marcada.

En un estudio realizado por Gonzalez et al®® se habla también de algunos
sintomas de importancia significativa presentes en el neonato con edad
gestacional menor a 32 semanas, como la presencia de distrés respiratorio,
sepsis hosocomial y enterocolitis necrotizante. Es por esto que “la finalizacién de
la gestacion es la solucion definitiva al problema materno en la mayoria de los
casos, pero los efectos en el neonato de esta decisién pueden suponer un alto
coste™®, que puede llegar a presentarse la muerte fetal. La mayoria de estos
casos suceden cuando el parto es presentado antes de la semana 32 de
gestacion pues el neonato en esta edad aun presenta bajo peso, desarrollo fetal
incompleto lo que puede llevar a generar un score de Apgar bajo*° lo cual no es
un buen prondstico para el bebe. En un porcentaje del 15% al 38% de los
neonatos nacidos de madres gestantes con sindrome HELLP se puede observar
gue estos presentan trombocitopenia neonatal siendo un factor de riesgo para
cursar una hemorragia intravascular y complicaciones neuronales a largo
termino?®. Otro problema que se puede presentar en un bebe con madre con
HELLP es la leucopenia la cual se puede encontrar entre un 9% - 38% de los
casos?.

5.11 Tratamiento:

“El proposito del tratamiento es disminuir la probabilidad de eventos adversos,
como accidentes cerebrovasculares u otras complicaciones del SNC"'. Una vez
se haya realizado el parto se debe continuar con el monitoreo materno y fetal,
pues en algunos casos las complicaciones pueden desarrollarse incluso 14 dias

después de puerperiol’.
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En las mujeres con sospecha de sindrome de HELLP deben ser hospitalizadas
inmediatamente pues estas deben ser tratadas en centros médicos que cuenten
con medicina obstétrica y con manejo de cuidados intensivos, por tal motivo no
se pueden atender en un centro de salud de primer nivel, pues la salud de estas
mujeres suele deteriorarse muy rapidamente. Aunque las pacientes con HELLP
manejan sintomatologia muy parecida a las pacientes que solo cursan
preeclampsia, se deben manejar con protocolos de pacientes con preeclampsia
severa y asi poder crear un diagnéstico diferencial. Aunque estas pacientes por
lo general tienen hemoconcentracion a pesar de que puedan tener edema, no se
recomienda el uso de diuréticos como tratamiento para la tensién arterial, estos
diuréticos solo deben ser usados cuando se padezca de oliguria o edema
pulmonar agudo“®.
Durante la estadia de la materna en el centro médico se utilizan varios métodos
como tratamiento pues se debe manejar cada una de las complicaciones que se
presentan. Ya que este sindrome tiene diversa sintomatologia el tratamiento a
realizar no es uno en especifico, pues dependiendo de la gravedad de la paciente
se manejan los medicamentos necesarios para detener la enfermedad sin que
se produzca la muerte materna o fetal. Aunque ya se ha descrito que esta
enfermedad no tiene un tratamiento especifico, si se sabe que lo Unico que lo
detiene completamente es la interrupcion del embarazo, pero este también
puede ser riesgoso para el feto, pues si la enfermedad se diagnostica antes de
la semana 32 es muy probable que el feto nazca con algunas complicaciones
debido a su prematurés es por esto que se debe mantener el mayor tiempo
posible dentro de la madre, en caso de que el sindrome se diagnostique luego
de la semana 32 este procedimiento de sebe hacer lo mas pronto posible
manteniendo a la madre los mas estable posible. Al mismo tiempo que se
intentan normalizar los parametros de la madre y se genera la maduracion
pulmonar neonatal se debe tratar también a la materna con medicamentos con
varios propoésitos como:

- Antihipertensivos: los cuales generan una estabilidad a nivel de la presion

arterial, algunos de los antihipertensivos usados son el labetalol, la
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hidralazina y la nifedipinal®. Estos medicamentos se deben iniciar cuando
la materna tiene niveles de tension sistdlica es =2 a 160 mmHg o la
diastdlica = 110 mmHg y asi poder mantener los niveles en un rango de
90 y 100 mmHg la tension diastélica, pues si se baja de este rango
también puede presentar riesgo para la madre y para €l bebe, pues se
puede correr el riesgo de reducir la perfusién placentaria. Luego de
medicar con antihipertensivos se debe monitorear a la materna y verificar
la diuresis y el dolor epigastrico®®.

Anticonvulsivos: este medicamento por lo general es el sulfato de
Magnesio el cual ayuda a la “dilatacion microvascular central y periférica,
al tiempo que reduce la resistencia vascular sistémica’®. Este
medicamento se debe administrar por medio de una via intravenosa
durante un periodo de hasta 24 horas después del parto?. Este
anticonvulsivo también es de ayuda en el tratamiento de la hipertension
presente en estas pacientes®.

Prostaglandinas: la utilizacién de las prostaglandinas se usa cuando se
tiene que adelantar el parto y la materna aun no tiene la fisiologia
adecuada para empezar un trabajo de parto, es por esto que se usan para
ayudar en la maduracién del cérvix®. En un caso estudiado por Beltran et
al se traté una induccién del parto por medio del uso de prostaglandinas,
pero este no fue lo suficientemente eficaz por lo cual se debié realizar la

cesarea3s.

