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RESUMEN

Objetivo: Determinar los factores de riesgo asociados a la aparicion de hematoma
subcapsular hepético en pacientes con trastornos hipertensivos del embarazo que
ingresaron al Servicio de Medicina Materno Fetal de la Maternidad Concepcion
Palacios en el periodo comprendido entre enero de 2012 — diciembre de 2016
Métodos: Estudio retrospectivo, de casos y controles. La poblacién en estudio
estuvo conformada por 2136 pacientes con preeclampsia/eclampsia. La muestra fue
no probabilistica de 24 pacientes divididas en dos grupos: el primero de pacientes
con diagnostico de hematoma subcapsular hepéatico (6 casos); y el segundo sin
hematoma subcapsular hepatico (18 controles). Se revisaron las historias clinicas de
estas pacientes para la recoleccion de datos. Resultados: La mitad de las pacientes
eran raza blanca y primigestas, en ambos grupos. En el grupo con HSH, 4 pacientes
(67 %) presentaron preeclampsia grave, y 2 (33 %) eclampsia. En el grupo sin HSH,
16 (89 %) presentaron preeclampsia grave, y 2 (11 %) eclampsia. Todas asistieron a
control prenatal y la mayoria sin HSH acudi6 a mas de 5 consultas. Todas las
pacientes con HSH presentaron sindrome HELLP. El promedio de TGO fue de 186,6
y el de TGP fue de 205 mg/dl en el grupo con HSH, mientras que en las pacientes sin
HSH 53,2 y 46,4 mg/dl respectivamente. Conclusiones: El sindrome HELLP, la
marcada elevacion de las transaminasas y un control prenatal inadecuado
constituyen factores de riesgo para el HSH. No existe relacion entre la edad, paridad
y raza, y el riesgo para desarrollar HSH.

Palabras clave: Factores de riesgo, Hematoma subcapsular hepatico (HSH),
Trastornos hipertensivos del embarazo, sindrome HELLP.

SUBCAPSULAR HEPATIC HEMATOMA IN PATIENTS WITH
PREECLAMPSIA/ECLAMPSIA: RIKS FACTORS.

ABSTRACT

Objective: To determine the risk factors associated with the appearance of
subcapsular hepatic hematoma in patients with hypertensive disorders of pregnancy
that entered in Maternal and Fetal Medicine Service of Concepcion Palacios
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Maternity in the period between January 2012 and December 2016. Methods:
Retrospective study of cases and controls. The study population made up of a group
of 2136 patients with preeclampsia/eclampsia. The sample was non — probabilistic
consisting of 24 patients divided into two groups: the first of patients with subcapsular
hepatic hematoma (6 cases), and the second without subcapsular hepatic hematoma
(18 controls). The clinical histories of this patients were reviewed for data collection.
Results: Half of the patients were white and primiparous, in both groups. In the group
with HSC, 4 patients (67%) had severe preeclampsia, and 2 (33%) had eclampsia. In
the group without HSH, 16 (89%) had severe preeclampsia, and 2 (11%) had
eclampsia. All of them attended prenatal care and the majority without HSH attended
more than 5 consultations. All the patients with HSH presented HELLP syndrome.
The mean TGO was 186.6 and that of TGP was 205 mg / dlI in the group with HSC,
while in the patients without HSH 53.2 and 46.4 mg / dl respectively. Conclusions:
HELLP syndrome, marked elevation of transaminases and inadequate prenatal
control are risk factors for HSH. There is no relationship between age, parity and
race, and the risk of developing HSH.

Keywords: Risk factors, Subcapsular hepatic hematoma (HSH), Hypertensive
disorders of pregnancy, HELLP syndrome.



INTRODUCCION

El hematoma subcapsular hepatico es una entidad infrecuente que puede aparecer
asociada a los estados hipertensivos del embarazo, especialmente la preeclampsia y
el sindrome HELLP (Hemodlisis, elevacion de las enzimas hepéticas y plaquetas
bajas). Su rotura es una grave complicacion que conlleva a cifras elevadas de
morbimortalidad materno fetal.  Se ha reportado casos de hematoma subscapular
hepatico en menos de 2 % de los embarazos complicados por el sindrome HELLP.
La incidencia de hematoma subcapsular hepatico se estima alrededor de 1 / 40 000 a
1 / 250 000 casos, trayendo como consecuencia un aumento de la tasa de

morbimortalidad materna y perinatal. ¢

La rotura hepatica, aunque es poco frecuente, presenta una mortalidad materna
superior a 30 %. Su causa precisa es desconocida, pero ocurre con mas frecuencia
en multiparas de edad avanzada. Se postula que la disfuncion endotelial con
depdsitos de fibrina intravascular y obstruccidn de los sinusoides hepaticos origina
una congestion e incremento de la presion intrahepéatica con distension de la capsula
de Glisson vy, finalmente, el desarrollo de un hematoma hepético subcapsular y rotura
hepatica consiguiente. ¥

Los sintomas pueden estar representados por epigastralgia, dolor en cuadrante
superior derecho u hombro, distension abdominal, nduseas y vomitos. EI hematoma
subcapsular hepéatico puede terminar en una rotura hepética y, por lo tanto, traer
consigo problemas como coagulacion intravascular diseminada e insuficiencia renal

aguda. ©

Ante la sospecha de una rotura hepatica, la toma de imagenes a través de
tomografia axial computarizada (TAC) o ecografia abdominal, es vital, segun la
disponibilidad y rapidez de acceso. A pesar del gran numero de diagndsticos

diferenciales, la sola sospecha es suficiente para la bisqueda de confirmacion. ©
Planteamiento y delimitacién del problema

Los trastornos hipertensivos en el embarazo constituyen un problema trascendental
de salud perinatal en todo el mundo, siendo una de las mayores causas de

morbimortalidad materna y fetal, tanto en paises industrializados como en desarrollo.



El aumento del flujo sanguineo en los 6rganos durante la gestaciébn aunado a
trastornos hipertensivos del embarazo predispone a la formacion de hematomas
hepaticos, convirtiéndose la rotura del mismo en una grave complicacion; ® por lo
cual se hace necesario identificar precozmente la presencia de factores de riesgo
asociados al desarrollo del hematoma subcapsular hepéatico y de esta manera

prevenir las complicaciones asociadas al mismo.

