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SINDROME HELLP

NOVEDADES DESDE LA VERSION ANTERIOR

e Se actualiza: epidemiologia, factores asociados y de riesgo, clinica, diagndstico, complicaciones,
manejo y tratamiento.

e Seaifade: diagndstico diferencial y manejo de las complicaciones.

e Cambio de formato.

e Seincluye la correccidn sobre la administracion de maduracién pulmonar, siendo el nuevo limite
34+0 SG.
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1. INTRODUCCION

El sindrome HELLP Hemolysis, Elevated Liver enzymes and Low Platelet o sindrome de hemélisis,enzimas
hepaticas elevadas y plaquetopenia es una complicacidn obstétrica grave. Aparece en el 0,2- 0,8% de
los embarazos y coexiste con preeclampsia (PE) en un 70-80% de los casos.

Su etiopatogenia es desconocida. Hay autores que lo consideran una forma grave de PE asociada
a afectacién microangiopdtica y en la que existe alto riesgo de poder desarrollar complicaciones tanto
maternas, como el fallo multiorganico (FMO) o la coagulacion intravascular diseminada (CID), como
fetales. Sin embargo, hasta un 15-20% de los casos no presentan hipertensidon arterial (HTA) ni
proteinuria.

2. FACTORES ASOCIADOS Y DE RIESGO

Antecedente de trastornos hipertensivos en gestaciones previas/historia previa de sindrome HELLP: es
el factor de riesgo mas determinante. El riesgo de recurrencia es mayor a medida que se presenta a
edades gestacionales mds tempranas. La nuliparidad no se considera factor de riesgo, a diferencia de
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SINDROME HELLP

lo que ocurre en la PE.Mas del 50% de las pacientes afectadas son multiparas.

3. CLiNICA

La mayoria de los casos van precedidos de un cuadro de malestar general, a veces confundido con un
cuadro pseudogripal. El sintoma mas frecuente es el dolor abdominal de localizacién: epigastrio,
infraesternal y/o hipocondrio derecho, y de caracteristicas: continuo e intenso. Suele asociar nduseas
y/o vémitos.

En el siguiente cuadro se presentan los signos y sintomas junto a su frecuencia:

Signo/sintoma Frecuencia (%)
Proteinuria 86-100

Mal estado general 90-100

HTA (en > 50% de los casos, grave) 82-88

Epigastralgia o dolor en hipocondrio derecho | 40-90

Nauseas y vomitos 29-84
Cefalea 33-61
Alteraciones visuales 10-20
Ictericia 5

Los sintomas tipicamente se desarrollan entre las 28-37 semanas de gestacion (SG), aunque pueden
darse incluso hasta 7 dias post-parto, especialmente en las primeras 48 horas. El 80% de las quese
diagnostican en el puerperio han tenido un diagndstico de PE durante el embarazo.

4. DIAGNOSTICO

Se diagnostica en gestantes o puérperas que cumplen los criterios que lo definen. Los criterios
analiticos mds usados para el diagndstico son los 3 de la clasificacién de Tennessee que guardan relacidn
con los establecidos hace décadas por Sibai et al:

1. Hemodlisis, establecida por al menos 2 de los siguientes:

e Haptoglobina sérica baja (< 25 mg/dL) o lactato deshidrogenasa (LDH) > 2 veces el
limite superior de la normalidad. Un valor de LDH = 600 U/L es biomarcador de
gravedad, sin embargo, es inespecifico, aparece en hemdlisis grave, lesién
hepatocelular aguda o ambas. La haptoglobina si es un marcador especifico de
hemdlisis.

e Bilirrubina sérica > 1,2 mg/dL.

e Anemia grave: Hemoglobina < 8 g/dL.
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e Frotis periférico con esquistocitos.

2. Enzimas hepaticas elevadas: aspartato aminotransferasa (GOT) o alanina aminotransferasa
(GPT) =2 2 veces el limite superior de la normalidad (GOT = 68 o GPT > 68).

3. Plaquetopenia: < 100.000/mm3.

Aquellas pacientes con clinica compatible con sindrome HELLP que cumplen al menos 2 de los 3criterios
analiticos tipicos (hemdlisis, enzimas hepaticas elevadas o plaquetopenia) se diagnostican de sindrome
HELLP incompleto o parcial. En ocasiones, este sindrome HELLP incompleto, sin un manejo adecuado,
puede evolucionar en sus criterios analiticos hacia un sindrome HELLP completo.