Corticoides: Al realizar una terapia con corticoides (especialmente la
dexametasona), se busca es que se genere una estabilidad de la
enfermedad en momentos previos al parto y poder acelerar la
recuperacion luego de este*. los corticoides en este caso se usa para dos
propésitos, uno es el de ayudar a la maduracion pulmonar del feto antes

de que se realice el parto.
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El medicamento que se usa es la dexametasona, pero en algunos casos
se usa betametasona intramuscular cada 24 horas y luego del parto se
administra 24 horas después*?. Aungue el corticoide de predileccién es la
dexametasona, cuando la gestante se encuentra en la semana 36 0
menos este se usa en dos dosis de 8mg con intervalos de 12 horas. Este
se usa siempre y cuando el estado clinico de la madre lo permita2. cuando
el embarazo se encuentra entre las semanas 24 y 26 este medicamento
se administrard y en un periodo no mayor a 48 horas siguientes al
tratamiento, se realizara la interrupcién del embarazo, siempre asistido
con personal de cuidados intensivos obstétricos los cuales ayudaran a
mantener el recién nacido lo mas estable posible*3. Otro de los usos de la
dexametasona es poder reestablecer o aumentar los niveles de
plaquetas, mediante la “modificacion de la adhesién y la activaciéon
plaguetarias a nivel del bazo”*®. Estos corticoides ademas de reestablecer
los niveles plaquetarios también genera una mejoria en el dolor
epigastrico y en el dolor del hipocondrio derecho, esta mejoria junto con
el estado comorbido de la gestante puede hacer que el parto se retrase
unos dias incluso puede llegar a retardar hasta una semana el parto lo
que es benéfico para él bebe. Se dice que también ayuda a el
mejoramiento de las enzimas hepaticas, pero no se ha demostrado*3. La
dexametasona administrada después del parto se espera que genere una
mejora mas rapida, en el caso de las mujeres que presentar el sindrome
HELLP después del parto también son tratadas con dexametasona?*’ para
asi poder estabilizar los niveles plaquetarios, pero algunos autores como
Gabor et al, describen la falta de diferencias significativas con respecto a
la mortalidad o morbilidad y la duracién en el hospital*+.

Interrupcion del embarazo: la mayoria de los autores confirman que la
Unica forma de finalizar con el sindrome es la interrupcién del embarazo#,
es por esto que se deben tomar medidas preventivas para que este
procedimiento no genere dafios ni en la materna ni en él bebe. Bardin et

al*® han demostrado que el uso de la anestesia se debe poner en una
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balanza y asi poder evaluar los pros y los contras tanto en la materna
como en el bebe. Pues el uso de la anestesia puede ser el método mas
seguro con respecto al bloqueo neuroaxial, pero también se debe tener
en cuenta que si se usa anestesia neuroaxial se corre el riesgo de generar
un hematoma epidural*®. Cuando la gestacién se encuentra en la semana
34 0 mas la interrupcion de embarazo se debe realizar inmediatamente,
pero si es menor la edad gestacional el procedimiento mas efectivo es la
administracion de corticoides y programar la interrupcion en las 48 horas
siguientes®. Esta decision se debe tomar en consenso entre los médicos
de cuidados intensivos, obstetras, neonatolégos y anestesiélogos,
decidiendo también el tipo de anestesia que se va a usar?. La interrupcién
del embarazo no siempre tiene que ser con parto por cesarea, también
esta la posibilidad de tener parto por via vaginal, siempre y cuando la
materna tenga una condicion de estabilidad necesaria para tener un parto
de esta manera“®,

Plasmaféresis: este procedimiento se usa cuando los niveles de creatinina
sérica, bilirrubinemia aumentan progresivamente, también cuando se
tiene trombocitopenia grave y cuando el sindrome persiste por mas de 72
horas luego del parto!®. En ocasiones la plasmaféresis se usa cuando los
niveles de plaquetas disminuyen de manera progresiva alcanzando los
50000 /mm3 y no se evidencia la mejora luego del tratamiento con
corticoides?. Y otro de los usos de la plasmaféresis es cuando la terapia
convencional no da los resultados esperados®’.

Reposicibn de volumenes: cuando los niveles de plaguetas estan
inferiores a los 50000/mm? se debe realizar una trasfusién plaquetaria lo
que ayudara a reestablecer los parametros normales, en el caso de que
las plaquetas se hayan disminuido hasta alcanzar los 20000mm? se debe
realizar una transfusion de concentrado plaquetario hasta alcanzar un
nivel minimo de 50000mm?3, también en algunos casos se debe realizar
una trasfusion de eritrocitos para ayudar a estabilizar los niveles de

hemoglobina en sangre*?, en caso de que la paciente presente algln tipo
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de coagulopatia se debe administrar heparina y antitrombina**, para asi
poder generar un balance en los volimenes necesarios para mantener

una estabilidad en la paciente.
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6. Andlisis

Se realiz6 una investigacion de articulos en bases de datos y paginas de internet,

entre las cuales estan pubMed, Scielo, Google académico y ncbi. Se recopilaron

62 articulos entre casos clinicos y articulos de revision e investigaciones médicas

en donde se habla de los trastornos hipertensivos del embarazo, especialmente

del sindrome HELLP.