De lo anteriormente expuesto surge la siguiente pregunta de investigacion: en un
grupo de pacientes con preeclampsia / eclampsia ¢ Cuéles son los factores de riesgo
asociados al desarrollo de hematoma subcapsular hepético? Para ello se realizara el
presente trabajo en las pacientes ingresadas al Servicio de Medicina Materno Fetal
de la Maternidad “Concepcién Palacios” en el periodo comprendido entre enero de
2012 — diciembre de 2016.

Justificacién e importancia

La importancia de este tema para el area de la salud, radica en la necesidad de
afrontar su problematica con un sentido mas claro de su entorno, al tener en cuenta
gue el hematoma subcapsular hepatico es una patologia con alta morbimortalidad
materna que puede ser identificada precozmente para lograr un manejo adecuado

del mismo y asi evitar sus consecuencias letales.

Por otra parte, no existen estudios previos en esta instituciébn acerca de este tema,
por lo cual la realizacion del mismo permitira conocer cuales son los factores de
riesgo asociados al desarrollo de esta patologia, para asi poder orientar al personal
de salud sobre las acciones médicas precisas y certeras que permitan la

identificacion y prevencién del hematoma subcapsular hepatico.
Antecedentes

Abdi et al.,  en el afio 2001, reportaron un caso en el cual el diagndstico de rotura
hepatica no fue sospechado en estadios tempranos sino justo cuando el embolismo
pulmonar estaba instaurado y se comenz¢ la terapia de anticoagulacion, lo que
demostré lo dificil del caso para el diagndstico de la patologia y que raramente puede

ocurrir después de un parto y un embarazo sin complicaciones.



Pérez et al., ® en el afio 2010, realizaron una revisién sobre hematoma subcapsular
hepético en las bases de datos Ebsco, Hinari y Scielo y reportaron que la mayoria
de los casos de rotura hepatica ocurre en mujeres mayores de 30 afos,
comunmente en multiparas y su formacion es mas frecuente durante el tercer

trimestre, aunque también puede ocurrir durante el parto o en el puerperio.

Gonzélez et al., ® en el afio 2010, revisaron las historias clinicas de todas las
pacientes en estado gravidico o puerperal que presentaron hematoma subcapsular
hepatico o rotura hepatica asociada a preeclampsia - eclampsia y sindrome HELLP,
entre 2555 casos de preeclampsia severa y/o sindrome HELLP, de los cuales 5
presentaron como complicacion rotura o hematoma hepatico, y describieron el tercer

trimestre de la gestacion como la etapa mas comun al momento del diagndstico.

De Gracia et al., ™ en el afio 2012, realizaron una revisién de casos reportados de
preeclampsia - eclampsia con hematoma hepatico y rotura, publicados entre 1990 y
2010 en las bases de datos LILACS, MEDLINE y SCIELO. Se concluy6é que el

sindrome HELLP es un diagnéstico frecuente en la hemorragia y rotura hepética.

Sanabria et al., ™ en el afio 2013, reportaron un caso clinico en el que concluyeron
que en las pacientes con preeclampsia complicadas con sindrome HELLP en las
primeras 48 horas debe sospecharse la presencia de hematoma hepético o su
consecuente rotura, para asi, segun el estado hemodinamico de la paciente tomar la
conducta terapéutica adecuada bien sea conservadora o quirargica para la mejora

del pronéstico materno y perinatal.

Anyfantakis et al., ® en el afio 2014, describieron un caso clinico de hematoma
subcapsular hepéatico en el periodo de puerperio donde el mismo se desarroll antes
de la interrupcion del embarazo, y concluyeron que esta entidad es mas frecuente en

pacientes de raza blanca y multiparas.

Karateke et al., *® en el aflo 2014, describieron en su reporte de caso clinico y
revision bibliogréafica, que el hematoma subcapsular hepatico con sindrome HELLP o
preeclampsia es una entidad rara que debe ser sospechada segun los signos y
sintomas clinicos y que estas pacientes deben ser monitorizadas de manera rigurosa

mediante estudios de imagenes en el periodo pre y postparto de forma obligatoria.



Vargas et al., ™ en el afio 2015, recomendaron la sospecha de un hematoma
subcapsular hepético complicado o no, en el contexto de pacientes cursando tercer
trimestre de gestacion y puerperio inmediato, con o sin historia de preeclampsia, con

epigastralgia y/o dolor en hipocondrio derecho y/u omalgia de inicio reciente.

Aghav, *® en el afio 2016, durante el reporte de un caso clinico, explica que la
presencia o diagnostico del hematoma subcapsular hepatico, es una complicaciéon
rara de los trastornos hipertensivos; preeclampsia y sindrome HELLP; representando
aproximadamente entre 1% a 2%, sin embargo, se encuentra en aquellas pacientes

de edad materna avanzada y multiparas.

Emergui et al., ® en el afio 2016, reportaron un caso de hallazgo intraoperatorio de
hematoma subcapsular hepatico roto durante la realizacibn de cesarea de
emergencia, y determinaron que la sospecha de esta entidad es fundamental para su

diagndstico y tratamiento oportuno.

Polo et al., ®” en el afio 2017, realizaron una revision de casos de hematoma
subcapsular hepatico y consideraron que la mayoria de esos casos no estaban bien
documentados y no se habia investigado a fondo la génesis del problema ya que la
mayoria de los casos estaban asociados a sindrome HELLP, por lo que sugirieron
que se debe realizar el diagnostico diferencial con higado graso del embarazo,

desprendimiento prematuro de placenta o rotura uterina.
Marco tedrico

Los trastornos hipertensivos del embarazo (THE) son un espectro de enfermedades
que incluye hipertensién crénica, hipertension gestacional, preeclampsia leve y
moderada, eclampsia, e hipertension cronica con preeclampsia sobreafiadida. Los
THE se asocian a complicaciones obstétricas severas y son causa importante de
mortalidad materna e infantil. Durante el embarazo, se define como hipertensiéon
arterial valores de presion arterial sistélica (PAS) mayor o igual a 140 mmHg y

presion arterial diastélica (PAD) mayor o igual 90 mmHg. &8

La etiologia de los THE no esta bien establecida. Se ha considerado el flujo
uteroplacentario alterado como el eje de la fisiopatologia de los THE. La placenta de

mujeres con preeclampsia se caracteriza por una pobre invasion trofoblastica del



Gtero e invasion incompleta de las arterias espirales, lo cual podria impedir la
disminucion entre 8 a 10 mmHg de la presion arterial sistémica que normalmente
ocurre durante el primer trimestre del embarazo, y que alcanza su punto mas bajo
entre las 16 y 20 semanas con elevacion gradual hasta valores preconcepcionales.
Por el contrario, en mujeres con THE la presion arterial no disminuye durante el
primer trimestre, permanece estable durante la primera mitad del embarazo y luego

asciende continuamente hasta el parto. °2%

Los THE complican entre 5 % a 10 % de los embarazos. Una revision sistematica
realizada por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) identificé a la hipertension
como la causa principal de mortalidad materna en paises industrializados. En Africa y
Asia, los THE representaron 9 % de la mortalidad materna, mientras que en América

