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RESUMEN

Objetivos: Identificar y analizar los factores de riesgo asociados al desarrollo del
sindrome de HELLP. Método: Revisidn sistematica de literatura en bases de datos
PubMed, SciELO. Se incluyeron estudios observacionales, revisiones sistematicas y
reportes de casos publicados entre 2018-2024 en espafiol e inglés. La estrategia de
busqueda utilizé términos MeSH: "HELLP syndrome", "risk factors", "preeclampsia”,
"pregnancy complications". Se aplico lista de verificacion PRISMA para evaluacion
metodoldgica. Resultados: Se analizaron 45 estudios que incluyeron 125,847 casos
de sindrome HELLP. La incidencia reportada fue 0.5-0.9% de todas las gestaciones y
4-14% de embarazos con preeclampsia (1,2). Los factores de riesgo mas significativos
incluyen: antecedentes de sindrome HELLP previo (RR 54.4; IC95% 34.3-86.2) (28),
antecedentes familiares de hipertension arterial (80% de casos), edad materna =35
afios (OR 2.3; IC95% 1.8-2.9), obesidad pregestacional (IMC =30 kg/m?), diabetes
gestacional y multiparidad (1). La mortalidad materna actual es 1.1% con mortalidad
perinatal de 7.3-11.9% (30).

Descriptores: Sindrome HELLP; factores de riesgo; complicaciones del embarazo.
(Fuente: DeCS).

ABSTRACT

Objectives: To identify and analyze the risk factors associated with the development
of HELLP syndrome. Method: Systematic review of literature in PubMed and SciELO
databases. Observational studies, systematic reviews, and case reports published
between 2018 and 2024 in Spanish and English were included. The search strategy
used MeSH terms: “HELLP syndrome,” “risk factors,” “preeclampsia,” and “pregnancy
complications.” The PRISMA checklist was applied for methodological evaluation.
Results: Forty-five studies were analyzed, including 125,847 cases of HELLP
syndrome. The reported incidence was 0.5-0.9% of all pregnancies and 4-14% of
pregnancies with preeclampsia (1,2). The most significant risk factors include: history
of previous HELLP syndrome (RR 54.4; 95% CIl 34.3-86.2) (28), family history of
hypertension (80% of cases), maternal age =35 years (OR 2.3; 95% CI 1.8-2.9),
pregestational obesity (BMI =30 kg/m?), gestational diabetes, and multiparity (1).
Current maternal mortality is 1.1% with perinatal mortality of 7.3-11.9% (30).

Descriptors: HELLP syndrome; risk factors; pregnancy complications. (Source:
DeCS).
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INTRODUCCION

El sindrome de HELLP constituye una complicacion obstétrica grave caracterizada por
la triada de hemdlisis (H), elevacion de enzimas hepaticas (EL) y plaquetopenia (LP)
4. Representa una forma severa de los trastornos hipertensivos del embarazo con
significativa morbimortalidad materno-fetal que requiere atencion médica
especializada inmediata 825,

La incidencia global se estima entre 0.5-0.9% de todas las gestaciones, afectando
aproximadamente 4-14% de embarazos complicados con preeclampsia o eclampsia '
5. Aproximadamente 70% de los casos ocurren durante el tercer trimestre gestacional,
mientras el 30% restante se presenta en las primeras 48 horas postparto 224,

La etiopatogenia del sindrome HELLP permanece parcialmente esclarecida, aunque
se asocia con dafo endotelial vascular seguido por activacidon plaquetaria, que resulta
en isquemia-reperfusion placentaria y liberacion de factores antiangiogénicos que
conducen a lesién microvascular multiorganica 4. Los factores genéticos también
desempefian un papel importante, con ciertos genotipos maternos y fetales
confiriendo mayor susceptibilidad.

La Organizacion Mundial de la Salud reporta que los trastornos hipertensivos
representan la tercera causa de mortalidad materna a nivel mundial. En América
Latina y el Caribe, constituyen la principal causa de muerte materna, siendo el
sindrome HELLP responsable de una proporcion significativa de estas muertes 2327,
La mortalidad materna actual por sindrome HELLP es aproximadamente 1.1%, con
tasas de mortalidad perinatal que alcanzan hasta 37% 3°. Las pacientes presentan
riesgo de recurrencia del 19-27% en embarazos subsecuentes, lo que enfatiza la
importancia de la identificacion de factores de riesgo para prevencion secundaria 2829,
El presente estudio tiene como objetivo identificar y analizar sistematicamente los

principales factores de riesgo asociados al desarrollo del sindrome HELLP.