Para el anélisis del sindrome HELLP se utilizaron 13 articulos referenciados en

la tabla 5.

ARTICULOS PARA ANALISIS Y DISCUSION

Autor Titulo Numero De Afo Pais
Referencia
Bracamonte-Peniche Jimena, Caracteristicas Clinicas y 2018 México
Lépez-Bolio Vanesa, | fisicas del Sindrome de Hellp 15
Mendicuti-Carrillo Maria,
Ponce-Puerto José Maria,
Sanabrais-Lépez Maria José,
Méndez-Dominguez Nina
Gulseren Yucesoy - Yigit An analysis of Hellp 51 2010 Turquia
Cakiroglu « Syndrome  Cases: does
Harika Bodur « Sebiha Ozkan | platelet Count predict
adverse maternal and fetal
* Temel Tan . h
outcomes in women with
Hellp
Syndrome?
Dra. Yamila Jiménez Fiz; Dr. 52 2014 Cuba
Juan O. Roura Carrasco; Dra. Sindrome de Hellp en una
Olga G. Caveda Estela; Dr. Unidad de cuidados
Carlos Enrique Arévalo Tan intensivos polivalente
José Caro M, Carlos | Sindrome Hellp: Experiencia 27 2008 Chile
Anwandter ~ Sch,  Soledad | del Hospital Regional De
Schaﬁeld P, F,ernando Vega G, Puerto Montt, 2000-2006
Carolina Lépez S. A,
Jacqueline Jara P.
Davut Given, Kadir Bakay, | A review of Hellp syndrome, 20 2012 Turquia
Idris Kogak, Cazip Ustiin In 17 patients
Hellp syndrome: report of 25 2016 India

Pa Aghav

three cases with review of

literature
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Sabri Cavkaytar, Evin Nil ¢Are clinical symptoms more 42 2007 Turquia
Ugurlu, Abdullah Karaer, predictive than laboratory
Omer Lutfi parameters for  adverse
Tapisiz & Nuri Danisman maternal outcome in Hellp
syndrome?
Eduardo Malvino, Maria Complicaciones maternas y 2 2005 Argentina
Mufoz, Claudia Ceccotti, mortalidad perinatal en el
Gustavo Janello, Diego Mc sindrome Hellp Registro
Loughlin, Alberto Pawlakl, Multicéntrico en unidades de
Pablo Desmery, Osvaldo cuidados intensivos del area
Lopez Gaston Buenos Aires
Laurenis Labarca, José | Prevalencia del sindrome de 9 2016 Venezuela
Ramén Urdaneta M, Maria | Hellp en gestantes criticas:
Elena Gonzélez 1., Alfi Maternidad “Dr. Armando
Contreras Benitez, Nasser Castillo Plaza”, Maracaibo,
Saleh Baabel Z. Mariem Venezuela
Fernandez Correa., Angel
Silva  Bentacourt., Maria
Lorena Nava.
Capellino Mf, Galetto S, Nueve casos del sindrome 1 2003 Argentina
Sadlar Cher Jm, Travella C, Hellp (Hemolisis, Enzimas
Ferreyra M, Ruiz G. Hepaticas elevados y
plaguetopenia).
Victoria Garcia V., Luis Hallazgos Clinicos y de 7 2014 Colombia
Guillermo Echavarria R., laboratorio que sugieren
Ricardo Ardila C., Jorge tempranamente el sindrome
Gutiérrez M. de Hellp en pacientes
con preeclampsia severa
Claudia Pamela Vicetti Sindrome de HELLP en el 53 2009 Pera
Miguell , David Lenin Franco Hospital Nacional Guillermo
Escobar2 , Héctor Gerardo Almenara Irigoyen:
Caballero Vera Presentacion clinica y
complicaciones de una
emergencia obstétrica

Tabla 6: Articulos utilizados para el anélisis y la discusion. (Elaboracidon propia).

De la recopilacion total de articulos se pudo demostrar que estas investigaciones
son realizadas a nivel mundial, generando una distribucion caracteristica. Segun
los articulos recopilados, el sindrome HELLP presenta una gran importancia
como tema de investigacion en Latinoamérica (Gréfica 5), esto demuestra que
este es un asunto, aunque no muy conocido por la poblacién, si es de interés en
la comunidad médica.

En la gréfica 5 podemos observar que donde hay mayor investigacién sobre el
sindrome de HELLP es en los paises latinoamericanos con un porcentaje de
42%, le siguen los paises europeos (37%) y Colombia comparte su porcentaje
con los paises asiaticos, el pais sorpresa es Estados Unidos ya que presenta un
porcentaje bajo de 3%, pues a pesar de ser un pais desarrollado con un gran
acceso a tecnologias e innovaciones no se observa un interés comun en realizar

investigaciones sobre el sindrome HELLP.
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TOTAL DE ARTICULOS

ARTICULOS EUROPEOS
ARTICULOS ASIATICOS
M ARTICULOS LATINOAMERICANOS
M ARTICULOS COLOMBIANOS

B COMUNICADOS DE ORGANIZACIONES
MUNDIALES

ARTICULOS ESTADOUNIDENSES

Grafica 5. Total de articulos recopilados y su distribucién geogréafica para uso de monografia. (Elaboracién propia).