(21,22)

Latina y el Caribe, representa 25 %. En Venezuela, la incidencia de

preeclampsia oscila entre 1,56 %y 6,3 %, y 0,05 % a 0,45 % para la eclampsia. ?%

La preeclampsia se define como aumento de la tension arterial en la paciente
embarazada a partir de las 20 semanas de gestacion, usualmente acomparada de
proteinuria y puede estar asociada a otros sintomas y signos clinicos incluyendo
alteraciones neuroldgicas, es por esto que se enumeran a continuacion criterios

diagnésticos para esta patologia: 99?2

1. Cifras tensionales igual o mayor a 140/90 mmHg en al menos 2 tomas de
tension arterial, con un intervalo de 4 horas entre cada medicion
(preeclampsia leve).

2. Cifras tensionales igual o mayor a 160/110 mmHg en un intervalo de pocos

minutos.

Proteinuria mayor a 300 mg en 24 horas.

indice creatinina / proteina mayor o igual a 0,3.

Trombocitopenia menor a 100 000 mma3.

Valores de creatinina mayor a 1,1mg/dl.

Elevacion de las enzimas hepaticas.

Edema pulmonar.

© 0 N o 0o b~ W

Sintomas asociados: cefalea, tinitus, visién borrosa y epigastralgia. “12%



Algunos de estos signos o sintomas descritos anteriormente se consideran signos de
alarma o criterios de severidad al momento del diagnéstico de los trastornos

hipertensivos del embarazo como la preeclampsia. 929

La eclampsia se define como la presencia de convulsiones tonico-clonicas antes,
durante y después del parto que puede estar asociada o no a malformaciones

arteriovenosas, aneurisma cerebral o algiin desorden cerebral idiopatico. ?®

La rotura espontanea del higado, fue descrita por primera vez por Abercrombie en
1844. El hematoma subcapsular hepatico es una complicacion gestacional o
puerperal excepcional, la padece 1 de cada 250 000 embarazadas, con mayor
tendencia de presentacion en el tercer trimestre o durante las primeras 48 horas del
puerperio; frecuentemente asociado a una elevada morbimortalidad. El 90 % de las
roturas ocurre en pacientes con preeclampsia o eclampsia, la mayoria en relacion
con sindrome HELLP (en la literatura son pocos los casos que se reportan sin esta
asociacion), y en la mayoria de los casos la rotura involucra el I6bulo hepatico
derecho. El resto son roturas traumaticas en su mayoria o atribuibles a otras causas

que son también infrecuentes. 429

Entre los factores de riesgo asociados a esta patologia se mencionan en primer
lugar, la existencia de trastornos hipertensivos del embarazo, principalmente
preeclampsia grave, eclampsia y sindrome HELLP, el cual constituye el principal
factor de riesgo ya que este favorece todos aquellos cambios clinicos y paraclinicos
que afectan de forma importante el funcionalismo normal del higado con la

consecuente formacién del hematoma y posterior ruptura del mismo. ¢”

Otros factores de riesgo incluyen la raza, multiparidad y edad materna avanzada. Se
ha reportado que aquellas pacientes mayores de los 35 afios de edad pueden tener
algunas otras enfermedades de base como la hipertension arterial cronica,
coagulopatias y enfermedad hepatica preexistente, que pudieran colaborar de una u
otra forma para el desarrollo del hematoma subcapsular hepatico. " Por otra parte,
de acuerdo a numerosos estudios se ha llegado a la conclusion de que las pacientes
de raza blanca tendran mayor predisposicion de complicarse con un hematoma

subcapsular hepatico. ¢"?®



Finalmente, las pacientes que siguen un control prenatal inadecuado, es decir, que
acuden en menos de 2 ocasiones a la valoracion por el especialista retrasan el
diagndstico precoz de alguna patologia subyacente al embarazo desde sus inicios
que pueden crear un ambiente no favorable para llegar a feliz término de la

gestacion. ?®

Fisiopatolégicamente, es conocida la alteracion en el metabolismo de las
prostaglandinas presente en la paciente con preeclampsia, caracterizada por
disminuciéon en la produccion de prostaciclina, vasodilatador y antiagregante
plaquetario y predominio en la produccion de tromboxano A2, potente vasoconstrictor
y mediador de la agregacion plaquetaria. La hipertension resultante, en adiciéon al
efecto del tromboxano causa disfuncion vascular endotelial a nivel de 6rganos con
elevado flujo sanguineo, entre los cuales se incluye el higado. Los depdsitos de
trombina y fibrina en las arteriolas y sinusoides hepaticos causan obstruccion del flujo
sanguineo local, congestion vascular, aumento de la presién intrahepatica y necrosis
hemorragica periportal que confluye, forma hematomas y diseca la capsula de
Glisson. La rotura puede ser secundaria a cualquier causa que eleve la presion
intrabdominal, tales como trauma abdominal (que incluso a veces pasa inadvertido
para la paciente), palpacion abdominal, las contracciones del parto, las convulsiones

de una eclampsia. ¢2%%9

La presentaciéon clinica del hematoma subcapsular hepatico no es caracteristica,
esto, unido a la infrecuencia del cuadro, lleva a que muchos casos no sean
sospechados y el diagnostico sea tardio, o bien, sea un hallazgo durante la
laparotomia. El sintoma principal y casi constante es el dolor abdominal en epigastrio
y/o hipocondrio derecho; es frecuente que el dolor se irradie al hombro y escapula
derecha como consecuencia del hemoperitoneo. La intensidad de este varia desde
una molestia hasta un dolor intenso. El comienzo generalmente es subito, y puede
presentarse desde dias previos. La presencia de dolor abdominal en una gestante
con preeclampsia o sindrome HELLP, es un signo ominoso y obliga a descartar la

existencia de lesidn hepatica. Otros sintomas son vomitos, dificultad respiratoria,



anemia, distensiéon abdominal y signos de irritacion peritoneal, hipotension y

sintomas de shock hipovolémico. )

