CASOS CLINICOS

Higado graso agudo del embarazo
complicado con pancreatitis
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Resumen

Se presenta el caso clinico de una nuger de 30 afios
deedad.quedurantelasemana35 desutercer embarazo,
desarroll6 higado graso agudo del embarazo A pesar
de unaconduccién y atencion femprana y sin complica-
crones del parto, la paciente presentd insuficiencia
hepética fulminante y pancreatitis en €l puerperio
inmediato, cuando se esperaba su recuperacion

La paciente ingresé alawmidad de cuidados intenswos
en donde recibi 6 tratamiento farmacoldgico y electro-
mecanico femporal de apoyo para las insuficiencias
organicas agudas que presenté Debido a hiperbi-
lirrubinemia extrema y coma hepdtico persistente, la
paciente fite sometida a plasmaféresis | a paciente se
recuperd completamente Nuestro caso contrasta con
reportes previos gue informan sobre lar esolucion cli-
nica espontdnea 'y gradual de |a hepatopatia 1ma vez
terminado €l embarazo

Palabras clave: Higado graso agudo del embarazo,
pancreatitis aguda, insuficiencia hepdtica fulminante

Summary

Awoman withacute fatty liver of pregnancy developed
fulminant hepatic failure gfter delivery, a time when
spontaneous recovery was expected Pancreutitis and
nultiple organ fuilure was documented and intensive
trearment m a critical care unit Wasneeded t0 support
organ function She underwent plasmapheresis due to
extreme hiperbilirubinemia and coma She recovered
completely

Key words: Acute fatty liver of pregnancy, acute
pancreatitis, fulminant hepatic failure
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Introduccion

Elhigado graso agudo delembarazo (HGAE) es
una enfermedad grave de etiologia desconocida,
que afectaalas mujeres durante el tercer trimestre
de la gestacion. Se caracteriza por ictericia prece-
dida por ndusea y vémitos, dolor epigastrico y una
evolucion con frecuencia fulminante que se mani-
fiesta por un deterioro rapido de la funcién hepati-
ca.""La enfermedad tiene una duracion de dos a
tres semanas y se caracteriza desde el punto de
vista histopatolégico por esteatosis hepética micro-
vesiculardedistribucion centrolobulillar y zonalmedia.

Debido a que la etiologia y fisiopatologia del
HGAE se desconocen, no existe un tratamiento
especifico. Los casos reportados recientemente
confirmanque elespectro clinico delaenfermedad
vadesde transaminasemia asintomatica con aproxi-
madamente 8% de los casos anictéricos, hasta la
insuficiencia hepatica fulminante. Estos informes
han permitido reevaluar la entidad y su tratamien-
to.®"® Hoy en dia, en los casos sintomaticos, la
terapéutica se basa en la interrupciéon del embara-
zoy enlas medidas especificas de cuidados inten-
sivos para tratar la insuficiencia hepatica aguda y
sus complicaciones. Esta conducta terapéutica ha
demostrado una reduccién drastica en la morbi-
mortalidad al prevenir la progresion de la insufi-
ciencia hepética y sus complicaciones.?’

El propésito de este trabajo es presentar un
caso en donde laresolucién del embarazo en forma
temprana no previno la progresion de la insuficien-
cia hepatica aguda y sus complicaciones.

Reporte del caso

Mujer de 30 afios de edad, en la semana 35 de
su tercer embarazo. ingres6 a su hospital por
nausea, vomito. dolor abdominal e ictericia progre-
sivade una semana de evolucién, con este cuadro
clinico fue admitida a un servicio de obstetricia. Al
interrogatorio, la paciente negé consumo de alco-
hol. hemotransfusiones, enfermedad hepatica o
biliar previa, asi como ingestion de medicamentos
excepto polivitaminas orales.

