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CASO CLINICO

Hipertrigliceridemia severa durante el
embarazo

Severe hypertriglyceridemia during pregnancy
Hipertrigliceridemia grave durante a gravidez

Resumen: Durante el embarazo se producen cambios a nivel de la concentracién de los lipidos
debido a cambios fisiolégicos con el fin de favorecer una adecuada nutricién fetal, estos
cambios rara vez tienen consecuencias clinicas. Se presenta el caso clinico de una gestante que
a las 31 semanas de edad gestacional se le diagnostica un estado hipertensivo del embarazo,
constatandose hipertrigliceridemia severa con alto riesgo de pancreatitis. Se realizé6 recambio
plasmatico terapéutico y gemfibrozilo, con buena respuesta clinica.

Palabras clave: embarazo; hipertrigliceridemia; recambio plasmatico terapéutico.

Abstract: During pregnancy, changes occur at the level of lipid concentration due to physiological
changes in order to promote adequate fetal nutrition, these changes rarely have clinical
consequences. The clinical case of a pregnant woman is presented who at 31 weeks of gestational
age is diagnosed with a hypertensive state of pregnancy, confirming severe hypertriglyceridemia
with a high risk of pancreatitis. Therapeutic plasma exchange and gemfibrozil were performed,
with a good clinical response.

Key words: pregnancy; hypertriglyceridemia; therapeutic plasma exchange.

Resumo: Durante a gravidez ocorrem alteragdes ao nivel da concentragéo de lipidos devido a
alteragdes fisiologicas de forma a promover uma nutricdo fetal adequada, estas alteracbes
raramente tém consequéncias clinicas. Apresenta-se o caso clinico de uma gravida que as
31 semanas de idade gestacional é diagnosticada com estado hipertensivo da gravidez,
confirmando hipertrigliceridemia grave com elevado risco de pancreatite. Foi realizada
plasmaférese terapéutica e gemfibrozil, com boa resposta clinica.

Palavras-chave: gravidez; hipertrigliceridemia; troca de plasma terapéutica.
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Tabla 1: Evolucion de valores de
triglicéridos. Abreviatura — TGL: triglicéridos
plasmaticos
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Introduccion

Durante el embarazo se producen cambios a nivel de la concentracion de los lipidos debido
a cambios fisiologicos con el fin de favorecer una adecuada nutricion fetal, estos cambios
habitualmente no tienen consecuencias clinicas.

Excepcionalmente, pueden producirse aumentos severos a nivel de los ftriglicéridos,
cuyas complicaciones mas importantes corresponden a la pancreatitis aguda, el sindrome de
hiperviscosidad y la preeclampsia. "

En cuanto a la pancreatitis aguda durante el embarazo, la hipertrigliceridemia se reconoce
como responsable de mas de la mitad de los casos. Este riesgo es mayor cuando los valores de
triglicéridos superan los 1000 mg/dL. @

Una proporcién de estas pacientes pueden padecer una hipertrigliceridemia preexistente
conocida, pero muchas de ellas se presentaran por primera vez durante el embarazo. ©

A continuacién reportamos el caso clinico de una paciente embarazada que presento
hipertrigliceridemia severa.

Caso clinico

Paciente de sexo femenino de 37 anos, indice de masa corporal (IMC) pre gestacional 24.5
kg/m2, con antecedente de ser tabaquista e hipertension arterial crénica (HTAc) sin control ni
tratamiento.

En lo ginecoobstétrico: multipara, 6 gestas previas. Se destaca que presentaba mala histérica
obstétrica, dada por tres abortos espontaneos precoces y estados hipertensivos del embarazo a
modo de hipertensién gestacional y preeclampsia en sus gestaciones previas.

En este embarazo presentaba diabetes gestacional y dosificacion de anticuerpos
antifosfolipidicos positivos (anticardiolipina IgM e inhibidor lUpico positivos) constituyendo un
Sindrome Antifosfolipidico Obstétrico por lo que se inicié enoxaparina subcutéanea 40 mg/dia,
acido acetilsalicilico 100 mg/dia y calcio 2 g/dia por via oral para prevencion de preeclampsia.

A las 31 semanas de edad gestacional se diagnosticé un estado hipertensivo del embarazo
a HTAc con un sindrome preeclampsia eclampsia (SPE) sobreagregado. En contexto de control
paraclinico por esta situacion, se constataron muestras sanguineas de aspecto lactescente,
obteniéndose perfil lipidico con triglicéridos plasmaticos (TGL) de 6821 mg/dL y colesterol total
(CT) de 755 mg/dL. La paciente no presentd nauseas, vomitos, dolor abdominal ni ninguna otra
sintomatologia digestiva.