En las gréficas, 6,7 y 8, se observa la forma de clasificacion para el diagnostico
del sindrome HELLP, al no poseer una prueba diagndstica especifica, el tratante
se ayuda con algunas pruebas de laboratorio como el recuento plaquetario,
determinacién de lactato deshidrogenasa (LDH) y las enzimas, el aspartato
aminotransferasa (AST o SGOT o TGO o GOT) y la alanina aminotransferasa
(ALT o SGPT o TGP o GPT) cuyos valores varian segun la clase de sindrome
que tenga facilitando un diagnéstico correcto a nivel mundial. Estos exdmenes
no solo definen si la materna tiene sindrome HELLP o no, sino que también

ayuda a dar una clasificacion dentro de la enfermedad.

recuento
plaquetario <
50.000 mm3

AST O ALT >
70 1U/L
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grafica 6. Criterios de clasificacion clase I. Clasificacion de Mississippi. (Elaboracion propia)

recuento
plaguetario
entre 50.000 y
100.000mm?3

LDH
TOTAL>600
u/L

AST O ALT>70
U/L

Grafica 7. Criterios De Clasificacion Clase Il. Clasificacion De Mississippi. (Elaboracion Propia)

recuento
plaguetario
entre 100.000
y 150.000mm?

LDH AST O ALT >
TOTAL>600 70 1U/L
u/L

Grafica 8. Criterios De Clasificacion Clase Ill. Clasificacion De Mississippi. (Elaboracion Propia).

En la mayoria de los casos se usa la clasificacidn propuesta por Martin y
colaboradores, también llamada clasificacion de Mississippi, la cual es la
clasificacion mas usada por los autores®?7.304053  Esta clasificacion ayuda a
determinar el nivel de gravedad en el que se encuentra la materna, pues, aunque
esta enfermedad es un conjunto de signos y sintomas, la alteracion mas
representativa es la disminucion en el recuento plaguetario. Otra forma de
clasificacion usada por algunos médicos es la clasificacién de Tennessee (tabla

2), esta clasificacion diferencia el tipo de sindrome HELLP con el que se esta
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padeciendo, pues se puede diferenciar si es sindrome HELLP completo o

incompleto.
DETERMINACION DE HEMOLISIS
Parametros
DNE IE AHM ADLH | HBN D FSP
Articulos
Capellino et
- - - + - +
al
Malvino et al
- - - - - +
Garcia et al
- - - - - +
Labarca et al
- - - - - +
Bracamonte
+ + + - - -
et al
Guvén et al
- - - - + -
Aghav et al - - - + . )
Caro et al
- - + + - -
Cavkaytar et
- - - + - -
al
Yucesoy et al - - - I - -
Jiménez et al
- - - + - -
Vicetti et al
- = = + + -

Tabla 7: Factores de determinacién de hemolisis. *DNE: disminucién nimero de eritrocitos. IE: injuria endotelial. AHM:
anemia hemolitica microangiopatica. HBN D : disminucién de la hemoglobina. ADHL: Aumento en deshidrogenasa

lactica. FSP: frotis de sangre periférico. (Elaboracion propia).
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Tabla 8: Criterios para la determinacién de trombocitopenia. (Elaboracion propia).
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parametros
Articulos AUMENTO AUMENTO AUMENTO
AST ALT LDH
Capellino et al + - +
Malvino et al + + +
Garcia et al + + +
Labarca et al + + +
Bracamonte et al + + +
Guvén et al + + +
Aghav et al - + n
Caro et al + - +
Cavkaytar et al + + +
Yucesoy et al + - +
Jiménez et al + + +
Vicetti et al + - +

Tabla 9: determinacion de enzimas hepaticas presentes en sindrome HELLP. AST: aspartato aminotransferasa. LDH:

lactato deshidrogenasa. ALT: alanina aminotransferasa. (Elaboracion propia).

La literatura usada para este trabajo demuestra que la mayoria de los autores
comparten la idea de que para determinar el sindrome HELLP se requieren los
mismos parametros especificos, es decir, los tres criterios que define el sindrome
y que estan representados en las siglas del sindrome HELLP. En las tablas se

refleja que se determinan la hemolisis, la trombocitopenia (bajo recuento
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plaquetario) y las enzimas hepaticas, pero se diferencian las clases de analisis
que les permite definir el sindrome HELLP como en el caso de la hemolisis, sin
embargo, la determinacion de las enzimas hepaticas la mayoria de los autores
manejan los mismos criterios.

También algunos autores utilizan varios de estos examenes para ayudar en el
diagnostico del sindrome HELLP (Tabla 7). Esta tabla muestra la recopilacion de
estos datos de diferentes articulos como ayuda del diagnéstico del sindrome
HELLP.

Examen

Valores de referencia

Bilirrubina total

0,3 — 1,9 mg/dl

Bilirrubina indirecta

Hasta 1,0 mg/dl

Dimero D Inferior a 100 ng/ml
Hemoglobina 12 -14 g/dI
Fibrinbgeno 200 — 400 mg/dlI
Creatinina 0.6 — 1,1 mg/dl
Hematocrito 36 — 44%

Urea sérica 10 — 40 mg/dl
Potasio 3,5-5,3 mEq/l
Albumina 3,4—-5,4 g/l

Tabla 10: Exdmenes adicionales para diagnéstico de HELLP. (Elaboracion propia).

