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Cambios fisiológicos durante el embarazo.

Cardiovascular: Aumento de FC y GC, disminución de TA y resistencia
vascular sistémica, aumento volumen plasmático 
50%, disminución  drenaje venoso extremidades
inferiores.

Piel: Arañas vasculares y eritema palmar.

Hígado: Tamaño y volumen sanguíneo normal.

Sistema biliar: Alteración producción ácidos biliares y colesterol,
disminución motilidad vesícula biliar.

Biopsia hepática normal.
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Qué sugiere una enfermedad hepática durante el embarazo.

Lo sugieren
- Elevación de GPT
- Bilirrubina
- Descenso protrombina

No lo sugieren:
- Elevación FA (placenta)
- Disminución albúmina (hemodilucción)
- Arañas vasculares (estrógenos)



Enfermedades hepáticas y embarazo.

Diagnóstico.
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Diagnóstico.
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Clasificación.

1. Enfermedades hepáticas exclusivas del embarazo.
- Hiperemesis gravídica
- Colestasis intrahepática del embarazo.
- Preeclampsia.
- HELLP
- Esteatosis hepática aguda del embarazo

2. Enfermedades hepáticas coincidentes con el embarazo:
- Hepatitis viral
- Colelitiasis
- Budd-Chiari (más frecuente en el postparto)
- DILI / sepsis

3. Enfermedades hepáticas preexistentes
- HCB / HCC
- CEP / CBP / / hepatitis autoinmune
- Wilson
- Cirrosis / TxH
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Diagnóstico diferencial.

Primer Trimestre Segundo Trimestre Tercer Trimestre

Hepatitis viral / Colelitiasis /DILI / sepsis HCB / HCC CEP / CBP / / hepatitis  
autoinmune / Wilson / Cirrosis / Tx

Budd-Chiari

Hiperemesis gravídica

Preeclampsia / HELLP

E
EHAG embarazo

Colestasis intrahepática del embarazo.
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GPT, GGT y/o bilirrubina anormales y embarazo (3%).

Ch´ng et al. Gut 2002; 51: 876 - 880

N= 4377 partos en 15 meses ; 142 pacientes con Alt. PFH  
3% embarazos . Desde una enfermedad banal hasta IHAG.
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GPT, GGT y/o bilirrubina anormal durante el embarazo.

Ch´ng et al. Gut 2002; 51: 876 - 880
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Hiperemesis gravidíca.

Prevalencia: 0,3 – 2% embarazos.

Momento: - Primer trimestre del embarazo.

Patogenia: - Embarazo múltiple. BMI elevado.
- DM, hipertiroidismo (60%).

Clínica: - Deshidratación. Cetosis.
-Pérdida > 5% peso.
- > ALT / AST (2-4). > Bilirrubina (2-4).

Tratamiento: Fluidoterapia / antieméticos / Vitaminas B1-B6 / NPT

Consecuencias maternas: Ninguna

Consecuencias recién nacido: Prematuridad (hasta 40%)  
Muerte fetal intrauterina (1-3%)  
Hemorragia
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Hiperemesis gravidíca.



Momento: - Segundo y tercer trimestre del embarazo.

- 0,1 – 1,5% embarazos (factor racial; Escandinavia y Chile).

- Más frecuente:

Añosas  
Multigesta,  
AP colestasis,
Episodios previos
Uso de anticonceptivos.  
Antecedecentes familiares
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Colestasis intrahepática del embarazo.



Clínica: - Prurito (palmas y plantas).
- Raro antes de la semana 26 (media aparición 30 semanas).
- Más intenso por la noche.
- Elevación GOT / GPT. GGT < 300 UI/l.
- Elevación ácidos biliares y bilirubina.
- Historia familiar.
- Resolución espontanea 48-72 h después del parto

- Ictericia (20 – 45%)
- Nauseas, vómitos, dolor abdominal leve, astenia

- Esteatorrea. Deficit Vitamina K.
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Colestasis intrahepática del embarazo.



World J Gastroenterol 2015 May 7; 21(17): 5183-5190
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Colestasis intrahepática del embarazo.

The Lancet, 2010; 375 February 13



MDR3 translocates phosphatidylcholine across the canalicular membrane. Lack of this phospholipid leads  
to the formation of toxic monomeric bile salts in the bile ducts, which in turn results in cholangiocyte  
injury, pericholangitis, and periductal fibrosis.
Mutations in the MDR3 transporter have been identified in the pathogenesis of drug-induced cholestasis,
PFIC3, and cholestasis of pregnancy. Red dotted arrows show the phenotype expressed when a mutation
occurs in the targeted transporter gene.