METODO
Se realizd una busqueda sistematica en las siguientes bases de datos:
PubMed/MEDLINE, SciELO, Cochrane Library y Dialnet, utilizando la siguiente
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estrategia de busqueda: "HELLP syndrome" OR "hemolysis elevated liver enzymes
low platelets" AND "risk factors" OR "predictors" OR "associated factors" AND
"pregnancy" OR "preeclampsia" OR "hypertensive disorders"
Operadores booleanos: Se utilizaron los conectores AND, OR para combinar
términos de busqueda.
Filtros aplicados: Articulos en humanos, idioma espafiol e inglés, publicados entre
enero 2018 y diciembre 2024.
Criterios de inclusién:

a) Estudios observacionales (cohorte, casos-controles, transversales)

b) Revisiones sistematicas y meta-analisis

c) Reportes y series de casos (=10 casos)

d) Poblacién: mujeres gestantes con diagndstico de sindrome HELLP

e) Texto completo disponible
Criterios de exclusion:

a) Estudios en animales o in vitro

b) Resumenes de congresos sin texto completo

c) Articulos de opinion sin respaldo empirico

d) Estudios con menos de 10 casos

e) Duplicados
La seleccion se realizd en dos fases: revision de titulos y resumenes, seguida de
lectura completa de estudios seleccionados. Se aplico la lista de verificacion PRISMA

para garantizar la calidad metodoldgica de la revision.

RESULTADOS

El analisis de 45 estudios que incluyeron un total de 125,847 casos de sindrome
HELLP revel6 una incidencia variable segun la poblacion estudiada. En estudios
poblacionales recientes, la incidencia reportada fue de 2.5 por 1000 partos unicos,
mientras que en poblaciones europeas se reporté entre 0.5-0.9% de todas las

gestaciones ' 2. En poblaciones asiaticas, particularmente en China, la incidencia
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puede alcanzar hasta 2.5% del total de embarazos, sugiriendo variaciones étnicas en

la susceptibilidad al sindrome 1820,

Factores de riesgo identificados

Antecedentes obstétricos

Los antecedentes de complicaciones hipertensivas en embarazos previos constituyen
el factor predictor mas significativo. El riesgo relativo para recurrencia de sindrome
HELLP es de 54.4 (IC95% 34.3-86.2), aumentando a 129.5 (IC95% 45.7-367.2)
cuando el sindrome HELLP previo ocurrié antes de las 29 semanas de gestacion 028,
Las pacientes con antecedente de sindrome HELLP tienen 19-27% de probabilidad
de recurrencia en embarazos posteriores, siendo los casos recurrentes generalmente
menos severos y de aparicion mas tardia en la gestacion 2829,

Caracteristicas maternas demograficas

Edad materna: La edad materna =35 afios se identific6 como factor de riesgo
independiente, mientras que la edad <25 afios mostré asociacion inversa con el
desarrollo del sindrome ' '8

Paridad: Se observaron diferencias en factores de riesgo entre primer y segundo
embarazo. Tanto la nuliparidad como la gran multiparidad (paridad =4) fueron
identificadas como factores de riesgo 2.

Residencia: La residencia rural se asocié con mayor riesgo de sindrome HELLP,
posiblemente relacionado con acceso limitado a atencion prenatal especializada 2.
Comorbilidades maternas preexistentes

Obesidad: El indice de masa corporal 230 kg/m? fue factor de riesgo en primiparas
pero no en segundas gestaciones, sugiriendo efectos diferenciales seguin paridad 8.
Diabetes mellitus: Tanto la diabetes pregestacional como gestacional incrementan
significativamente el riesgo de sindrome HELLP 1525,

Hipertensidn crénica: La hipertension arterial cronica se asocio con sindrome HELLP
tanto en primer como segundo embarazo 2",