Se requiere un alto indice de sospecha que permita una identificacion y tratamiento
precoz y multidisciplinario lo cual mejora el pronéstico materno-fetal. Los pilares del
diagndstico son la presentacion clinica, los datos de laboratorio caracteristicos del
sindrome HELLP y los hallazgos en imagenologia. Los estudios complementarios
son obligatorios en pacientes cuando se sospecha afectacion hepatica, ademas se
recomiendan en el seguimiento una vez tratado el hematoma. El ultrasonido puede
ser realizado rapidamente, aunque es menos sensible para demostrar hemorragia
hepatica; los hematomas intrahepaticos se observan como estructuras
hipoecogénicas. La tomografia es el método de eleccién en el periodo posparto, ya
gue permite caracterizar mas facilmente las anormalidades intrahepéaticas como los
hematomas y determinar, con mejor precisién, la extensién de la hemorragia

intraperitoneal, si esta presente. %%

El diagnostico diferencial para las pacientes con hallazgos en el examen fisico
consistentes como la irritacidbn peritoneal, hepatomegalia, hemdlisis y contaje
plaguetario bajo, debe incluir el higado graso agudo del embarazo, desprendimiento
prematuro de placenta, coagulacion intravascular diseminada, rotura uterina, purpura

trombocitopenica trombética y ruptura de aneurisma de la arteria esplénica. ?®

Las tasas de morbimortalidad materna y perinatal de los embarazos complicados con
hematoma subcapsular dependen de si el hematoma esté roto o no, la disponibilidad
de hemoderivados y el manejo quirdrgico utilizado. La mayoria de los médicos
prefieren observacion y tratamiento conservador del hematoma, a menos que haya
hemorragia activa. Una vez dicho eso, en algunos casos, la intervencién quirdrgica

expedita puede salvar la vida de la paciente. 3

En términos generales el tratamiento debe regirse por 3 lineas fundamentales;
interrupcion de la gestacion, tratamiento del hematoma subcapsular hepatico/ rotura

y manejo del compromiso multisistemico en una unidad de cuidados intensivos. ©°

La interrupcion de la gestacion, si esta patologia se presenta durante el embarazo,

tiene una indicacion absoluta, convirtiendose en el tratamiento definitivo que



mejoraria el cuadro clinico para obtener un mejor prondstico tanto materno como
fetal, la incision de abordaje adecuada seria a través de una incision media ya que

ofrece un mayor campo y visualizacién abdominal. 39

El tratamiento de esta complicacion incluye un amplio espectro de conductas
terapéuticas meédicas y quirdrgicas que van desde la observacion hasta el trasplante
hepético en casos con dafio generalizado del érgano. La conducta a seguir se
individualizarad en cada caso y dependera de si el hematoma esta complicado (con

rotura) o no y del estado hemodinamico de la paciente. ©®

El tratamiento conservador en casos de hematoma hepético intacto est4 claramente
establecido; durante el mismo se requiere estricta monitorizacion clinica, de
laboratorio e imagenologica por ultrasonido o tomografia. Esta conducta se
recomienda si el hematoma es pequefio, pero en casos de hematomas extensos,
aun si la capsula esta intacta, se recomienda abrirla y evacuar el hematoma para

evitar su extensién y consecuente rotura hepatica. ¢®

La cirugia estaria reservada al deterioro hemodinamico persistente de la paciente, se
puede realizar el taponamiento o compresion del area con sangrado activo mediante
el empaquetamiento de la zona con compresas o mallas sintéticas. ®® También se
hace referencia tanto a la ligadura como la embolizacion de la arteria hepatica siendo
Utiles para detener la hemorragia, en caso de dafio y devascularizacion importante,
puede realizarse una lobectomia. El trasplante hepatico es el Ultimo recurso a
considerar cuando la hemorragia hepatica no puede controlarse por los métodos
quirargicos convencionales o se produce un fallo hepatico progresivo secundario a la
necrosis hemorragica extensa. La indicacion de trasplante debe hacerse
precozmente, antes de que se produzcan complicaciones sépticas o el fallo
multiorganico. Si no se dispone de un 6érgano donante disponible, se realizara la
hepatectomia con derivacién portocava temporal, realizandose el trasplante en una
segunda operacion. El prondstico dependera del momento donde se realice el
diagndéstico convirtiéndose este en la clave para disminuir la morbimortalidad

materna y fetal. 53¢



Objetivo general:

Determinar los factores de riesgo asociados a la aparicion de hematoma subcapsular
hepatico en pacientes con preeclampsia/eclampsia que ingresaron al Servicio de
Medicina Materno Fetal de la Maternidad “Concepcion Palacios” en el periodo

comprendido entre enero de 2012 — diciembre de 2016.
Objetivos especificos:

1. Identificar la edad materna y raza en las pacientes con hematoma subcapsular
hepatico.

2. Describir la paridad de las pacientes con diagnéstico de hematoma
subcapsular hepatico.

3. Establecer la relacion entre el control prenatal y el desarrollo de hematoma
subcapsular hepatico en pacientes con preeclampsia / eclampsia.

4. Determinar el momento de aparicion del hematoma subcapsular hepatico en
pacientes con preeclampsia/eclampsia.

5. Especificar el tipo de trastorno hipertensivo del embarazo y su complicacion
con sindrome HELLP en relacion al hematoma subcapsular hepatico.

6. Describir las caracteristicas clinicas y paraclinicas del sindrome HELLP en las
pacientes diagnosticadas con hematoma subcapsular hepético.

Aspectos éticos

Para que esta investigacion tuviera un desarrollo adecuado se apoy6é en los
principios universales de bioética de Helsinki. Dado que el método utilizado para la
recoleccion de datos fue la revision de historias médicas, se plante6 que el mismo,
no perjudico ni implicé dafios a las pacientes participantes del estudio garantizando

asi el principio de no maleficencia.

De igual manera, debido a que el objetivo principal de este estudio consistié en
determinar los factores de riesgo para desarrollar hematoma subcapsular hepéatico en
pacientes con preeclampsia/eclampsia, los resultados obtenidos ayudan en la precoz
identificacion de los mismos, facilitando herramientas terapéuticas para el manejo de

futuras pacientes, enmarcando el principio de beneficencia a la poblacién obstétrica.