Una vez se han completado los exdmenes necesarios para su diagnostico se
debe realizar el manejo apropiado para la determinacion del tratamiento de la
materna. La mayoria de los médicos tratantes utilizan diferentes tratamientos
dependiendo de la edad gestacional que presente la materna, utilizando los

procedimientos que cubran el requerimiento terapéutico necesario.
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CONDUCTAS

22,58% 27,41%

12,9 %

USO DE CORTICOIDES INDUCCCION DEL PARTO USO DE SULFATO DE MAGNESIO

GRAFICA 9. Conductas especificas de tratamiento. (Elaboracion propia).
En cuanto al tratamiento usado para el sindrome HELLP se destacan 3
conductas (grafica 9) especificas las cuales son registradas por algunos autores,
luego de la revision bibliografica realizada se saca un promedio con respecto a
los procedimientos usadas por los médicos tratantes, estos son: A) la induccién
del parto (12,9%), en la cual se establece como método definitivo para la
resolucién del sindrome. B) El uso de sulfato de Magnesio (22,58%) como ayuda
terapéutica para evitar las convulsiones. C) También se pudo analizar el hecho
de que el uso de corticoides (27,41%) es de suma importancia para el manejo
del sindrome HELLP en la materna y asi evitar posibles trastornos en él bebe,
pues los corticoides no solo ayudan a mantener la estabilidad hemodinamica de
la madre (presencia de hipotension arterial), sino también ayuda al bebe a

generar una maduracién pulmonar.
Una vez que se diagnostica a la materna con sindrome HELLP se busca brindar

un tratamiento oportuno para asi evitar el incremento de mortalidad materna y

fetal.
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MORTALIDAD FETAL RESPECTO A LAS MATERNAS QUE
CURSAN PREECLAMPSIA'YY MATERNAS CON SINDORME
HELLP
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GRAFICO 10: Diferenciacién porcentual de mortalidad fetal con respecto a maternas que cursan con preeclampsia y
maternas con sindrome HELLP. (Elaboracion propia).

En este grafico se puede observar que dependiendo de la edad gestacional hay
mayor mortalidad en los bebes cuando la madre presenta menos de 25 semanas
de gestacion y cuando los bebes nacen con sindrome HELLP. Cuando la
materna esta entre la semana 25 y 34 de gestacion, tiene un indice superior de
mortalidad fetal que cuando solo cursa con preeclampsia (10,25%) respecto a
las maternas que cursan el sindrome HELLP (8%).

Si la madre est4 en semanas gestacionales menores a 25, se puede observar
que los casos de muerte fetal son mayores en maternas con preeclampsia
(85,5%), que en el sindrome HELLP (34%), esto puede ser debido a que el
sindrome de HELLP se presenta por lo general en el ultimo trimestre del
embarazo y la incidencia del sindrome es mucho mas baja con respecto a la
incidencia de mujeres que cursan con preeclampsia, adicional a que entre menor
semana de gestacion menor desarrollo fetal lo que genera una inestabilidad
anatomica del feto. Se puede observar que a menor semana de gestacion sin
importar la enfermedad que tenga la materna, la tasa de mortalidad fetal es
superior respecto al mayor nimero de semanas.

El sindrome HELLP no solo genera muerte fetal, también se conocen porcentajes

de muerte materna los cuales se muestran en la literatura, la preeclampsia es la
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causa numero uno de mortalidad materna a nivel mundial, con unos indices
distribuidos en los paises donde se han realizado estudios como: México
(27,5%), en Estados Unidos (12,3%), en Venezuela (29,59%)°, Irlanda (1,1%).
(grafica 11).

MORTALIDAD MATERNA

35

30

25

20

15

10

mexico Estados Unidos Venezuela Irlanda

M PAIS

GRAFICA 11: Mortalidad materna a nivel mundial, en articulos estudiados. (Elaboracion propia).

En la siguiente grafica se muestra un estudio realizado en Colombia donde
muestra que la preeclampsia severa genera una variabilidad de complicaciones
(grafica 12), lo que lleva a una mortalidad materna asociada a: coagulacion
Intravascular Diseminada (15%), abruptio de placenta (9%), edema agudo de
pulmén (8%), falla renal aguda (3%), falla hepatica (1%) y el sindrome de
dificultad respiratoria del adulto (SDRA), sepsis y accidente cerebro-vascular
(1%)’. (grafica 12)
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Grafica 12: Mortalidad materna asociada a complicaciones médicas. (Elaboracion propia).
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7. Discusion

El sindrome de HELLP fue descrito por primera vez en 1982 por
Weinstein'>12.16,19.20.27,34.46 - qunque en 1952 Pitchar!>9:12.16,19,20.27,34.46 jdentifico
en tres gestantes una serie de complicaciones las cuales al momento de
unificarlas generaban un trastorno especifico.