Enfermedades autoinmunes: El lupus eritematoso sistémico y sindrome antifosfolipido

fueron identificados como factores de riesgo significativos 1325,
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Factores familiares y genéticos
Los antecedentes familiares de hipertension arterial se identificaron en 80% de los
casos estudiados, representando el factor predictivo individual mas prevalente '. Las
mujeres con antecedentes familiares de preeclampsia o sindrome HELLP presentan
mayor riesgo de desarrollo del sindrome.
Factores gestacionales especificos
Embarazo multiple: Los embarazos multiples mostraron asociacion consistente con
sindrome HELLP en todas las poblaciones estudiadas 220.
Reproduccion asistida: Los embarazos logrados mediante técnicas de reproduccién
asistida presentaron mayor riesgo 2.
Trastornos placentarios: Las alteraciones placentarias, incluyendo transfusion
fetomaterna, se asociaron con mayor incidencia del sindrome 4.
Presentacion clinica y clasificaciéon actualizada
El diagnostico se establece mediante criterios de laboratorio especificos, siendo los
mas utilizados los criterios de Tennessee y la clasificacion de Mississippi ° °. El
recuento plaquetario se considera el indicador mas confiable para el diagnéstico
temprano °.
Criterios diagnésticos actualizados:

a) Hemodlisis: LDH =600 UI/L

b) Elevaciéon enzimatica: AST/ALT =270 UI/L

c) Plaquetopenia: <100x10°%L
La prueba de dimero-D puede ser util para identificacion temprana de pacientes con

preeclampsia que desarrollaran sindrome HELLP severo 6.

Complicaciones y pronéstico materno-fetal

Complicaciones maternas

Las principales complicaciones incluyen coagulacién intravascular diseminada (15-
62.5% de casos), desprendimiento placentario (11-25%), hemorragia postparto (12.5-
40%) e insuficiencia renal aguda (36-50%) (7,9,25).
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En mujeres afroamericanas se identific6 mayor riesgo de eclampsia, mientras que
tanto la insuficiencia renal aguda como el desprendimiento placentario se asociaron
significativamente con coagulacion intravascular diseminada 7 30,

Pronéstico fetal y neonatal

La mortalidad perinatal (mortinatos mas muertes en la infancia) se situa entre 73-119
por 1000 bebés de mujeres con sindrome HELLP, mientras que hasta 40% presentan
restriccion del crecimiento intrauterino 230,

Los neonatos de madres con sindrome HELLP presentan mayor incidencia de
restriccion del crecimiento intrauterino (63.6%), puntuaciones de Apgar bajas (54.5%
con puntuacién <1 a los 5 minutos) y mayor necesidad de soporte ventilatorio ° 6.
Marcadores bioquimicos predictivos

Los parametros identificados como factores de riesgo independientes incluyen: edad
gestacional al inicio, hemoglobina, LDH, ALT, AST, bilirrubina total, recuento
plaquetario y fibrinégeno 7 1°.

Se han identificado biomarcadores cardiovasculares prometedores como sFlt-1, PIGF,
IL-6, troponina | cardiaca de alta sensibilidad y activina A, que podrian contribuir a la

estratificacion del riesgo cardiovascular posterior al sindrome HELLP 314,

DISCUSION

Los resultados de esta revision sistematica confirman que el sindrome HELLP
presenta factores de riesgo bien caracterizados, aunque con variaciones importantes
segun poblacion, etnia y paridad "2 '8, La evidencia actual demuestra una reduccion
significativa en las tasas de mortalidad materna comparado con reportes historicos,
reflejando mejoras en el reconocimiento temprano y manejo clinico 161730,

Los antecedentes de sindrome HELLP previo emergen como el predictor mas potente,
con riesgo relativo superior a 50 veces, particularmente cuando el episodio previo
ocurrio antes de las 29 semanas 1028, Este hallazgo tiene implicaciones importantes
para el counseling preconcepcional y la vigilancia intensiva en embarazos
subsecuentes, coincidiendo con reportes previos que documentan tasas de

recurrencia del 19-27% 2829,
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La identificacion de factores de riesgo modificables, particularmente la obesidad
pregestacional y diabetes mellitus, ofrece oportunidades para intervenciones
preventivas '° 1821 El uso de acido acetilsalicilico a dosis bajas ha demostrado eficacia
en la prevencion de preeclampsia, lo que podria traducirse en reduccion del riesgo de
sindrome HELLP en poblaciones de alto riesgo, aunque se requieren estudios
especificos para validar esta hipotesis 416,

Las diferencias étnicas observadas en la incidencia sugieren componentes genéticos
importantes que requieren mayor investigacion '8 20, La prevalencia aumentada en
poblaciones asiaticas y las diferencias en complicaciones segun etnia (mayor riesgo
de eclampsia en mujeres afroamericanas) indican la necesidad de protocolos de
manejo culturalmente adaptados 7 3. Estos hallazgos son consistentes con estudios
previos que han documentado variaciones étnicas en la expresion de trastornos
hipertensivos del embarazo.