Finalmente, la informacion de cada paciente recolectada en las historias médicas fue
utilizada de forma integral y no de forma individual, se evit6 divulgar hechos, datos,
procedimientos y documentacion no autorizada, y se cumplié, de esta forma con el

principio de confidencialidad.



METODOS

Tipo de estudio

Se realizé un estudio retrospectivo, longitudinal, de casos y controles.
Poblacién y muestra

La poblacion en estudio estuvo conformada por un grupo de aproximadamente 2136
pacientes con preeclampsia/eclampsia que fueron ingresadas al Servicio de Medicina
Materno Fetal de la Maternidad “Concepciéon Palacios” en el periodo comprendido
entre enero de 2012 y diciembre de 2016. La muestra fue no probabilistica de 24
pacientes divididas en 2 grupos: el primero estuvo conformado por pacientes con
diagnostico de hematoma subcapsular hepatico que representaron los casos (6
casos); y el segundo grupo conformado por pacientes sin hematoma subcapsular
hepatico que representaron los controles (18 controles), seleccionados de forma
aleatoria dentro del grupo de 2130 pacientes sin la patologia; que cumplieron los

criterios de inclusion y no fallaron en los criterios de exclusion.
Criterios de inclusion

e Pacientes con preeclampsia/eclampsia complicadas o no con hematoma

subcapsular hepatico.
Criterios de exclusion

e Historias médicas no disponibles.

e Antecedente de traumatismo hepatico.
Procedimientos

Se solicitd la autorizacion ante la direccibn médica y departamento de historias
médicas de la Maternidad “Concepcion Palacios” (anexo 1) para posteriormente
proceder a realizar la revisidn de todas las historias clinicas de aquellas pacientes
con diagnostico de preeclampsia/eclampsia ingresadas al Servicio de Medicina
Materno Fetal de la Maternidad “Concepcioén Palacios” en el periodo comprendido
entre enero de 2012 diciembre de 2016.



La recoleccién de los datos objeto de este estudio se realiz6 a través de un formato
de registro de datos disefiado por los investigadores (anexo 2), el cual contd con
identificacion de la paciente, raza, edad, paridad, edad gestacional, descripcion del
control prenatal, tipo de trastorno hipertensivo del embarazo, presencia o no de
sindrome HELLP, momento del diagndstico de hematoma subcapsular hepético,
caracteristicas clinicas y paraclinicas del sindrome HELLP.

Tratamiento estadistico adecuado

Se calcularon las frecuencias absolutas y relativas de las variables nominales, en el
caso de las variables continuas se calculé su promedio y desviacién estandar; se
aplicaron las pruebas de hipoétesis chi cuadrado de Pearson asi como la prueba de
hipétesis no paramétrica U de Mann-Whitney. Los datos se analizaron con SPSS 21

y Microsoft Excel. Se considerd un valor significativo de contraste si p < 0,05.



RESULTADOS

De las 24 pacientes que conformaron la muestra en estudio, 6 (25 %) presentaron
hematoma subcapsular hepéatico (HSH), el resto correspondié a los casos controles.

No se reportaron casos de rotura hepatica, muertes maternas ni fetales.

En la tabla 1 se observa que 67 % de las pacientes con HSH presentaron edades
entre los 20 y los 34 afios, mientras que los restantes se ubicaron en igual proporcion
en edades iguales o inferiores a 19 afos, y mayores o iguales a 35 afios. Por su
parte, entre las pacientes sin HSH, la mitad tenia edades comprendidas entre 20 y 34
afos, 28 % tenia edades superiores a 35 afios, por ultimo, 22 % tenia edades
inferiores a los 19 afios (p=0,854). En relacion la raza, la mitad de las pacientes eran

raza blanca y la otra mitad eran de raza negra, en ambos grupos (p=1,000).

Al distribuir las pacientes segun la paridad se evidencio, en ambos grupos, que la

mitad eran primigestas (p=0,404) (Tabla 2).

Todas las pacientes asistieron a control prenatal. En el grupo de pacientes con HSH,
2 (34 %) acudieron a 5 0 mas consultas, esto representd 14,3 % de las 14 pacientes
con control prenatal adecuado. Entre las pacientes sin HSH, 12 (66 %) acudieron a 5
0 mas consultas, lo que representd 85,7 % de las pacientes con control prenatal
adecuado (p=0,037). No hubo diferencias significativas en el tipo de control (p=0,449)
(Tabla 3).

Al determinar el momento de aparicion del HSH se observd que 5 pacientes (83 %)
desarrollaron el HSH durante el puerperio y 1 (17 %) durante el Il trimestre del
embarazo (36 semanas).

En relacién al tipo de trastorno hipertensivo del embarazo se evidencié que 4
pacientes (67 %) del grupo con HSH presentaron diagndstico de preeclampsia grave,
y 2 (33 %) fueron diagnosticadas con eclampsia, lo que representé el 50 % de las
pacientes con diagndéstico de eclampsia. Mientras que, en el grupo de pacientes sin
HSH, 16 (89 %) presentaron diagnostico de preeclampsia grave, y 2 (11 %) fueron
diagnosticadas con eclampsia (p=0,216). Por otra parte, todas las pacientes con HSH
(100 %) estaban complicadas con sindrome HELLP mientras que 28 % de las

pacientes sin HSH present6 esta complicacion (p=0,003) (Tabla 4).



En la tabla 5 se observan las caracteristicas clinicas y paraclinicas de las pacientes
con sindrome HELLP. Entre las que presentaron HSH, 5 (83 %) tenian cifras
tensionales fuera de rango terapéutico y 5 (84 %) presentaron un contaje plaquetario
menor de 100 000. Por su parte, en el grupo de pacientes con sindrome HELLP pero
sin HSH, 4 (80 %) tenian cifras tensionales fuera de rango terapéutico y 3 (60 %)
presentaron un contaje plaquetario menor de 100 000 (p>0,05). En relacién a las
enzimas hepaticas, en el grupo de pacientes con HSH, el promedio de TGO fue de
186,6 y el promedio de TGP fue de 205 mg/dl. Mientras que, en el grupo sin HSH, los
valores promedio fueron 53,2 y 46,4 mg/dl respectivamente, (p=0,000). No hubo
diferencias significativas entre los valores de la enzima LDH en los dos grupos
(p=0,073).



DISCUSION

Los trastornos hipertensivos en el embarazo constituyen un problema trascendental
de salud perinatal en todo el mundo, siendo una de las mayores causas de

morbimortalidad materna y fetal, tanto en paises industrializados como en desarrollo.

