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Federagdo Brasileira das Associagdes de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO). Sindrome HELLP. 3a ed.

S&o Paulo: FEBRASGO; 2024. (Protocolo FEBRASGO-Obstetricia, n. 20/Comissdo Nacional Especializada em
Hipertensdo na Gestagdo).

Highlights

1. Pesquisar sindrome HELLP rotineiramente quando diagnosticada a

pré-eclampsia.

2. Solicitar coagulograma, se confirmar o diagnéstico de sindrome HELLP.

3.  Planejar assisténcia em servigo de Atencdo a Salde Terciario (materno e
neonatal).

4. Pesquisar alteragbes hepaticas por exame de imagem, particularmente
quando houver queixa de dor na porgao superior do abdome.

5. Programarresolucdo da gestacdo independentemente da idade gestacional .

6. Naindicagdo de cesariana, se contagem de plaquetas abaixo de 70.000/mm?,
a anestesia devera ser geral e iniciar o procedimento cirtirgico em vigéncia de
transfusdo de plaquetas (uma unidade para cada1okg de peso, cada pool de pla-
quetas aumenta entre 5.000 a10 mil unidades).

7. Garantir vigilancia ativa no puerpério em relacdo a sangramentos e/
ou outras complicacdes, preservando o uso de sulfato de magnésio e
anti-hipertensivo.

*Este protocolo foi elaborado pela Comissdo Nacional Especializada em Hipertensdo na Gestagdo e validado pela Diretoria
Cientifica como Documento Oficial da FEBRASGO. Protocolo FEBRASGO de Obstetricia, n. 20. Acesse: https://www.febrasgo.
orgbr/

Todo contelido estd licenciado sob a Licenga Creative Commons do tipo atribuigdo BY.
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Sindrome HELLP

Introdugao

Asindrome HELLP é uma manifestagdo grave de pré-eclampsia (PE), cuja disfun-

cdo endotelial manifesta-se pela ativacio da coagulacio e disfuncio hepatica,

detectadas por exames laboratoriais, sendo possivel apresentar-se clinicamente

com press3o arterial normal e/ou sem proteindria.®? E definida pelo acrénimo

que sintetiza a presenca de hemblise (Hemolysis), elevagdo de enzimas hepati-

cas (Elevated Liver enzimes) e plaquetopenia (Low Platelets). Apresenta frequéncia

estimada de até 20% entre pacientes com PE, com varia¢des decorrentes de dife-

rentes critérios diagndsticos. Quanto mais precoce se instala (antes de 34 sema-

nas), maior a gravidade do quadro clinico e dos riscos materno-fetais.®*

Aspectos etiopatogénicos

A etiologia exata da sindrome HELLP n3o é totalmente compreendida, sendo

suas alteragOes laboratoriais e as consequentes repercussoes clinicas decorren-

tes da microangiopatia tromboética, secundaria as extensas lesdes do endotélio

vascular e da ativacdo da coagulacdo intravascular.®s

A histologia hepatica pode mostrar deposi¢do de fibrina microvascular,

infiltrado neutréfilo, infiltragdo gordurosa, necrose lobular e hemorragia pe-

riportal.® A circulagdo das hemacias através dos vasos com o endotélio danifi-

cado, por deposicdo de fibrina e vasoconstri¢io segmentar, especialmente na

microcirculagdo, determinara sua fragmentacio e, consequentemente, hemé-

lise importante, com instalagdo de anemia hemolitica microangiopatica, iden-

tificada laboratorialmente pelo aumento da desidrogenase latica (DHL).7®

A fragmentacao das hemacias determina o aparecimento de formas

anormais no sangue periférico, como esquizdcitos e equindcitos, refletindo o

processo hemolitico. No bago, a hemoglobina livre secundaria a hemélise é

convertida em bilirrubina ndo conjugada ou pode se ligar a haptoglobina no

plasma sanguineo, determinando aumento na concentragao de bilirrubina in-

direta e redu¢do da concentragdo da haptoglobina sérica.?

2
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CNE em Hipertensdo na Gestagao

Alesdo dos hepatdcitos (apoptose e necrose) decorre da microangiopatia,
que obstrui a circulagio nos sinusoides hepaticos, ocasionando necrose peri-
portal e hemorragia subcapsular de graus varidveis, com consequente disten-
sdo da capsula de Glisson, que se manifesta clinicamente pela dor no hipocon-
drio direito.©

No figado, a lesdo endotelial é responsavel pela obstrucio do espaco de
Disse, uma area entre as células endoteliais senoides e os hepatdcitos, acarre-
tando aumento da formacao de microtrombos e isquemia dos hepatdcitos, o
que determina a insuficiéncia hepatica®? representada por aumento das en-
zimas hepaticas.