Con dicho hallazgo se discute en forma interdisciplinaria (Medicina Interna, Ginecologia
y Medicina Transfusional) las posibles opciones terapéuticas. Dado que presentaba cifras
de hipertrigliceridemia severa con alto riesgo de pancreatitis, se decidié realizar recambio
plasmatico terapéutico (RPT) y se inicié gemfibrozilo a dosis de 1200 mg/dia asociado a omega
3, 2 g/dia.

Los procedimientos de RPT se realizaron con el separador celular Spectra Optia® que ofrece
la ventaja de mantener la volemia estable por trabajar con un flujo continuo y con un pequefio
volumen extracorpéreo lo que minimiza los efectos adversos. Se utilizaron venas periféricas
como vias de acceso y retorno. Se realizé6 monitorizacion electrocardiografica continua materna
y monitorizacion cardiotocografica fetal durante el procedimiento. Se posicioné a la paciente
en decubito con lateralizacién a izquierda para evitar la compresion de la vena cava inferior y
favorecer el retorno venoso de los miembros inferiores. En cada procedimiento se intercambié
0,8 de volemia, se utilizdé como anticoagulante solucion de acido citrico, citrato de sodio y
dextrosa. Como fluido de reposicién se usé albumina al 5% con gluconato de calcio 10 mL al
10% por cada litro de reposicion para prevenir efectos adversos derivados de la hipocalcemia
inducida por el citrato.

En total se realizaron tres RPT, con descenso del valor de TG. En la tabla 1 y grafico 1 se
presentan la evolucion del nivel de TG.

21/04 23/04 25/04 26/04 30/04 06/05 15/05 18/05

TGL (mg/dL) 6821 1420 1770 1835 1373 1168 1400 653
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Grafico 1: Evolucion de triglicéridos en
funcion de sesiones de recambio plasmatico
terapéutico.
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Los 3 procedimientos fueron muy bien tolerados por la paciente sin presentar ningun evento
adverso y sin ninguna complicacion a nivel fetal.

Si bien se constaté un descenso inicial de TGL, no presenté cambio significativo luego
del segundo y tercer recambio, manteniendo el valor de TGL por encima de 1000 mg/dL. El
funcional y enzimograma hepatico fue normal durante todo el embarazo.

A las 36 semanas presenté cifras hipertensivas de severidad con duplicacién del valor de
creatininemia y persistencia de TGL mayores a 1000 mg/dL por lo cual se decide la interrupciéon
del embarazo mediante operacion cesarea de urgencia. Se obtuvo un recién nacido sano,
vigoroso de 2836 g, sin complicaciones del puerperio.

A las 48 hs de la cesarea presentaba TGL de 653 mg/dL otorgandole alta hospitalaria. A 10
dias del puerperio el nivel de los mismos era de 350 mg/dL por lo que se suspende tratamiento
farmacolégico. Continué con controles clinicos y paraclinicos en policlinica de Medicina Interna.

Discusion

El embarazo representa un estado fisiolégico en el que se producen cambios metabdlicos
necesarios para asegurar una reserva energética suficiente que garantice el adecuado desarrollo
y crecimiento fetal. Durante el tercer trimestre de embarazo y coincidiendo con el maximo
crecimiento fetal, existe un aumento de la actividad lipolitica y catabdlica causada por la
resistencia a la insulina que se produce durante este periodo, lo que provoca una disminucién
acelerada de los depositos grasos y un aumento de los TGL maternos. @

A finales del segundo y tercer trimestre el estrégeno y el lactégeno placentario humano
se elevan, lo que genera un aumento de la lipogénesis y sintesis de VLDL hepaticas con la
consecuente supresiéon de la actividad de la lipasa hepatica. Como resultado, los niveles de
HDL y LDL ricos en triglicéridos aumentan. El lactdgeno placentario humano elevado causa
resistencia a la insulina que conduce a una disminucién de la actividad de la lipoproteina lipasa
y por tanto aumento de la lipdlisis en el tejido adiposo. Debido a la gran cantidad de acidos
grasos libres en la circulacién, hay un mayor sustrato para la sintesis de triglicéridos hepaticos. ©

La concentracion de TGL aumenta gradualmente, alcanzando un pico durante el tercer
trimestre llegando hasta casi el doble de los valores de no embarazadas. Pueden coexistir
también otros factores coadyuvantes de las alteraciones del metabolismo lipidico tales como el
aumento de peso excesivo, la diabetes, el consumo de alcohol y drogas (corticoides, diuréticos
y betabloqueantes) y las anomalias genéticas del metabolismo lipidico. ©