El sindrome HELLP se encuentra clasificado dentro de los trastornos
hipertensivos propios del embarazo®91517.30.3849 = presentandose en aquellas
maternas que por lo general cursan también con cuadros de preeclampsia y
eclampsia, aunque existen casos aislados en donde se presenta el sindrome
HELLP en mujeres que se encuentran es la perimenopausia, como el caso
presentado por Vogin et al?® donde se habla de una mujer de 52 afios la cual
presenta los sintomas del sindrome HELLP, también se encontré un estudio
realizado en la India, donde expone el caso de una materna con la sintomatologia
tipica del sindrome HELLP, pero se demostré que lo que padecia la materna era

malaria asintomatica y tifus#°.

En la revision se puede observar que en los paises donde hay mayor desarrollo
de investigacion del sindrome HELLP son los paises latinoamericanos (42%) y
los europeos (37%) que se encuentran en via de desarrollo, es importante
resaltar que en nuestro pais no se observa un gran desarrollo investigativo sobre
este sindrome (7%), por tal motivo el interés en obtener un conocimiento basico
y darlo a conocer al mundo cientifico y médico. A nivel mundial el sindrome
HELLP se presenta en 3 de cada 1000 mujeres embarazadas que en el futuro
se puede generar una emergencia médica, a nivel de Latinoamérica el sindrome
se presenta un porcentaje de 27% de los casos con eclampsia, en Colombia se
ha detectado la muerte materna por trastornos hipertensivos del embarazo, entre
ellos el sindrome HELLP en un porcentaje del 26,5%. Como se puede ver en
nuestro pais el sindrome HELLP es de conocimiento limitado de tal manera que
aun no se puede dar una estadistica clara, sino que se reporta estar dentro de

las anormalidades por trastornos hipertensivos del embarazo.
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Esta revision bibliografica da como resultado el hecho de que el sindrome HELLP
es una enfermedad de facil confusion con otros trastornos, al no poseer una
prueba diagndstica especifica, generando asi en algunas ocasiones un
diagnoéstico tardio o errado, lo que imposibilita al personal médico dar un
tratamiento correcto y oportuno en algunas ocasiones. Como se observa en las
tablas determinacion de hemolisis, determinacion de la elevacion de las enzimas
hepéticas y determinacion de trombocitopenia (tablas 6, 7, 8 respectivamente),
obtenidas a partir de los articulos de analisis no presentan pruebas Unicas para
la determinacién del correcto diagnostico, por ejemplo, en la referencia 1 para el
andlisis de la hemolisis solo exigen dos pruebas las cuales son el aumento de
DLH y el frotis de sangre periférico, mientras que en la referencia 15 se solicitan
3 pruebas totalmente diferentes, la disminucion de namero de eritrocitos, la
injuria endotelial (IE) y anemia hemolitica microangiopatica. En la determinacion
de trombocitopenia la referencia 1 pide solamente el recuento plaquetario
disminuido mientras que en la referencia 15 solicitan este mismo examen y la
presencia de sangrado en mucosas, y finalmente en la determinacién de las
enzimas hepéaticas se puede observar que en la referencia 1 solicitan los niveles
aumentados de AST y el aumento de LDH y en la referencia 15 solicitan las tres
pruebas el aumento de AST, aumento de LDH y el aumento de ALT. Esto permite
ver que dentro del cuerpo médico aun no se ha definido claramente cuales son
los verdaderos criterios para realizar un diagnostico acertado y oportuno, esto
puede llevarnos a decir que puede ser una de las causas del incremento de la

morbilidad y mortalidad materna y fetal.

Los estudios analizados han demostrado que el sindrome HELLP se presenta
en su gran mayoria en mujeres primigestas, pero esto no quiere decir que no sea
posible que se presente en mujeres multiparas, en estas ultimas es en donde se
incrementa el riesgo de sufrir rotura hepatica espontanea al momento de padecer
del sindrome HELLP34,

Aungue algunos estudios demuestran que el sindrome HELLP se presenta en

mujeres menores de 30 afos, algunos autores demuestran que este sindrome
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también se observa en mujeres mayores de 30 afios en un rango de 30 a 38
afos, lo que para algunos autores es importante al momento de diagnosticar la
enfermedad.

Los criterios establecidos para determinar sindrome HELLP en las maternas son
generalmente examenes de laboratorio, el problema es que la deteccion
temprana del sindrome se ve afectada por su inespecificidad y su similitud de
sintomas y signos con pacientes con preeclampsia severa, e higado agudo graso
(tabla 4) o purpura trombocitopénica trombotica. En la tabla 4 se muestran los
analisis para el higado agudo graso del embarazo y del sindrome HELLP como
ejemplo se puede observar que la elevacién de enzimas hepéticas puede ser
leves 0 moderadas en el primer caso o leve, moderada y severa en el segundo
caso, para la trombocitopenia en el higado agudo graso del embarazo moderada
a severay en el sindrome HELLP de leve a severa y el tercer analisis propio del
sindrome de HELLP como es la hemolisis microangiopatica.