PFIC1=progressive familial intrahepatic cholestasis type 1.  
PFIC2=progressive familial intrahepatic cholestasis type 2.
PFIC3=progressive
familial intrahepatic cholestasis type 3.
ABCG5/8=ATP binding cassette transporters G5 and G8.  
AE2=anion exchanger.
BSEP=bile salt export pump.
BRIC1=benign recurrent intrahepatic cholestasis type 1.
BRIC2=benign intrahepatic cholestasis type 2.
CFTR=cystic fi brosis transmembrane conductance regulator. FIC1=familial intrahepatic cholestasis type 1.  
ICP=intrahepatic cholestasis of pregnancy.
Cl–= chloride ion. HCO3–=bicarbonate
ion.
MRP2=multidrug resistance-associated protein 2.
MDR1=multidrug resistance protein 1. MDR3=multidrug resistance protein 3.



Genética Gestacional Exógena

Mutaciones  

traslocadores  

de fosfolípidos  

(ABCB4)

Proteína  

Multidrogaresistnecia  

(MDR3)

Otras alteraciones  

genéticas (CYP3A)

> Estrógenos) Deficit selenio

< permeabilidad  

hepatocitos a los ácidos  

billiares
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Patogenia



Greenes V, et al. Association of Severe Intrahepatic Cholestasis of Pregnancy With Adverse Pregnancy  
Outcomes: A Prospective Population-Based Case-Control Study. HEPATOLOGY 2014;59:1482-1491.
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Consecuencias recién nacido:

-Prematuridad (hasta 40%) Muerte fetal intrauterina (1-3%)
- Meconio en líquido amniótico(24,8%)
- Hemorragia

Distress fetal (7,1%)
Muerte fetal 0,4%
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Colestasis intrahepática del embarazo.

Giantz et l. Hepatology 2004

Consecuencias maternas: Ninguna



Greenes V, et al. Association of Severe Intrahepatic Cholestasis of Pregnancy With Adverse Pregnancy  
Outcomes: A Prospective Population-Based Case-Control Study. HEPATOLOGY 2014;59:1482-1491.
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-Elevación ácidos biliares.

-Incremento ácido cólico frente al quenodeosxicólico.

- Relación glicina / taurina disminuida.

- Elevación de transaminasas discreta (< x 2-3)

- Hiperbilirrubinemia inferior a 6 mg%
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Colestasis intrahepática del embarazo.

Diagnóstico: - Descartar obstrucción biliar (eco).
- Descartar otra causa hepatopatía.
- GOT/GPT elevadas y GGT normal.

Tratamiento: - No han demostrado beneficio antihistamínicos ni  
fenobarbital.

- Cuestionable: Colestiramina.
- Primera línea tratamiento: UDCA hasta 20 mg/Kg/d.

- Es seguro para el feto, aunque no se sabesi  
beneficioso

- Puede ser necesaria la dexametasona.
- Rifampicina.; 2ª línea tratamiento en pruritorefractario.
- Vitamina K (si es necesaria).

- Inducir el parto S37-38 (antes si existe sufrimiento fetal).
- Considerar embarazo y parto de alto riesgo.
- Recidiva (10 – 40%)
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• Prevalencia que varia entre un 5% y 10% de la población gestante.

• Mayor incidencia antes de los 20 años y después de los 35 años.

• El 75% son primigestas.

• Clasificación:

• Hipertensión gestacional.

• Eclampsia.

Preeclampsia.

Hipertensión crónica.

• Factores de riesgo:

/ Embarazo múltiple.

/ Edad; mayores de 35 años.

• Historia familiar de preeclampsia y eclampsia.

• Nuliparidad

• Obesidad.

• DM pregestacional.

• Enfermedad renal crónica / Enfermedades autoinmunes.

Enfermedades hepáticas y embarazo.

Trastornos hipertensivos del embarazo.



Preeclampsia: - HTA
- Edemas
- Proteinuria

Eclampsia: - Preeclampsia más síntomas neurológicos (cefaleas,  
trastornos visuales, convulsiones, coma) + síntomas
digestivos (nauseas, vómitos).

- Afectación hepática (GOT / GPT > 20 – 100).

-Si aparece una bilirrubina > 5 mg: Sospechar hemorragia  
subcapsular o rotura hepática.

-En casos graves, aparece Hemorragia cerebral, i  
insuficiencia renal, CID, mortalidad materno – fetal.
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Trastornos hipertensivos del embarazo.
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Toxemia gravídica.

• Enfermedad sistémica (afectación renal, SNC, hematológica,  
hepática) que afecta hasta al 10% de las embarazadas.

• HTA (>140/90 mmHg) y proteinuria 300 mg/d tras 20 semanas
o primeras 48 h tras parto.

• Factores de riesgo: edad materna extremas, primiparidad,
antecedente personal o familiar.

• Etiología: mala implantación placentaria – disfunción  
endotelial
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Eclampsia.