A la exploracién fisica se encontré con una
tension arterial sistémica de 110170 mmHg, tempe-
raturade 36°C, pulso de 95/min, ictericia y contrac-
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ciones uterinas, la frecuencia cardiaca fetal fue dg
140/miny no se encontraron signos de preeclampsig
o sufrimiento fetal. Los examenes de laboratorio |
ingresorevelaron hematécrito 38%, 7600 leucocitos
por/mm?® TP 19 segundos, TPT 45 segundos,
plaguetas 285 000 mm?, BUN 21 mgldl. creatining
2.5 mgldl, glucosa 65 mgldl, TGO 147 U/L, GGT
521 UL, bilirrubinas totales de 9.8 mgldl con una
directa de 7.7 mgld|, fosfatasa alcalina de 595 U/L_,
DHL 270 UIL, albumina 3 g/dl, &cido urico 5 mg/dl,
no sedetect6 proteinuria. Se establecio el diagnds-
tico presuncional de hepatitis viral, se inici6 enton-
ces rehidratacion parenteral con soluciones gluco-
sadas y se efectué conducciény atencién del parto
con anestesia local sin complicaciones. El produc-
to de la gestacion pes6 2400 g y fue egresado sin
eventualidades.

La paciente fue transferida a nuestra unidad a
las48horas posparto para evaluacion de alteracio-
nes en su estado mental y por laictericia persisten-
te. Alingreso ala unidad se encontré letargica, con
asterixis y encefalopatia hepaticagrado II, conuna
frecuencia cardiaca de 100/min TIA 110170 mmHg
y temperatura de 36°C; se observaron ademas
equimosis en sitios de venopunciény a la explora-
cion del térax no se detectaron anormalidades
cardiopulmonares. El abdomen estaba distendido
y doloroso a la palpacién profunda, el higado se
palpd a dos centimetros por abajo del borde costal,
no se documenté ascitis. El bazo no se palpd y el
fondo uterino se encontr6 por abajo de la cicatriz
umbilical, contraido. Se observaron loquios serohe-
méticos sin evidencia de infecciénpélvicay edema
pretibial leve. No se identificaron signos clinicos de
hepatopatia crénica.

El ultrascnido abdominal no mostré alteracion
alguna en la ecogenicidad de la glandula hepatica,
losresultados de laboratorio reportaron: hematocrito
de 33%, leucocitos 14900 mm3, entrocitosnucleados
en el frotis de sangre periférica, TP 35 segundos,
TPT 68 segundos, plaquetas 100,000 mm?, gluco-
sa 76mg/dl, BUN 20 mg/dl, creatinina 2 mgldl,
bilirrubina directa 3.6 mgld|, bilirrubina indirecta 2.5
mgldl, TGO 437 UIL, TGP 315 U/L, DHL 862 UIL,
gases en sangre arterial : pH 7.20, PaCO2 25
mmHg, Pa02 86 mmHg, HC03 9 mEg/L, satura-
cion arterial de 95%. La pacientedesarroll6 oliguria,
se instaldun catetervenosocentraly se administraron
soluciones cristaloides para expander el volumen
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intravascular. La paciente progres6 a encefalopatia
hepaticagrado Illy anuria,con prolongacién acentua-
dadel TPy TPT, seinstalé una canulaendotraqueal
para proteccion de lavia aéreay se inici ventilacion
mecanicaasistida, se administraroncrioprecipitados
y concentrados globulares y se efectu6 una to-
mografia computada de craneo que fue normal.
Después de 48 horas de tratamiento médico
intensivo su condicion clinica se deterior6, por lo
que hubo necesidad de administrar una gran can-
tidad de liquidos para mantener la estabilidad
hemodinamica. Se establecieron los diagnésticos
de insuficiencia renal aguda y coma hepatico con
hipoglucemias repetidas. La serologia para hepa-
titis viral A y B descarté infeccién activa, no se

determiné para hepatitis C. Una tomografia com-
putada de abdomen mostré que la densidad del
parenquima hepatico era menor que la del bazo,
conun coeficientede atenuacion de 17 U Hounsfield
conaumento de tamafiode laglandula pancredtica,
ascitis y un Gtero subinvolucionado (figura 1 A, B,
Y C).