En otro tipo de exdmenes como en el de la toma de la tension arterial se observa
gue es ocasional la hipertension en el higado agudo graso del embarazo y casi
siempre sucede en el sindrome HELLP, otro aspecto es el malestar general que
es muy comun en el primer caso y ocasional en el segundo y asi hay otro tipo de
signos y sintomas en las pacientes con estos trastornos con resultados no
concluyentes, dificultando definitivamente llegar a detectar la enfermedad
correctamente ya que el sindrome puede ser confundido con otro padecimiento.
Otro factor que dificulta la correcta identificacion temprana del sindrome, es la
variacion en el uso de la clasificacion de los sintomas, en todos los centros
médicos manejan diferentes, aunque similares valores de referencia en algunos
pardmetros que permiten identificar el acronimo del sindrome HELLP que
significa H: hemolisis, EL: elevacion de enzimas hepaticas y LP: disminucién en
el recuento plaquetario, pero lo mas representativo es el uso de las tablas de
clasificacion del sindrome, porque la diferencia entre la clasificaciéon de
Mississippi y la clasificacibn de Tennessee que genera confusion en la
estandarizacion de los criterios diagnésticos. Como se puede observar en las

gréaficas 6, 7 y 8 la clasificacion de Mississippi se basa en los tres criterios, pero
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con diferentes valores en el recuento plaquetario, a diferencia de la clasificacion
de Tenneessee en donde se observa que en el sindrome de HELLP completo se
tienen en cuenta los tres pardmetros y en la incompleta se ve la ausencia de
hemolisis.

En los articulos analizados se pudo observar que la mayoria de ellos asumen la
clasificacion elaborada por Martin et al (clasificacion de Mississippi), como la mas
completa para permitir el correcto diagndstico e identificar la severidad del

sindrome HELLP en la materna.

Esta enfermedad a pesar de ser un trastorno presente en la materna también
puede afectar al feto, es por esto que el manejo terapéutico que se administra
no debe causar dafio ni generar efectos adversos en el feto, debido a esto es
importante, no solo el monitoreo materno sino también el fetal. Se debe resaltar,
qgue una vez el bebe nace los riesgos disminuyen, pero los monitoreos deben
continuar pues la mayoria de estos bebes nacen prematuros, por tal motivo son
bebes que no completaron su formacion y maduracion fetal, lo que puede causar
problemas médicos en estos infantes. Segun el andlisis de los diferentes
articulos se puede resaltar que la mayor mortalidad en los bebes con madre que
tienen sindrome HELLP se da cuando la gestacion es menor a 25 semanas, al
compararla con un promedio de semanas de gestacion entre 25 y 34 semanas
de gestacion (8%). Sin embargo, es importante decir que se presenta mayor
mortalidad fetal en las madres con preeclampsia (85,5%), al comparar el
porcentaje del 34% en las madres con sindrome HELLP en un periodo de
gestaciéon menor de 25 semanas.

La terapéutica del sindrome HELLP no es compleja, pero si es importante que
cuando se diagnostique esta enfermedad, se realicen monitoreos constantes,
por tal motivo es imprescindible que se traten a las maternas en unidades de
salud con un nivel de atencién especializado, donde se pueda contar con
unidades de cuidados intensivos, con especialistas en obstetricia y ginecologia
y con un area de pediatria para dar el manejo necesario antes y después del

parto.
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Durante la recopilacion de informacion se encontraron tres conductas claves que
ayudan al tratamiento dado a las pacientes diagnosticadas con sindrome HELLP
una de ellas es el uso de corticoides (27,41%), este medicamento es importante
en el desarrollo fetal, pues ayuda a la maduracién pulmonar cuando el feto adn
no ha completado con su desarrollo intrauterino total, pero en cuanto a la
materna se ha demostrado que no genera una disminucién en el porcentaje de
mortalidad materna. Es importante tener en cuenta que el uso de los corticoides
se debe dar antes del parto y continuar hasta 72 horas después sin importar
porque via se haya producido el nacimiento, esto segun criterio médico. Aunque
en el texto “recomendaciones de la OMS para la prevencion y el tratamiento de
la preeclampsia y la eclampsia”, no recomiendan el uso de corticoides con
propésito de manejo para el sindrome HELLP.

La segunda conducta es el uso comun del medicamento llamado sulfato de
Magnesio (22,58%), no solamente se usa como anticonvulsivo, sino que ayuda
a la materna en la regulacion de la tension arterial el cual es un sintoma de
importancia clinica en cuanto al desarrollo de la enfermedad®°. El tercer factor es
la induccion del parto que se lleva a cabo en un 12,9% el cual se establece como
método definitivo para la resolucién del sindrome.

Otro trastorno que se debe manejar con la misma importancia que la presencia
de hipertensidn, es la elevacion de las enzimas hepéticas, pues el higado se ve
bastante comprometido cuando la materna sufre de sindrome HELLP, este se
presenta como consecuencia de la presencia de los depdésitos de fibrina que
genera una obstruccion en las sinusoides hepéticos y hemorragias periportales

causando dolor epigastrico y una elevacion en las pruebas hepaticas’.