Lancet 2010; 375: 594–605





4- 20% de las embarazadas con preeclampsia.  
70% preparto / 30% postparto inmediato.
Recidiva entre el 3 – 25% de los casos.

Anemia hemolítica microangiopática. Esquistocitosis.

Los valores de laboratorio tienden a la normalización a las 48 Horas del parto.

OJO:
- Si no se normaliza la analítica hay que pensar en alguna complicación.
-15% sin HTA ni proteinuria.
- Complicaciones: Hemotoma subcapsular, rotura hepática.
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Síndrome HELLP.
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Síndrome HELLP.



Best Practice & Research Clinical Gastroenterology 27 (2013) 565–575
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Síndrome HELLP.
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Trastornos hipertensivos del embarazo.



BMJ 2015

Esomeprazole potently decreased sFlt-1 and sEng secretion from placenta

and endothelial cells, has strong actions mitigating endothelial dysfunction and has  

antioxidant properties.



BMJ 2015



BMJ 2015



Frecuencia: - Rara (1 entre 1000 a 8000 embarazos).

Momento: - Final del embarazo.

Clínica: - Signos de toxemia en cerca del 50%.
- Elevación marcada GOT / GPT (<500 UI/l).
- Otros datos: Diabetes insípida, hipoglucemia,
hiperuricemia, neutrofilia.

Consecuencias maternas: - Mortalidad materna 90% hace años.
- Mortalidad actual < 10%

Consecuencias recién nacido: - Muerte fetal intrauterina.
- Hemorragia

Enfermedades hepáticas y embarazo.

Esteatosis hepática aguda del embarazo.

Gut 2008
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Esteatosis hepática aguda del embarazo.

Cuadro patológico similar al

-Síndrome de Reye

-Toxicidad por tetraciclina

-Toxicidad por valproico

-FIAU

“citopatía mitocondrial”





Best Practice & Research Clinical Gastroenterology 27 (2013) 565–575
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Esteatosis hepática aguda del embarazo.

El 3-hidroxiacil-CoA deshidrogenasa de cadena larga (LCHAD) cataliza la 3ª etapa en la oxidación β de  
AG en las mitocondrias. La acumulación de metabolitos 3-hidroxiacil de cadena larga producidas por el  
feto o de la placenta es tóxica para el hígado. La deficiencia en LCHAD en los lactantes puede producir  
hipoglucemia no cetósica, encefalopatía hepática, cardiomiopatía, neuropatía periférica, miopatía y  
muerte súbita.

Lancet 2010; 375: 594–605
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Esteatosis hepática aguda del embarazo.

Diagnóstico: - Clínica compatible.
- Eco o TAC o RNM con esteatosis.
- Descartar otras causas
- ¿Biopsia transyugular?

Tratamiento: - Vía vaginal si no hay estrés fetal.
- Si hay signos de gravedad para madre o feto, cesarea urgente.

Nuevo embarazo: - Riesgo recidiva bajo
- Si embarazo, control analítico cada 15 días en el tercer trimestre.
- Extremar vigilancia si alteración analítica.
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Diagnóstico diferencial.
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TxH y embarazo. Complicaciones maternas.

KS Parhar, PS gibson, CS Coffin. Pregnancy following liver transplantation: review of outcomes and  
recommendations for management. Can J gastroenterol 2012;26(9):621-626.
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TxH y embarazo. Complicaciones obstétricas.

KS Parhar, PS gibson, CS Coffin. Pregnancy following liver transplantation: review of outcomes and  
recommendations for management. Can J gastroenterol 2012;26(9):621-626.



¿Deben tomarse medidas especiales si una paciente con enfermedad de  

Wilson quiere quedarse embarazada? ¿Debe modificarse la medicación?  

Algunos autores recomiendan reducir la dosis de D-penicilamina durante el  

primer trimestre por el temor de que pueda ocasionar teratogenicidad. Por  

contra, otros autores recomiendan reducir las dosis a la mitad (500 mg/dia) en el  

ultimo trimestre para evitar un aporte insuficiente de cobre al feto y problemas  

de cicatrizacion de la episiotomia o cesarea(68).

¿Son teratógenos los fármacos indicados en la EW?. Existe alguna duda  

sobre la teratogenicidad de los farmacos utilizados en la EW, pero el riesgo de  

interrumpirlos es claramente superior al riesgo de mantenerlos.

¿Cuál es el mejor método de anticoncepción en la EW?. Los espermicidas y  

los metodos de barrera, asi como los preparados de progesterona, que no  

interfieren con el metabolismo del cobre. Por el contrario, los estrogenos pueden  

reducir la excrecion biliar de cobre, lo cual facilitaria la acumulacion de cobre en  

los hepatocitos, mientras que los dispositivos intrauterinos pueden contener  

cobre, por lo que no se recomiendan(21).