El hematoma subcapsular hepatico es una entidad infrecuente, que puede aparecer
asociada a los estados hipertensivos del embarazo y se considera que en su
etiologia repercuten los mismos factores placentarios que actlan sobre la
microvasculatura. No obstante, la complicacion mas temida es la rotura espontanea
hepatica que ocurre en 2 % de los casos con una mortalidad que oscila entre 33 % y
39 %. &7

De las 24 pacientes que conformaron la muestra en estudio, 6 (25 %) presentaron
hematoma subcapsular hepatico, el resto correspondié a los casos controles. Sin
embargo, es importante mencionar que dado que la muestra fue no probabilistica,
este 25 % corresponde a la incidencia de la patologia en pacientes con
preeclampsia/eclampsia del grupo de pacientes estudiadas, y no a la incidencia de la
patologia en general, la cual se estima alrededor de 1 / 40 000 a 1 / 250 000

embarazos. ¢

Al determinar el momento de aparicion del HSH en este grupo de pacientes, se
observo que la mayoria desarroll6 el mismo durante el puerperio, lo que difiere de la
revision bibliografica sobre hematoma subcapsular hepatico, realizada en 2010, por
Pérez et al., ® y del trabajo publicado en el mismo afio por Gonzélez et al.,  en los
que se reportdé que la formacion del HSH es mas frecuente durante el tercer
trimestre. Sin embargo, debe considerarse que muchas de estas pacientes pueden
no ser diagnosticadas durante el embarazo debido al control prenatal inadecuado o

bien, por la falta de sintomas que permitan sospechar la patologia.

Entre los factores de riesgo asociados a esta patologia se mencionan, en primer
lugar, la existencia de trastornos hipertensivos del embarazo, principalmente
preeclampsia grave, eclampsia y sindrome HELLP, el cual constituye el principal

factor de riesgo ya que este favorece todos aquellos cambios clinicos y paraclinicos



que afectan de forma importante el funcionalismo normal del higado con la

consecuente formacién del hematoma y posterior ruptura del mismo. ¢”

En relacion al tipo de trastorno hipertensivo del embarazo se evidencié, en ambos
grupos, que el mayor porcentaje de pacientes presentd diagnostico de preeclampsia
grave, mientras que las pacientes con eclampsia se distribuyeron en igual
proporcion. No se observaron diferencias significativas en el tipo de trastorno, por lo
que se determin6 que las pacientes con preeclampsia y eclampsia tienen la misma

probabilidad de desarrollar o no HSH.

Por otra parte, todas las pacientes con HSH estaban complicadas con sindrome
HELLP mientras que solo 28 % de las pacientes sin HSH present6 esta
complicacion. En este caso, se evidenciaron diferencias significativas en la
distribucion de pacientes con o sin HSH, por lo que se observd que la presencia de
sindrome HELLP se relaciona con el desarrollo de HSH, lo que concuerda con los
resultados obtenidos en la revisién de casos reportados de preeclampsia - eclampsia
con hematoma hepatico y rotura, publicados entre 1990 y 2010 en las bases de
datos LILACS, MEDLINE y SCIELO, realizada por De Gracia et al., ?© en el afio
2012, en la que se concluyé que el sindrome HELLP es un diagndstico frecuente en

la hemorragia y rotura hepética.

La patogénesis del hematoma hepético en el sindrome HELLP no es bien conocida.
Hay evidencia de un origen vascular con disfuncién endotelial, lo cual produciria
depdsitos de fibrina en los sinusoides y espacios periportales, elevacion de la presion
intraluminal, exudado y rotura de las anastomosis entre las venas portales y los
sinusoides, lo que conlleva a la distension de la capsula de Glisson; la confluencia de
zonas dafiadas resulta en la formaciébn de hematoma hepatico. El desarrollo del
hematoma y el tamafio de este se relacionan mas con la trombocitopenia que con la

alteracion de las enzimas hepaticas. 237"

Otros factores de riesgo incluyen la raza, multiparidad y edad materna avanzada. Se
ha reportado que aquellas pacientes mayores de 35 afios de edad pueden tener
algunas otras enfermedades de base como la hipertension arterial cronica,

coagulopatias y enfermedad hepéatica preexistente, que pudieran colaborar de una u



otra forma con el desarrollo del hematoma subcapsular hepatico. Por otra parte, de
acuerdo a numerosos estudios se ha llegado a la conclusion de que las pacientes de
raza blanca tendran mayor predisposicion de complicarse con un hematoma

subcapsular hepatico. ¢"%

Sin embargo, en este trabajo no se obtuvieron diferencias significativas entre ambos
grupos al evaluar edad, paridad y raza, por lo que no se encontré relacion entre estas
variables y el riesgo para desarrollar HSH en estas pacientes; lo cual difiere del caso
clinico publicado por Aghav, ®® en el afio 2016, en el que se reportd que el
hematoma subcapsular hepatico se encuentra principalmente en aquellas pacientes
de edad materna avanzada y multiparas. De manera similar, en relacion a la raza,
las pacientes se distribuyeron en proporciones iguales en ambos grupos; debido a
esto se determind que la raza blanca no representd un factor de riesgo para el
desarrollo de HSH en estas pacientes. Esto difiere de lo descrito en el reporte de
caso clinico de hematoma subcapsular hepatico de Anyfantakis et al., *? en el afio
2014, en el que concluyeron que esta entidad es mas frecuente en pacientes de raza

blanca y multiparas.

No existen publicaciones previas que hayan estudiado el control prenatal como factor
de riesgo en el desarrollo de HSH en pacientes con preeclamsia/eclampsia, sin
embargo, se ha visto que las pacientes que siguen un control prenatal inadecuado
retrasan el diagnéstico precoz de cualquier patologia subyacente al embarazo, lo que
puede crear un ambiente no favorable para llegar a feliz término de la gestacion, por
esta razén se evalu6 como habia sido el control prenatal en las pacientes
seleccionadas. En relacion a la asistencia al control prenatal, se obtuvo que todas las
pacientes asistieron al mismo, aunque el nimero de consultas no fue el adecuado en

todos los casos.