Como se habia dicho anteriormente a nivel mundial el sindrome HELLP se
presenta en 3 de cada 1000 mujeres embarazadas, en Latinoamérica se reporta
gue hace parte del 27% de los casos con eclampsia y que en Colombia se
evidencia en el 26,5% entre los trastornos hipertensivos del embarazo, sin
encontrar un dato de mortalidad exacto de las maternas, mientras que se puede

observar que la mayor mortalidad materna producida por preeclampsia se
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encuentra en Venezuela 29,59% seguida de México con un 27,5%, Estados
Unidos con un 12,3%, e Irlanda 1,1% (graficall) y en el Unico articulo original
realizado en Colombia nos muestra que la preeclampsia severa tiene una gran
variabilidad de complicaciones que llevan a la mortalidad materna asociada con
coagulacion Intravascular Diseminada (15%), abrupto de placenta (9%), edema
agudo de pulmédn (8%), falla renal aguda (3%), falla hepatica (1%) y el sindrome
de dificultad respiratoria del adulto (SDRA), sepsis y accidente cerebro-vascular
(1%)’. (grafica 12)

Todo esto confirma la necesidad de desarrollar estudios en la investigacion del
sindrome HELLP.

Debido a la presencia de mudltiples factores para el correcto diagndéstico del
sindrome HELLP, es importante que los profesionales de la salud que tienen
contacto con las maternas tengan claridad de los signos y sintomas que estas
mujeres puedan llegar a presentar en caso de tener sindrome HELLP, para asi
dar un tratamiento oportuno evitando que se eleven las tasas de mortalidad

materna y fetal.

8. Disefio metodoldgico

8.1 Tipo de investigacion.
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Investigacion cualitativa.

8.2 Enfoque de la investigacion
Descriptivo

8.3 Poblacion y muestra.

8.3.1 Poblacion

Se realiza una busqueda sobre el sindrome HELLP en articulos publicados en
base de datos y revistas cientificas donde se reportaron todo tipo de estudios e

investigaciones realizadas sobre el tema.
8.3.2 muestra

Articulos y reportes de casos publicados en un periodo de 1999 a 2018 sobre

estudios realizados en cuanto al sindrome HELLP.
8.4 técnicas y procedimientos

Se generan revisiones en varias bases de datos donde se puede realizar una
revision bibliografica de articulos y protocolos que han sido publicados en
revistas nacionales e internacionales, reviews relacionados, articulos originales
y casos clinicos. Teniendo como base la identificacion de los conocimientos
basicos y métodos de diagndstico usados por los profesionales para el correcto
protocolo de manejo de las pacientes. Esta revision se realiza en los buscadores
usando las palabras claves en inglés y en espafiol, las palabras usadas fueron
sindrome HELLP, HELLP, mortalidad del sindrome HELLP, diagnéstico del
sindrome HELLP. Esta revision abarca articulos a nivel mundial, para asi poder

recopilar la mayor cantidad de informacion que sea posible.

9. Conclusiones

Luego de culminar con la revision se puede llegar a varias conclusiones con

respecto al sindrome HELLP. Estas son:
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Se determinaron los pardmetros clinicos para la identificacion del
sindrome HELLP, que describen claramente el desarrollo de la
enfermedad.

Aunque el sindrome HELLP comparte sintomas clinicos con otras
enfermedades propias del embarazo, su diagnéstico puede ser mas
rapido y acertado siempre y cuando el personal médico cuente con los
conocimientos necesarios para diferenciar estas enfermedades.

Debido a las multiples caracteristicas presentes en el sindrome HELLP,
el médico tratante debe guiar el diagnostico con respecto a los resultados
de los examenes de laboratorio, los cuales son la directriz para confirmar
0 descartar la enfermedad.

Aunqgue se tienen los criterios propios de la enfermedad, se puede ver que
los examenes realizados para definir la hemdlisis, el aumento de las
enzimas hepaticas y la disminucién plaguetaria son diferentes y varian en
la clase y el nUmero de pruebas que el médico le practica a la materna
con sindrome HELLP para un diagnostico oportuno y preciso.

Como resultado de la revision bibliografica se puede evidenciar que es
dificil hacer un diagndstico concreto de la enfermedad desde el principio,
pues existen factores que generan un retraso en la identificacién del
sindrome, como lo puede ser la similitud de la enfermedad con otros
padecimientos propios del embarazo.

La revision bibliografica ha podido demostrar que dentro de los exadmenes
médicos requeridos para la determinacion del sindrome es de
obligatoriedad practicar el recuento plaquetario, la determinacion de
enzimas hepaticas y la identificacion de la hemolisis, aunque se ha podido
demostrar que algunos médicos también realizan otra serie de examenes
los cuales les ayudan a la correcta determinacion de la enfermedad.

Una vez se ha identificado el sindrome HELLP, se debe dar manejo
medico los mas pronto posible para asi evitar la mortalidad materna y/o
fetal, pues aunque no se conoce una profilaxis para esta enfermedad si

se puede dar manejo terapéutico de tal manera que ayuden a la materna
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y al feto, este tratamiento varia dependiendo de la gravedad y del tiempo
de gestacion en la que se encuentre la materna.

e Después de esta revision podemos concluir que es urgente implementar
el estudio y la investigacion del sindrome HELLP para asi lograr que este
tema sea de dominio en todo el personal que tenga contacto con maternas
sin importar que padezcan de alguna enfermedad propia del embarazo o
no, pues si se maneja el tema se puede ayudar a dar un diagnostico

correcto desde el principio de la enfermedad.
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