La identificacién temprana de mujeres en riesgo de hipertrigliceridemia gestacional es
esencial e idealmente deberia suceder en la etapa preconcepcional. Se aconseja solicitar perfil
lipidico en forma pregestacional o lo mas precoz posible durante el embarazo, a las pacientes
con dislipemia previa conocida o con alto riesgo de presentarla. Las pacientes que presenten
antecedentes de pancreatitis y aquellas con antecedentes familiares de hipertrigliceridemia
también deben ser evaluadas. @

En cuanto a las complicaciones vinculadas a la hipertrigliceridemia, la mortalidad materno-
fetales reportada por pancreatitis aguda corresponden a un 37% y 60% respectivamente.
La hipertrigliceridemia como causa de pancreatitis supone una mayor gravedad y por tanto
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empeora el pronéstico de la enfermedad. (2) Es responsable de hasta un 56% de los casos de
pancreatitis durante el embarazo. ©

Los niveles altos de TGL frecuentemente se asocian con niveles bajos de colesterol HDL y
altos niveles de particulas de colesterol LDL pequeias y densas. En varios metanalisis, los TGL
han demostrado ser un factor de riesgo cardiovascular independiente y son una causa directa
de enfermedad cardiovascular. ©

No existen guias de practica clinica para el tratamiento de la hipertrigliceridemia durante
el embarazo, y la mayoria de las recomendaciones provienen de reportes de casos. Wong
et al propusieron una estrategia de manejo que incluye un abordaje por parte de un equipo
multidisciplinario, una dieta baja en grasas y carbohidratos de bajo indice glucémico con apoyo
nutricional (reemplazo de acidos grasos omega 3 y triglicéridos de cadena media segun sea
necesario), con precaucion para evitar la deficiencia de acidos grasos esenciales (9.

El tratamiento farmacoldgico de la hipertrigliceridemia durante el embarazo debe realizarse
considerando siempre el balance riego-beneficio. En una revision sistematica publicada
recientemente se plantea el uso de acidos omega 3 y dieta baja en grasas como primera linea
de tratamiento cuando los valores de TGL son mayores a 500 mg/dl . Si esta no es efectiva o la
hipertrigliceridemia es severa, debe considerarse el uso de fibratos .

Los acidos omega 3 y el acido nicotinico disminuyen los TGL en un 45 y un 30 - 50%,
respectivamente, pero la respuesta de estos tratamientos es lenta, por lo que no son del todo
Utiles en pacientes con hipertrigliceridemia grave. (2

Los fibratos disminuyen las concentraciones de TGL en un 40 - 60% y aumentan los niveles
de HDL. '@ Desde el punto de vista de la seguridad, el uso de fibratos durante el embarazo, sélo
existen unos pocos casos reportados, sin haberse observado efectos deletéreos tanto materno
como fetales. La ecuacion riesgo beneficio habilita su indicacién en situaciones de gravedad. @

El uso de gemfibrozilo no ha mostrado efectos teratogénicos en humanos y ha sido
evaluado en ratas y conejos recibiendo dosis de hasta 200 mg / kg durante la organogénesis,
sin observarse ningun efecto teratogénico. (4

La aféresis terapéutica se reserva para pacientes con sintomas de pancreatitis e
hipertrigliceridemia mayor 500 mg/dL o para pacientes asintomaticas con hipertrigliceridemia
muy severas donde la terapia farmacolégica no ha logrado disminuir el valor de TGL a valores
en rango de seguridad.

El RPT es una técnica de depuracién extracorpérea disefiada para extraer de la circulacién
sanguinea sustancias nocivas de alto peso molecular como los autoanticuerpos, complejos
inmunes, crioglobulinas, endotoxinas y lipoproteinas que contienen colesterol. La mortalidad y
la morbilidad debidas a complicaciones de la hipertrigliceridemia grave, disminuyen cuando el
RPT se realiza tan pronto como sea posible. Sin embargo, es un tratamiento costoso y no esta
disponible en todos los centros hospitalarios.

La experiencia documentada sugiere que la aféresis terapéutica ha sido efectiva. En nuestro
medio, parte de nuestro grupo, ha reportado ya resultados exitosos con este tipo de terapia (3.

Por otra parte la experiencia existente con pacientes no embarazadas con hipertrigliceridemia
severa sugiere que los efectos de este tipo de tratamientos son transitorios en ausencia del
control de los aspectos de la fisiopatologia de la enfermedad, incluida la restriccion de grasa 'y
el adecuado control metabdlico ©.

Conclusiones

Durante el embarazo existen cambios a nivel del metabolismo lipidico que generan un
aumento gradual de los triglicéridos. Cuando supera rangos de severidad, supone un riesgo
materno-fetal dado sus potenciales complicaciones, siendo la pancreatitis una de las mas
temidas Existen multiples estrategias terapéuticas que el equipo médico tratante debe conocer
con el objetivo de mantener el nivel de triglicéridos en rangos de seguridad en vistas a evitar
complicaciones.
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