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COLESTASIS INTRAHEPATICA DEL EMBARAZO
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Introduccién

La colestasis intrahepdtica del embarazo
(CIH) es una patologia que se presenta principalmen-
te en el tercer trimestre de gestacion. El diagndstico
es clinico y se caracteriza por presentar cldsicamente
prurito, acompafiado con alteraciones en el hepato-
grama y, en algunos casos, ictericia.

Si bien la sintomatologia materna puede ser
muy importante, la morbimortalidad es baja. En opo-
sicidn, el riesgo fetal es mayor. Las complicaciones
mas frecuentes son: trabajo de parto prematuro, apa-
riciéon de liquido amnidtico meconial, alteracion del
monitoreo y, en algunos casos, la muerte fetal.

El propésito de esta revision es hacer una
breve actualizacién acerca de esta enfermedad, su fisio-
patologia y de los avances en el manejo y tratamiento.

Epidemiologia

La prevalecia de esta enfermedad oscila entre
171000 a 1/10000. Las areas con mayor incidencia
son Chile y la peninsula escandinava, especialmente
en los meses de invierno.

En la Argentina la prevalencia es del 0.28%
segin un estudio realizado por Sebastidn en el afio
1993.

La colestasis intrahepdtica se presenta mas
comtnmente en pacientes con edad avanzada y en
embarazos multiples.

Manifestaciones Clinicas.
La colestasis intrahepética se presenta en la
mayoria de los casos en el tercer trimestre de gesta-

cion. El sintoma mds frecuente es el prurito palmo-
plantar el cual, en algunos casos, progresa a todo el
cuerpo. Generalmente la sintomatologia es mayor
durante la noche, llegando a provocar en algunos
embarazos alteraciones en el suefio.

La ictericia aparece solo en un 20% aproxi-
madamente de las pacientes. La CIH sélo en raros
casos se asocia a esteatorrea, malabsorcion de vitami-
nas hidrosolubles y pérdida de peso. En estos casos,
debido al riesgo de hemorragia, se sugiere la suple-
mentacién dietaria con vitamina K.

Es importante destacar que la severidad de la
sintomatologia no se correlaciona con el riesgo fetal.

En la mayorfa de los casos la sintomatologia
desaparece en las primeras 48 horas posteriores al parto,
pudiendo prolongarse hasta por 15 dias luego del mismo.

La recurrencia es de aproximadamente el
40% para los siguientes embarazos.

La CIH se asocia a parto prematuro, altera-
ciones en el monitoreo fetal, liquido amnidtico meco-
nial y aumento de la mortalidad perinatal.

La muerte fetal intraitero ocurre general-
mente pasadas las 37 semanas de gestacion, por esta
raz6n es que se recomienda la finalizacién del emba-
razo al constatarse la madurez pulmonar fetal.

La causa de deceso fetal todavia es descono-
cida. En los casos en los que se realizd autopsia se
observaron cambios vinculables con anoxia fetal
(petequias pleurales, cardiacas y pericardicas) sin
alteraciones del crecimiento fetal, lo que sefiala un
cuadro compatible con hipoxia aguda, posiblemente
debida a un espasmo vascular.
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El diagnéstico se basa en la clinica, principalmente el
prurito palmo-plantar sin lesiones cutdneas objetiva-
bles, como ya sefialamos.

Si bien no se encuentra una alteracién carac-
terfstica en el hepatograma, generalmente se observan
anomalias compatibles con obstruccién biliar:
aumento de las transaminasas, fosfatasa alcalina y
acidos biliares, siendo el incremento de estos tltimos
altamente sensible para la enfermedad cuando son
mayores de 12 umol/l.

Es importante recalcar que hasta 50% de las
pacientes presentan hepatogramas normales.

Fisiopatologia.

La etiologia de la colestasis es desconocida.
Los cambios hormonales del embarazo y la predispo-
sicién genética juegan un rol fundamental en la pato-
genia de esta enfermedad. Estos datos surgen de estu-
dios observacionales, donde se destacan los siguien-
tes puntos:
* esta patologia aparece en el tercer trimestre de ges-
tacion, momento en el cual las concentraciones de
hormonas son mayores.
* ]la sintomatologia y la incidencia estdn aumentadas
en los embarazos mudltiples.
* el cuadro resuelve rapidamente una vez finalizado el
embarazo, cuando los niveles hormonales disminuyen.
* la tasa de recurrencia es de aproximadamente un
40%.

El metabolismo de los 4cidos biliares y las
hormonas esteroideas se altera en la mujer con CIH,
produciéndose mayor cantidad de metabolitos sulfa-
tados y menor de glucuronizados. Los productos sul-
fatados se excretan normalmente en la bilis. Se supo-
ne que en este tipo de pacientes hay un déficit a nivel
de la excrecidn de estos elementos, lo que produce un
desequilibrio en el metabolismo de los mismos.