Setenta y dos horas posteriores a suingreso se
observé distension abdominal e ileo acentuado que
sugerian hemorragia intraperitoneal concomitante,
se efectud entonces una laparatomia exploradora
que report6 2000 cm?® de ascitis serohematica. pan-
creatitisedematosacomecrosisperipancredtica y un
Utero séptico. Se efectud histerectomia y debido a
hemorragia en capadellecho quirdrgico por coagulo-

Figura 1. Tomografia axial computada abdominopélvica efectuada al cuarto dia de
hospitalizacion. Material de contraste en el estémago. A) El higado se observa con un
coeficiente de atenuacién disminuido con un valor de +17.9 unidades Hounsfield, compatible
con infiltracién grasa. El parenquima hepatico tiene un coeficiente de atenuacién menor que
eldetbazo B) Corte caudal aue demuestra un crecimiento generalizado y una disminucién en
la densidad de la gléndula pancredtica. C) Corte a nivel de pelvis. Se observa el (tero
subinvolucionadoyascitis. D) Microfotografia detejido hepatico. Se observagrasa microvesicular

con colestasis intensa.
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patia severa, el abdomen se "empaqueto con com-
presas a fin de hacer hemostasia y ser retiradas
posteriormente en un segundo tiempo quirdrgico.

Después de la cirugia se deterior6 mas su
estado general y desarrollé franca inestabilidad
hemodinamica, los tres hemocuiltivos practicados
a su ingreso no desarrollaron crecimiento bacte-
riano; aun asf se inicié la administracion de antibié-
ficos. Seinstalo un cateter de flotacion en la arteria
pulmonary se indicaron vasopresores para mante-
ner una adecuada presion de perfusion sistémica
(Cuadro 1). Persisitio en anuria a pesar del incre-
mento significativo en el volumen intravascular y
cuando la creatinina alcanzé 5 mg/d! se inici6 he-
modidlisis.

Siete dias después del ingreso se efectu6 una
segunda cirugia para retirar compresas intraab-
dominalesy pararealizar una biopsia hepatica que
demostré infiltracion grasa microvesicular con
colestasis intensa (Figura 1, D). La paciente persis-
ti6 con hipoglucemia de repeticion que fue corregi-
da con bolos e instilacién endovenosa continua de
solucién glucosada hiperténicay sometida a plasma-
féresis en cuatro ocasiones debido a coma hepati-
co persistente e hiperbilirrubinemia de 54 mgldl.

5
Cuadro I. Variables hemodinamicas y respiratorias

Variable Promedio Intervalo
PAM mm Hg 91 (66-103)
RVS dinasisec.cm? 860 (647-1344)
cO L/min 82 (4.6-10)
CaO, Vol% 13 (9-15)
DO, ml/min m? 614 (325-912)
VO, ml/min.m? 131 (100-172)
EO, % 23 (17-33)
PvO torr 38 (32-45)
svo. % 76 68-85)
pHa® 75 (7 47-757)
Panp  mmHg 13 (9-15)

| PAM =Presion arterial media, CaQ, = Contenidoarterial de
oxigeno, DO?= Aporte de oxigeno. PvO? =Presionparcial
de oxigeno en sangre mezclada vernosa, Pawp =Presion
venocapilar pufmonar en cuiia, % E O? = Porcentaje de
extraccion de oxigeno, RVS = Resistencias vasculares
sistémicas, CO = Gasto cardiaco, VO?= Consumo de
oxigeno, pHa = pH arterial.
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Después de esto su condicion clinica mejoro y
fue retirada de la asistencia mecanica ventilatdrig
quince dias después para ser egresada de la UC|,

Discusién

Debido a que en México no se conoce su fre-
cuencia, se ha considerado a el HGAE como una
entidad clinica rara en nuestromedio. Los reportes
nacionales en los Gltimos diez afios documentan
12 casos,?® lo que contrasta con los 145 casos
informados a nivel internacional hasta el afio de
1985, desde la descripcion original en 1934 por
Stander y Cadden.?®

Nuestro caso de HGAE progreso a insuficiencia
hepéticafulminante y falla multiorganicaa pesarde
la atencion del parto en forma tempranay sin com-
plicaciones, lo que contrasta con la recuperacion
de lafuncién hepaticainmediatamente después de
interrumpir el embarazo que se hareportado en la
mayoria de los casos.”" Pensamos que cuando
menos en algunas pacientes las complicaciones
mayores de la insuficiencia hepatica aguda se
presentanen formaindependientedel manejo obs-
tétrico (atencion del parto), la causa de esta evolu-
cién la desconocemos, pero se podria especular
que como sucedi6 en este caso, la sepsis
intercurrente procedente del ttero y/o la sobrecar-
ga impuesta por el trabajo de parto a ur. higado
severamente afectado, pueden desbordar la fun-
cion hepatica residualy conduciralas complicacio-
nesmayoresde lainsuficiencia hepaticaaguda; sin
embargo otros factores contribuyentes debeniden-
tificarse.