La variabilidad en factores de riesgo segun paridad (obesidad y diabetes como
factores de riesgo en primiparas pero no en multiparas) sugiere mecanismos
fisiopatoldgicos diferentes que requieren estrategias de prevencion especificas segun
la historia obstétrica ' '8. Sullivan y colaboradores ya habian reportado diferencias en
la presentacion del sindrome segun la paridad, apoyando la necesidad de enfoques
individualizados 2.

Los biomarcadores emergentes como sFIt-1 y PIGF ofrecen perspectivas
prometedoras para el desarrollo de herramientas predictivas mas precisas 314, aunque
su implementacion clinica rutinaria requiere validacion en estudios prospectivos
multicéntricos. La investigacion de Berryman et al. sobre niveles de proteasoma en
preeclampsia severa y sindrome HELLP abre nuevas avenidas para biomarcadores
especificos 3.

El papel de los corticosteroides en el manejo del sindrome HELLP continua siendo
objeto de debate, aunque meta-analisis recientes sugieren beneficios en outcomes
especificos 6. Martin y colaboradores han propuesto protocolos agresivos con

glucocorticoides, aunque la evidencia permanece controvertida 4.
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Las complicaciones renales, reportadas en hasta 50% de los casos, requieren
particular atencion dado su impacto en el prondstico materno a largo plazo . Wang et
al. han identificado factores predictivos especificos para el desarrollo de lesién renal
aguda, facilitando estrategias de monitorizacion dirigida ”.

La implementacién de programas de "cero mortalidad materna" ha demostrado
impacto significativo en la reduccion de outcomes adversos, como reportado por
Pribadi et al. en su experiencia de 8 afios '’. Estos programas integran identificacion
temprana de factores de riesgo, protocolos estandarizados de manejo y equipos
multidisciplinarios especializados.

Los avances en el diagnéstico diferencial, particularmente la distincion entre sindrome
HELLP y purpura trombocitopénica trombdtica, han mejorado la precision diagnostica
y el manejo dirigido 3. Ramadan et al. han propuesto algoritmos practicos que facilitan
esta diferenciacion critica.

La reciente conceptualizacién del sindrome HELLP como parte del espectro evolutivo
de los trastornos hipertensivos del embarazo, propuesta por Erez et al., ofrece una
perspectiva mas amplia que puede facilitar estrategias preventivas integradas . Esta
evolucion conceptual permite comprender mejor la fisiopatologia y desarrollar
intervenciones mas especificas.

El papel del profesional de enfermeria en la identificacion temprana de factores de
riesgo y el manejo en unidades de cuidados criticos ha sido destacado en multiples
estudios 2' %225, La educacion prenatal dirigida y la implementacion de protocolos de
monitorizacion especificos constituyen elementos fundamentales para optimizar
outcomes.

Los reportes de casos complejos, como el hematoma subcapsular hepatico
espontaneo descrito por Yan et al., ilustran la necesidad de equipos multidisciplinarios
preparados para complicaciones severas '°. Estas complicaciones raras pero

potencialmente fatales requieren protocolos especificos de manejo.
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CONCLUSIONES

El sindrome HELLP presenta factores de riesgo modificables y no modificables
claramente identificados, siendo los antecedentes de complicaciones hipertensivas
del embarazo el predictor mas significativo '°28 29, | os avances en el reconocimiento
temprano y manejo multidisciplinario han resultado en mejora significativa del
prondstico materno, con mortalidad actual del 1.1% 0.

La identificacion de factores de riesgo modificables como obesidad pregestacional,
diabetes mellitus e hipertension cronica ofrece oportunidades para intervenciones
preventivas primarias '° '8 21 E|l counseling preconcepcional en mujeres con
antecedentes de sindrome HELLP es fundamental, considerando el riesgo de
recurrencia del 19-27% 28 2°,

Se requiere mayor investigacion sobre biomarcadores predictivos especificos y
estrategias preventivas dirigidas a poblaciones de alto riesgo 3 '4. La implementacion
de protocolos estandarizados de manejo basados en estratificacion de riesgo puede
contribuir a reducir la morbimortalidad materno-fetal 16 17

El papel del profesional de enfermeria en la educacién prenatal, deteccion precoz de
factores de riesgo y cuidados especializados en unidades de cuidados criticos resulta

fundamental para optimizar los resultados perinatales en poblacion vulnerable 272225,
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