5. COMPLICACIONES MATERNAS

Sangrado (55%). Debido a la trombocitopenia, es frecuente que presenten sangrado como
complicacién.

Coagulacién intravascular diseminada (21%). La ISTH (International Society on Thrombosis and
Haemostasis) describe los siguientes criterios diagndsticos de CID: presencia de enfermedad
subyacente, sintomas hemorragicos, FMO, prolongacion del tiempo de protrombina,
disminucién del fibrinégeno, aumento de los productos de degradacién del fibrindgeno y
disminucién de plaquetas (para calcular la probabilidad de CID puede ser util la siguiente
herramienta: https://www.samiuc.es/criterios-diagnosticos-de-cid-segun-isth/). La CID se suele
asociar a DPPNI, hemorragia periparto grave, insuficiencia hepatica fulminante e insuficiencia
renal aguda.

Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta (DPPNI) (16%).

Insuficiencia renal aguda (8%).

Edema de pulmén (6%) o derrame pleural (6-7%).

Hematoma hepatico subcapsular o intraparenquimatoso (1%). Dado que las pruebas de
funcién hepatica no reflejan la presencia de hemorragia, se debe solicitar una ecografia de
abdomen en aquellas pacientes con sintomas graves (dolor epigastrico que no responde a
opioides, sensibilidad a la palpacion hepatica, dolor de hombro o cuello o dolor al inspirar).
Otros: desprendimiento de retina (1%), hemorragia cerebral (<1%), muerte materna (1%).

El sindrome HELLP se asocia a mayor morbilidad cuando aparece en el postparto, con mayor incidencia
de edema pulmonar e insuficiencia renal.

6. COMPLICACIONES PERINATALES

Prematuridad (70%).

Mortalidad perinatal (7-20%). En ocasiones asociada a la propia prematuridad. La gravedad de
la hemdlisis, la disfuncion renal y la trombocitopenia no se correlacionan con la gravedad de la
afectacion fetal, salvo en los casos de hematoma o rotura hepatica, donde la mortalidad fetal es
de un 40%.

7. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
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En la siguiente tabla se comparan los criterios clinicos y analiticos de las diferentes entidades
con las que se deberia hacer diagndstico diferencial: higado graso agudo del embarazo (HG), purpura
trombdtica trombocitopénica (PTT), sindrome hemolitico urémico (SHU) y exacerbacidn de lupus
eritematoso sistémico (LES). Las caracteristicas comunes a todos ellos, incluido el sindrome HELLP, son:
nauseas, vomitos, dolor abdominal, diferentes grados de HTA, trombocitopenia, hemdlisis, elevacion de
LDH y de bilirrubina.

S. HELLP HG PTT SHU LES

HTA 85% 50% 20-75% 80-90% 80% si  anticuerpos
antifosfolipido, nefritis

Proteinuria 90-95% 30-50% Con 80-90% 100% si nefritis
hematuria
Fiebre Ausente 25-32% 20-50% 90-100% Frecuente durante el
brote
Ictericia 5-10% 40-90% Raro Raro Ausente
Anemia <50% Ausente 100% 100% 14-23% si anticuerpos

antifosfolipido

CiD <20% 50-100% Raro Raro Raro

Hipoglucemia Ausente 10-100% Ausente Ausente Ausente

Multimeros Ausente Ausente 80-90% 80% <10%

Factor Von

Willebrand

ADAMTS 13 < 5% | Ausente Ausente 33-100% Raro Raro

Disfuncién renal | 50% 90-100% 30% 100% 40-80%

MTransaminasas | 100% 100% <100 UI/L | <100 UI/L | Sianticuerpos
antifosfolipido +

afectacién hepatica

Ademas, se ha descrito en gestantes infectadas por SARS-CoV-2 un cuadro clinico, “preeclampsia like”,
que cursa con HTA, proteinuria, trombocitopenia y elevacion de enzimas hepdticas. La clinica
respiratoria, PCR + para SARS-CoV-2 y una placa de térax compatible con neumonia ayudan al
diagnéstico diferencial. Los marcadores angiogénicos sFlt-1/PLGF, el indice de pulsatilidad medio de las
arterias uterinas (IPAut) y el valor de LDH, también pueden ayudar a diferenciar ambos cuadros. En caso
de COVID-19, los marcadores angiogénicos y el IPAut deberian ser normales, y los valores de LDH < 600
ul/L.
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8. MANEJO CLiNICO

Ante una paciente con clinica compatible con sindrome HELLP y/o hipertensién de nuevaaparicion
en la segunda mitad del embarazo o primera semana postparto, debemos solicitar pruebas de laboratorio
para establecer o excluir el diagndstico de sindrome HELLP. Dado que los sintomas pueden preceder a las
anomalias analiticas, en caso de persistir la clinica conviene repetir las pruebas de laboratorio en 4-6

horas.