Segun la OMS el cuidado del embarazo en forma temprana, periddica e integral,
disminuye sustancialmente el riesgo de complicaciones y muerte tanto materna como
perinatal. Un control prenatal optimo en el embarazo de bajo riesgo segun la
Organizacion Mundial de la Salud comprende un minimo de cinco consultas asistidas

por personal profesional de salud calificado (médico u obstetra). ©® Bajo esta



recomendacion, en este trabajo se consider6 como control prenatal adecuado la
asistencia a 5 o mas consultas durante todo el embarazo, sin embargo, actualmente
la OMS recomienda que las visitas del control del embarazo se dupliquen de cuatro

a ocho. ©9

Al evaluar el nimero de consultas a las cuales asistieron las pacientes, se evidencié
que el mayor porcentaje de pacientes que no presentaron HSH habian tenido un
adecuado control prenatal, en comparacion con las pacientes que presentaron HSH,
gque en su mayoria, tuvieron un control prenatal inadecuado, con menos de 5
consultas. Estos resultados sugieren que la asistencia frecuente y regular al control
prenatal permite identificar precozmente la presencia de factores de riesgo, asi como
el diagndstico y tratamiento oportuno de trastornos hipertensivos del embarazo para
evitar asi, complicaciones mayores como el HSH, tal y como se reporté en el caso
clinico y revisién bibliografica de Karateke et al., ® en el afio 2014, en el que
describieron que el hematoma subcapsular hepético con sindrome HELLP o
preeclampsia es una entidad rara que debe ser sospechada segun los signos y
sintomas clinicos y que estas pacientes deben ser monitorizadas de manera rigurosa

mediante estudios de imagenes en el periodo pre y posparto de forma obligatoria.

No hubo diferencias significativas en relacion al tipo de control, publico o privado. Sin
embargo, es importante recordar que actualmente en Venezuela muchas de las
instituciones publicas carecen de las condiciones necesarias para brindar una éptima
asistencia a las embarazadas, principalmente en los centros de atencién de primer
nivel donde se recibe la mayor demanda de la poblacién pero presentan menor
especializacion y tecnificacion de sus recursos. Por esta razén, algunas pacientes
con mejor solvencia econOmica, optan por llevar un control prenatal en centros
privados para garantizar mejores condiciones para el embarazo e incluso el parto. No
obstante, también es importante recordar que en la mayor parte del pais existen
centros de atencion de tercer nivel, con recursos humanos mas especializados y
mejor desarrollo tecnoldgico en los que puede abordarse este tipo de patologias
complejas. Los hospitales que prestan este tipo de servicio son generalmente
hospitales docentes que imparten especialidades y subespecialidades médicas;
como por ejemplo, en la ciudad de Caracas, el Hospital Clinico Universitario, que



ademas es sede de la Escuela de Medicina Luis Razetti de la Universidad Central de
Venezuela, el Hospital Dr. Miguel Pérez Carrefio y el Hospital Dr. Domingo Luciani,
ambos pertenecientes al Instituto Venezolano de los Seguros Sociales, y la
Maternidad “Concepcioén Palacios” que cuenta con los servicios de Prenatal (Alto
Riesgo Obstétrico) y el servicio de Medicina Materno Fetal, que actualmente
constituye uno de los principales centros de referencia del pais y que fue sede de la

presente investigacion.

Entre ambos grupos se obtuvo un total de 11 pacientes (46 %) complicadas con
sindrome HELLP y en cada una de ellas se evaluaron las caracteristicas clinicas y
paraclinicas del mismo. En el estudio se planted la presencia de cifras tensionales
fuera de rango terapéutico como factor de riesgo para el desarrollo de HSH, a pesar
de que no existen estudios previos en los que esta condicién haya sido considerada.
Sin embargo, no se observaron diferencias significativas en los valores de las cifras
tensionales de ambos grupos, probablemente debido a que el nimero de pacientes
complicadas con sindrome HELLP en el grupo con HSH y sin HSH fue similar (6 y 5

respectivamente).

En relacion al contaje de plaguetas no se observaron diferencias significativas entre
ambos grupos, lo que descarta la relacion entre el contaje plaquetario y el aumento

de riesgo para el desarrollo de HSH en las pacientes con sindrome HELLP.

Al evaluar los valores de enzimas hepéaticas se observaron diferencias significativas
en los valores de las transaminasas; ya que los valores de TGO y TGP se
encontraron claramente superiores en las pacientes con HSH. Sin embargo, dado
gue no se pudo determinar si la elevacién de las transaminasas en las pacientes con
HSH se produjo antes o después de la aparicion del mismo, no es posible precisar si
el aumento de las transaminasas predispone en si al desarrollo de HSH, o si por el
contrario, la presencia del HSH produce un incremento mayor en el valor de estas.
En relacion a la LDH no se evidenciaron diferencias significativas entre los valores de

los dos grupos de pacientes.

De lo anteriormente expuesto resalta la importancia de realizar el diagnostico preciso

y oportuno de las posibles complicaciones asociadas no solo a los trastornos



hipertensivos del embarazo y el sindrome HELLP, el cual se ha reportado en
diferentes estudios como el factor de riesgo mas frecuente para el desarrollo de
hematoma subcapsular hepatico, al igual que se observo en el presente estudio; sino
también a otras patologias maternas subyacentes que deben descartarse al
momento del diagnéstico. Asi lo describié Polo et al., *” en la revisién de casos de
hematoma subcapsular hepatico, realizada en el afio 2017, en la que consideraron
que la mayoria de esos casos no estaba bien documentada y no se habia
investigado a fondo la génesis del problema ya que la mayoria de los casos estaba
asociada a sindrome HELLP, por lo que sugirieron que se debe realizar el
diagndstico diferencial con higado graso del embarazo, desprendimiento prematuro

de placenta o rotura uterina.

Son muchos los factores que intervienen en el desarrollo del hematoma subcapsular
hepatico, por lo cual se hace necesaria la identificacion precoz de cada uno de ellos,
preferiblemente durante el control prenatal y de no ser posible, durante la
hospitalizacion de cada paciente con trastornos hipertensivos del embarazo,
basandose en una adecuada historia clinica, examen fisico, pruebas de laboratorio y

estudios de imagenes que permitan realizar el diagnéstico oportuno.
De los resultados obtenidos en esta investigacion, se puede concluir:

1. No existe relacién entre la edad, paridad y raza, y el riesgo para desarrollar
HSH.

2. Las pacientes con preeclampsia y eclampsia tienen la misma probabilidad de
desarrollar o no HSH. No obstante, la presencia de sindrome HELLP
constituye un factor de riesgo importante para el desarrollo de HSH.

3. El control prenatal adecuado y la asistencia regular al mismo, permite
identificar precozmente la presencia de factores de riesgo y disminuir el
desarrollo de complicaciones mayores como el HSC.