El monitoreo hemodinémico invasivo documen-
t6 un perfil hemodinamico de hiperdinamia cardio-
circulatoria que se ha descrito en insuficiencia
hepatica aguda, sepsis grave y pancreatitis aguda
grave, padecimientos que se presentaron enforma
secuencial en nuestro caso. Tal vez este patrén
hemodindmicosea secundario alaperrneaciondel
aparato digestivo por toxinas bacterianas y media-
dores enddgenosy al paso ulterior de éstos hacia
lavena porta, lo que explicariael hallazgo frecuen-
te de hemocultivos negativos enlosestadios inicia-
les de la insuficiencia hepatica fulminante.®
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La ausencia de hipertension arterial sistémica,
proteinuria, trombocitopenia y de esquistocitos en
el frotis de sangre periférica al ingreso a la unidad
de cuidados intensivos, descartaron razonable-
mente purpura trombocitopenica trombéticay sin-
drome urémico hemolitico, toxemia del embarazo
y sus variantes como sindrome de HELLP (hemo-
lisis, elevacion de enzimas hepéticas y trombocito-
penia). Algunos autores sugierenque estas entida-
des son solo expresiones clinicas diversas de un
solo proceso fisiopatolégico en donde el dafio
vascular endotelial en la microcirculacion sistémi-
ca juega un papel preponderante.

El ultrasonograma efectuado a su ingreso des-
carté hematoma o ruptura hepética que pudiera
estar contribuyendo al deterioro clinico progresivo
de nuestra enferma,* no se encontraron anorma-
lidades en la ecogenicidad de la glandula, lo que
confirma reportes previos de que hasta el 20% de
las pacientes con HGAE tienen una ecogenicidad
de la glandulanormal, porio que unUSG normal no
excluye el diagnostico.™

La tomografia axial computada de abdomen
demostré que el higado tenia un coeficiente de
atenuaciéon de 17 U Hounsfield (normal 50 a 70) lo
que indica infiltracion grasa.?*?* La resonancia
magnética parece ser igual de sensible que la TAC
para evaluar la infiltracién grasa micro-vesicular
del higado.?

Ennuestro caso la paciente se deterior6 rapida-
mente después del parto y desarroll6 pancreatitis
cuando se esperaba una rapida recuperacion. La
pancreatitis aguda durante el embarazo se presen-
taconmayorfrecuencia durante eltercertrimestre
y puerperio y por lo general se debe a enfermedad
de vias biliares o abuso en laingestade alcohol, '3
gue en nuestro caso se descartaron. La presenta-
cién de pancreatitisaguda ocurre aproximadamen-
te en el 20% de los enfermos con insuficiencia
hepatica fulminante y para hacer el diagnéstico el
médico debe de considerar esta entidad durantela
evaluacion de las crisis hemodindmicas de estas
pacientes. La causa se desconoce. pero la hipo-
perfusiéon pancreatica aparentemente juega un
papel importante en la génesis de esta complica-
Cién'u 18

Enconclusién, nosotros consideramosquecomo
no podemos identificar inicialmente cual de las
Pacientescon HGAE tendra un curso no complica-
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do, recomendamos uningreso temprano a la UCI
para monitoreo temprano de la madre y del feto, y
asi identificar en forma temprana y tratar oportuna-
mentelas~omplicacioned.osreportes anecdoticos
recientes de plasmaféresis en la insuficiencia he-
paticafulminante, como en nuestro caso, son alen-
tadores,? pero su papel terapéutico en HGAE ain
requiere de validacion clinica.
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