Hemograma completo.

Bioquimica: funcién renal y hepética (ionograma, LDH, cociente proteina/creatinina, GOT, GPT,
bilirrubina).

Pruebas de coagulacién.

Urianalisis con sedimento de orina.

Marcadores angiogénicos de PE, si precisa (segun protocolo).

En funcidn de la evolucidn, proteinuria de 24 horas.

El control fetal se realizara mediante:

Ecografia (crecimiento fetal y liquido amniético (LA)) + ecografia Doppler.
Test no estresante (TNE).

La realizacién de estudios de imagen (ECO abdominal/TC) se considerard en los casos que

presenten clinica sugestiva de hematoma hepatico.

En caso de diagnéstico de sindrome HELLP, se manejara como PE con criterios de gravedad (ver

protocolo ‘Estados hipertensivos del embarazo y puerperio’):

Ingreso hospitalario.

Dieta normoproteica, normosddica, normocaldrica.

Control de constantes: control horario de la presion arterial (PA) vy, si el control de la PA es
adecuado, cada 4-8 horas.

Balance hidroelectrolitico.

Control de peso diario.

Control de la sintomatologia.

Analitica seriada en funcién del estado de la paciente. No es necesario monitorizar la proteinuria
cuantitativa.

Valoracion del bienestar fetal (manejo del feto CIR segln protocolo) y monitorizacion
cardiotocogréfica (especialmente en los casos graves).

Maduracion fetal con corticoides si es necesario.

Despistaje de Streptococcus agalactiae.

Profilaxis antitrombdtica con heparina de bajo peso molecular (HBPM) a dosis profilacticas.

Monitorizacion hemodindmica en casos graves: pulsioximetria materna, monitorizacidnrespiratoria,
fluidoterapia (<2 L/dia), y suero fisioldgico a 40 ml/h si dieta absoluta.

9. TRATAMIENTO

Este tema es controvertido ya que algunos autores consideran que la extraccion fetal debe ser
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inmediata por el alto riego materno y los malos resultados perinatales que se observan, mientras que
otros recomiendan tratamiento conservador que permita la madurez fetal. No obstante, ambos
consideran que el tratamiento definitivo es la terminacién del embarazo.

En nuestro centro, dado el alto porcentaje de complicaciones maternas y perinatales, se abogapor la
finalizacidn de la gestacion, dejando el tratamiento expectante solo para casos puntuales. Las
diferentes opciones de manejo en funcion de la edad gestacional y el estado materno-fetal son:

1. Finalizacién inmediata de la gestacion: de eleccidn en gestaciones a partir de la 35 SG (= 35
SG).

2. Finalizacién en las 48 horas siguientes al diagndstico, tras estabilizacion materna vy
tratamiento con corticoides para la maduraciéon pulmonar fetal: para las gestaciones por
debajo de la 34+0 SG (< 34+0 SG).

3. Manejo expectante: en gestaciones muy tempranas (<32 SG) y si existe estabilidad materna,
es posible realizar un manejo expectante y disminuir asi la morbilidad neonatal.

A continuacion, se describe paso a paso el proceso de estabilizacién del cuadro:

Adecuado control tensional: ver protocolo ‘Estados hipertensivos del embarazo y puerperio’.Si
eclampsia: ver protocolo ‘Estados hipertensivos del embarazo y puerperio’.

Indicacidn de finalizacidn: la finalizacion de la gestacion dependera de la existencia o no de
criterios de finalizacién inmediata (ver protocolo ‘Estados hipertensivos del embarazo y puerperio’).

Tratamiento anteparto con corticoides a altas dosis: se dispone de datos que demuestra mejoriaclinico-
analitica transitoria, que permite la utilizacién de anestesia regional y mejora el pronédstico del parto
vaginal. Se inicia solo si la cifra de plaquetas es inferior a 100.000/mm3.