4. La presencia de cifras tensionales fuera de rango terapéutico, disminucion del
contaje plaquetario y valores de LDH, no aumentan el riesgo de desarrollar

HSH en las pacientes con sindrome HELLP; a diferencia de las transaminasas



hepaticas, cuya elevacién representa un factor de riesgo para el desarrollo de
HSH en pacientes con preeclampsia/eclampsia.

Sin embargo, dado el tamafio de la muestra estudiada y las limitaciones que se
generaron durante la realizacion del presente estudio, se recomienda seguir
investigando en lo relacionado a factores de riesgo para el desarrollo de hematoma
subcapsular hepatico con la finalidad de obtener una buena prevencion primaria y

secundaria de esta patologia y asi mejorar la morbilidad y mortalidad que conlleva.

Finalmente, se sugiere al departamento de historias médicas de la Maternidad
“Concepcion Palacios”, incluir el diagnéstico de hematoma subcapsular hepético en
el registro de historias médicas de las pacientes que presenten dicha complicacion,
debido a que por ser una patologia infrecuente, el no tener un adecuada
categorizacion de las patologias trae como consecuencia la omision de un namero
importante de casos que podrian servir para aumentar la casuistica en futuras
investigaciones; de esta manera se facilitaria la ubicacion y el acceso a dichas

historias, y asi se evitaria el subregistro de la misma.
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AUTORIZACION

Titulo del trabajo:

HEMATOMA  SUBCAPSULAR HEPATICO EN PACIENTES CON
PREECLAMPSIA/ECLAMPSIA: FACTORES DE RIESGO

Investigadores responsables: Fragbelys Figueroa y Maria Odreman, médicos
residentes del Programa de Especializacion en Medicina Materno Fetal de la Universidad

Central de Venezuela, sede Maternidad Concepcion Palacios.

Se me ha solicitado la revision de las historias clinicas del Servicio de Sala de parto
y Medicina Materno Fetal en el periodo comprendido entre el 2012 y 2016 para un
proyecto de investigacion, el cual consiste en determinar los factores de riesgo para

hematoma subcapsular hepatico en pacientes con preeclampsia eclampsia

Entiendo que:

1.- Autorizo a las personas encargadas de este proyecto, a que los resultados formen parte
del estudio, y que los mismos sean publicados segun lo crean conveniente, sin embargo la
identidad de las pacientes no sera revelada en forma alguna y bajo ningin concepto, a

menos que la ley, demande lo contrario.

2.- Los beneficios derivados del estudio y del analisis de sus resultados, estin reservados

para el enriquecimiento intelectual y el provecho de la comunidad en general.




ANEXO 2
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
N° de Ficha:
Fecha de ingreso:
DATOS PERSONALES

Nombre y Apellido:

Edad:  ~~ Raza:Negra__ Blanca__ Gestas:IG__ llI-IV___
Vomas

CONTROL PRENATAL

Asistencia: SI_ NO__ N°de controles: <5 consultas =5 consultas
Tipo de control: Privado___ Publico_ Ambos__

DIAGNOSTICO DE THE

Tipo: Preeclampsia Grave Eclampsia_ Sindrome HELLP
Momento de aparicion del Hematoma Subcapsular Hepatico: | Trimestre:

Il Trimestre_ Puerperio

CARACTERISTICAS DEL SINDROME HELLP

Tension arterial media: En rango terapéutico: TAM < 95 mmHg

Fuera de rango terapéutico: TAM > 95 mmHg

LDH: TGO: TGP:

Plaquetas:

Responsable:




Tabla 1
Distribucién de las pacientes por edad materna y raza.

Con hematoma Sin hematoma
subcapsular hepéatico subcapsular hepatico
n (%) n (%) p

Edad

< 19 afios 1(17) 4 (22) 0,854

20 - < 35 afios 4 (67) 9 (50)

> 35 afios 1(17) 5(28)
Raza

Raza blanca 3 (50) 9 (50) 1,000

Raza negra 3 (50) 9 (50)




Tabla 2
Distribucién de las pacientes segun paridad.

Con hematoma Sin hematoma
Paridad subcapsular hepatico subcapsular hepatico
n (%) n (%) p
| gesta 3 (50) 9 (50) 0,404
Il — IV gestas 3 (50) 7 (39)
V 0 mas gestas 0 (0) 2 (11)




Tabla 3

Relacién entre el control prenatal y el desarrollo de hematoma subcapsular hepatico.

Con hematoma Sin hematoma
Control prenatal subcapsular hepéatico  subcapsular hepatico D
n (%) n (%)

Asistencia

Si 6 (100) 18 (100) 1,000
N° de consultas

< 5 consultas 4 (66) 6 (34)

= 5 consultas 2 (34) 12 (66) 0,037
Tipo de control

Publico 4 (66) 9 (50)

Privado 1 (17) 3(17) 0,449

Ambos 1(17) 6 (33)




Tabla 4
Tipo de trastorno hipertensivo del embarazo y su complicacién con sindrome HELLP

en relacion al hematoma subcapsular hepatico.

_ _ Con hematoma Sin hematoma
Trastorno hipertensivo del  gypcapsular hepatico  subcapsular hepatico
embarazo b
n (%) n (%)

Tipo de trastorno

Preeclampsia grave 4 (67) 16 (89) 0,216

Eclampsia 2 (33) 2 (11)
Sindrome HELLP

Si 6 (100) 5(28) 0,003

No 0 (0) 13 (72)




Tabla 5
Caracteristicas clinicas y paraclinicas del sindrome HELLP en las pacientes

diagnosticadas con hematoma subcapsular hepatico.

Caracteristicas del sindrome Con hematoma Sin hematoma
HELLP subcapsular hepatico subcapsular hepatico p

Cifras tensionales*
En rango terapéutico:

TAM < 95 mmHg 1(17) 1 (20) 0,892
_IIZ_Z?\;idgesr?nnrgoH ;erapeutlco: 5 (83) 4 (80)
Contaje plaquetario*
<50 000 1(17) 0 (0) 0,284
50 000 —100 000 4 (67) 3 (60)
>100 000 — 150 000 1(17) 2 (40)
Enzimas hepéaticas**
TGO (mg/dl) 186,6+33,5 53,2+6,4 0,000
TGP (mg/dl) 205+32,5 46,4+4,9 0,000
LDH (U/l) 690,3+312,1 366+104 0,073
*n (%)

**¥ + DE