¿Está contraindicada la lactancia materna?

Si bien se han publicado casos de recien nacidos alimentados mediante lactancia  

materna que no han desarrollado ningun problema, de forma general no se  

recomienda(21).



Embarazo

Con terapia adecuada, la supervivencia de las mujeres afectas de EW es

excelente y, por tanto, el embarazo es totalmente factible.

La EW no reduce la fertilidad, y no hay que poner ninguna limitación a que las  

pacientes con una EW tratada queden embarazadas, aunque deben ser  

advertidas de que el riesgo de tener

un hijo homocigoto es del 0,5%.

¿Cuál es el riesgo para el feto/recién nacido de una madre con enfermedad  

de Wilson?

El riesgo es muy pequeño, ya que la tasa de aborto espontaneo o de  

malformacion fetal en los hijos de pacientes con EW que estan siendo tratadas  

con Dpenicilamina, trientina o zinc es muy baja(67-69). De ahí que muchos  

medicos no modifiquen el tratamiento de la paciente en caso de embarazo.

Otros, sin embargo, prefieren no administrar D-penicilamina, y sustituirla por  

zinc, en caso de embarazo. La D-penicilamina retrasa la cicatrizacion de las  

heridas y, por tanto, no administrarla en las gestantes tiene sentido por si deben  

recibir una cesarea o una episiotomia(68). Ademas, en mujeres tratadas durante  

largos periodos de tiempo con quelantes, puede darse el caso de que los  

niveles de cobre sean bajos, por lo que es preferible reducir las dosis de  

quelante en las mujeres que quieran quedarse embarazadas.
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TxH y embarazo. Complicaciones fetales.

KS Parhar, PS gibson, CS Coffin. Pregnancy following liver transplantation: review of outcomes and  
recommendations for management. Can J gastroenterol 2012;26(9):621-626.
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TxH y embarazo. Potencial toxicidad inmunosupresores.

Lancet 2010; 375: 594–605



En comparación con la población general, el embarazo en el TxH se asocia con  

una mayor morbimortalidad maternofetal.

1. Después del TxH, la menstruación recupera la normalidad y, por lo tanto,  

debemos planificar un potencial embarazo después de un TxH en edad fertil. El  

consejo debe incluir la prescripción de adecuada medidas anticoncepticas.

2. El momento de la concepción es importante; es aconsejable esperar dos años

después de un TxH exitoso.

3. Debemos revisar la inmunosupresión. Durante el embarazo no se debe utilizar  

MMF (riesgo fetal) . Los inhibidores de la calcineurina, esteroides y azatioprina  

son seguros.

4. El embarazo de debe considerar de alto riesgo, con un control adecuado de  

HTA y DM.
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TxH y embarazo. Recomendaciones.



5. Aunque el riesgo de malformaciones congénitas y de retraso del crecimiento  

fetal son bajos, es precisa una asistencia obstétrica especializada.

6. El parto vaginal es una decisión razonable, aunque con mucha frecuencia el  

se efectúa una cesárea.

7. El manejo multidisciplinario es imprescindible.
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TxH y embarazo. Recomendaciones.



While pregnancy itself causes significant changes  

in physiological conditions, effects on pre-existing  

liver disease and co-incident common liver disease

can also be observed in the period[1-3]. The diseases  

include viral hepatitis[47-52], gallstones[53-55], Budd-Chiari

syndrome[56-58], Wilson’s disease[59,60], autoimmune  

liver diseases[61,62], primary sclerosing cholangitis,  

primary biliary cirrhosis[63], metabolic disorders, liver  

tumors[64], and post liver transplantation state[65-67].



Budd-chiari syndrome

Patients with Budd-Chiari syndrome are at high risk of progression of disease  

during pregnancy because of prothrombotic state[58]. The treatment of  

anticoagulation is essential at the onset and liver transplantation is  

necessary in some extreme cases.

Budd-Chiari syndrome

Budd-Chiari syndrome is a rare condition caused by outflow obstruction of the  

hepatic veins or the terminal portion of the inferior vena cava. Most cases  

occur during post partum period. The 25% of pregnant women with Budd-

Chiari syndrome have a hypercoaguable state with predisposing condition,  

such as factor V Leiden, antithrombin III, protein C and S deficiency, or  

presence of antiphospholipid antibodies.[38] In patients with known Budd-

Chiari syndrome there is risk of exacerbation during pregnancy due to  

increased concentrations of female sex hormones. Clinical features include  

right upper quadrant pain, ascites and jaundice (in approx.50%). Treatment is  

to investigate for thrombophilias and complete anticoagulation throughout  

pregnancy and puerperium. Porto-caval and mesocaval shunting, or liver  

transplantation is required in extreme cases.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3883195/?report=printable&amp;ref38