Si se necesita maduracidén pulmonar, la pauta seria: Dexametasona 10 mg/12h/iv durante 48 horas
seguida de Metilprednisolona 40 mg/12h/iv segin evolucién (descenso de la dosis a la mitad en 48
horas si plaguetas >150.000/mm?3). En caso de no respuesta tras 8-10 horas del inicio de la pauta,
aumentar la dosis de Metilprednisolona a 40mg/6h/iv.

Los corticoides se mantienen las primeras 48 horas postparto, independientemente de las cifras.

| FINALIZACION

Cumple criterios de finalizacion inmediata o = 35 SG |

| no

v
<325G « Dexametasona 10 mg/12h/iv durante 48 horas.
MADURACION « Metilprednisolona 40 mg/6-12h/iv (descenso de la dosis a
PULMONAR la mitad en 48 horas si plaguetas >150.000/mm?). Plaquetopenia
/ <50.000 a pesar
. (| de corticoides a
32-34+65G « Dexametasona 10 mg/12h/iv durante 48 horas. | altas dosis
MADURACION * Metilprednisolona 40 mg/6-12h/iv (descenso de la dosis a
PULMONAR + la mitad en 48 horas si plaquetas >150.000/mm?).
FINALIZACION » Finalizacion a las 24-48 horas segun estado materno-fetal.
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Transfusién de plaguetas: se realiza anteparto cuando la cifra es <40.000/mm?3 en caso de cesarea y
<20.000/mm? en parto vaginal.

En caso de cesarea conviene dejar drenaje subaponeurdtico y subcutdneo.La retirada del catéter
epidural se realiza después de la normalizacién de la coagulacion, con cifra de plaquetas >
80.000/mm?3. Esta ha de valorarse en conjunto con el Servicio de Anestesiologia.

El sulfato de magnesio se mantendrd un minimo de 24 horas post-parto si se inicié de formapreventiva
0 48 horas en HTA grave o sintomas neuroldgicos.

En el manejo del sindrome HELLP deberian evitarse dentro de lo posible los farmacosergotdnicos
(Methergyn®), los AINEs y la cabergolina.

10.MANEJO DE PATOLOGIA ASOCIADA

- CID: ante la sospecha contactar con servicio de Anestesiologia (750957/669403) o Hematologia
(en caso de no criterios de inestabilidad; 120013).

- Fallo o lesién renal: ante la sospecha contactar con servicio de Nefrologia (762818).

- Edema agudo de pulmdn: ante la sospecha contactar con servicio de Medicina Interna (750764).

- Manejo del sangrado hepatico: el hematoma hepatico sin signos de rotura se puede tratar de
forma conservadora. Cuando se rompe, pueden ser necesarios abordajes quirdrgicos,
endovasculares y, en raras ocasiones, un trasplante hepdtico. Ante la sospecha contactar con
servicio de Radiologia para completar diagndstico (732806).

11.MANEJO EN EL POSTPARTO

Los pardmetros analiticos pueden empeorar en las primeras 48 horas post-parto (el recuento de
plaquetas disminuye un 40%, el hematocrito también disminuye y las enzimas hepaticas aumentan). Por
ello, se recomienda realizar analiticas cada 12 horas, hasta estabilizacién. La mayoria de los pardmetros
suelen mejorar hacia el 42 dia post-parto. Sin embargo, en aquellas pacientes con CID, cifra de plaquetas
< 20.000/mm? o insuficiencia renal, la recuperacion es mas lenta y tienen riesgo de desarrollar edema
pulmonar e insuficiencia renal aguda. Las pacientes con alto riesgo de complicaciones severas o que se
encuentran en estado critico se podrian beneficiar del ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos. Las
indicaciones de ingreso en UCl son:

- Rotura hepatica o fallo hepatico fulminante.
- CID.

- Fracaso renal agudo.

- Transfusiones masivas.

- Sindrome del pulmén politransfundido.

- Isquemia cardiaca o cardiomiopatia.

Cuando el debut de la enfermedad ocurre en el postparto, el manejo es similar a anteparto.

Finalmente, el seguimiento al alta se realizard por parte del Médico de Atencién Primaria, quien
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valorara, segun la gravedad del caso, derivar a Consulta de Riesgo Cardiovascular (a cargo del servicio
de Medicina Interna
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