El prurito estaria influenciado por receptores
para opioides. Por esta razén se propuso la utilizacion
de la naxolona (antagonista de los mismos) como trata-
miento; sin embargo, no se han logrando efectos satis-
factorios.

El aumento de los 4cidos biliares incrementa
la sensibilidad del miometrio a la ocitocina, lo que se
relacionaria con el aumento en la incidencia de traba-
jo de parto prematuro.

Otro efecto importante de los dcidos biliares
sobre el feto es la estimulacién de la motilidad col6ni-
ca, incrementando la incidencia de liquido amnidtico
meconial. Se cree que este efecto produciria vasoes-
pasmos a nivel de las venas umbilicales llegando, en
algunos casos, a producir la muerte fetal intratitero.
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Manejo.

La CIH es una patologia con un riesgo poten-
cial para el feto muy importante, asociado a un males-
tar materno el cual, en casos severos, puede llegar a
ser dificilmente tolerable.

El manejo obstétrico de este tipo de pacien-
tes es controvertido. Basicamente las opciones son el
manejo expectante y el manejo activo.

Algunos autores sugieren monitoreo fetal
semanal a partir de la semana 34 de gestacién e
induccién al trabajo de parto en semana 38 de gesta-
cién, eventualmente semana 37 de comprobarse
madurez pulmonar fetal y, en casos severos, a las 36
semanas. Siguiendo este protocolo se describe una
disminucién de la mortalidad intrauterina de
110/1000 a 35/1000.

El manejo obstétrico consiste en evaluar el
riesgo de prematurez versus el riesgo de muerte fetal.
Por otra parte, si bien el manejo activo disminuye el
riesgo fetal, aumenta la frecuencia de cesdreas y de
otras complicaciones.

Tratamiento Farmacolégico.

Su objetivo es reducir la sintomatologia
materna asi como la morbimortalidad fetal. Con esta
razon varias drogas han sido utilizadas con dudosos
resultados.

Benzodiazepinas, antihistaminicos y antago-
nistas de opidceos han sido propuestos para tratar el
prurito, logrando sélo una leve mejoria de la sintoma-
tologia sin alterar el pronéstico fetal.

Debido a que el fenobarbital es inductor
microsomal, se lo utilizé en forma empirica como tra-
tamiento de la CIH. Si bien esta droga reduce hasta en
un 50% el prurito, no mejora ni los pardmetros de
laboratorio ni el prondstico fetal.

El tratamiento con dexametasona teéricamente
disminuiria la produccién feto-placentaria de estroge-
nos. Se demostré disminucién en la sintomatologfa asi
como mejoria en los pardmetros de laboratorio. Sin
embargo, hacen falta mayores estudios para recomen-
dar su uso.

La colestiramina ha sido utilizada para el tra-
tamiento de la CIH. Esta actiia como resina de inter-
cambio aniénico uniéndose a los dcidos biliares en el
intestino, aumentando la excrecion de los mismos. Si
bien mejora la clinica, no altera el pronéstico fetal ni
los parametros de laboratorio.

El acido ursodesoxicédlico (AUDC) es la
droga de eleccion para el tratamiento de la colestasis
intrahepatica del embarazo. Es un 4cido biliar hidro-
filito, el cual mejora tanto la clinica como los exa-
menes complementarios de laboratorio. La dosis
recomendada oscila entre 450-1200 mg./dfa. El
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AUDC altera la distribucién de los acidos biliares
hidrofébicos asi como de los acidos biliares téxicos
de la membrana de hepatocito.

Un estudio randomizado, controlado, doble
ciego demostré que el grupo de pacientes tratados con
AUDC entraba en trabajo de parto mas cercano al tér-
mino (37.8 vs. 33.8 semanas).

Los efectos adversos son raros, destacandose
el dolor abdominal y las alteraciones en el ritmo eva-
cuatorio.

Conclusién.

La colestasis intrahepatica del embarazo es
una entidad rara en nuestro medio, que cursa en forma
benigna en la madre pero que puede tener consecuen-
cias devastadoras para el feto.

Como tratamiento se aconseja el manejo acti-
vo con un control mas estricto de la vitalidad fetal, y
finalizando el embarazo al constatar madurez pulmo-
nar fetal o al cumplir las 38 semanas de gestacion.

Dentro de los tratamientos farmacoldgicos
se sugiere la utilizacién de 4cido ursodesoxicdlico
(450-1200 mg./ dia) para disminuir la sintomatologia
materna.

Si bien se ha avanzado mucho en la com-
prension de la enfermedad, se deberdan hacer mayores
estudios sobre su fisiopatologia, lo que permitira opti-
mizar su manejo clinico en el embarazo.
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