A manifestacdo de plaquetopenia é consequente ao importante aumento
do consumo, pois elas s3o ativadas e aderem ao endotélio vascular danificado,
resultando em maior turnover e menor tempo de vida Gtil. O maior consumo
de plaquetas e a insuficiéncia hepatica podem determinar quadros graves de
distdrbio da coagulagdo intravascular.?®

Diagndstico e quadro clinico
Os sintomas geralmente se desenvolvem entre 28 e 37 semanas de gestagao,
mas a manifestagdo a termo ou no pds-parto também é comum.

O quadro clinico costuma ser impreciso e se sobrepde as manifestacdes da
PE. A dor em abdémen superior é provavelmente o sintoma mais comum, po-
dendo se localizar no epigéstrio médio, quadrante superior direito ou abaixo
do esterno, cuja area pode estar sensivel ao exame fisico, sendo, no geral, in-
tensa e constante. Muitas pacientes também apresentam nauseas, vomitos e
mal-estar generalizado.®™ No exame fisico, hipertensdo arterial e proteintria
estdo presentes em aproximadamente 85% dos casos, mas um ou ambos pode
estar ausente em pacientes com sindrome HELLP® O sangramento relaciona-
do a trombocitopenia (mucosa, hematdria, hemorragias petequiais, equimo-
ses) é uma apresentacio incomum.® Diante das caracteristicas clinicas deve-se
suspeitar do diagnéstico e confirma-lo por meio de exames laboratoriais.
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Sindrome HELLP

Critérios laboratoriais para o diagndstico

O diagnostico laboratorial da sindrome HELLP se caracteriza pela presenca
concomitante de hemolise, alteragdes hepaticas e plaquetopenia, definidos
conforme se segue.

Hemdlise
Dois ou mais dos seguintes critérios:
Valor de concentragao de desidrogenase latica (DHL) > 600 Ul/L ou superior a
duas vezes o maior valor de referéncia do laboratério.
Concentracao de haptoglobina <25 mg/dL.
Anemia grave (concentra¢do de hemoglobina < 8 g/dL).
Concentragdo de bilirrubina indireta >1,2 mg/dL.
Presenca de esquizdcitos ou equindcitos em esfregaco de sangue periférico.

Comprometimento hepatico
Concentracdo de transaminase glutdmico-oxaloacética (TCO) e/ou tran-
saminase pirdvica (TGP) igual ou maior que duas vezes o maior valor de
normalidade do laboratério

Plaquetopenia
Valores inferiores a100.000/mm?.

A trombocitopenia é a alteracao laboratorial mais importante. A alteracao do
tempo de protrombina (TP), do tempo parcial da tromboplastina e da concen-
tragdo de fibrinogénio ocorre em fases avangadas da doenga, ou seja, quando a
queda da concentracio de plaquetas for inferior a 30.000/mm?, que se associa
a quadro tipico de coagulagdo intravascular disseminada (CIVD), com hemor-
ragia difusa (petéquias, sangramento gengival, hematdria, hematémese e
sangramento nos locais de puncio). Portanto, diante do diagnéstico laborato-
rial de sindrome HELLP, deve-se solicitar coagulograma. Essa situagdo pode se
associar a descolamento prematuro de placenta, sangramento periparto grave
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CNE em Hipertensdo na Gestagao

ouinsuficiéncia hepatica fulminante, além de riscos nos procedimentos opera-
térios (episiotomia, forcipe e cesariana).

O comprometimento hepatico se manifesta inicialmente por elevagio das
enzimas, podendo progredir para situacoes de grave disfungio, que comprome-
tem o equilibrio metabdlico, agravando as condigbes de coagulagio, o que pode
culminar com a formacio de hematoma subcapsular, com risco de se romper de
forma espontanea. Em alguns casos ocorre manifestacio de ictericia .

Estudo brasileiro™ que avaliou o perfil clinico e laboratorial de pacientes com
sindrome HELLP, internadas em unidade de terapia intensiva encontrou como princi-
pais complicagdes oligtria (47%), necessidade de hemotransfusdo (33%), hemorra-
gias (34%), insuficiéncia renal aguda (20%), edema pulmonar (7%) e ébito materno
(4%). Esses resultados ressaltam a necessidade de se identificar o diagnéstico preco-
cede sindrome HELLP em seu estagio ainda laboratorial, sem manifestagao clinica, o
que propicia a resolu¢do da gestacdo em melhores condigdes maternas ou seu enca-
minhamento, quando necessario, para centros terciarios em tempo oportuno.

Um quadro denominado de sindrome HELLP parcial foi descrito a partir
da identificagdo de alteragio de apenas um ou dois dos pardmetros laborato-
riais.(5) Esse quadro deve ser valorizado, pois tem potencial para desfechos ad-
versos. Entretanto, ndo deve ser motivo para condutas exageradas, como ante-
cipacio do parto em qualquer idade gestacional e prematuridade iatrogénica,
préprias da sindrome HELLP. E preciso manter acompanhamento adequado,
bem como reavaliar esses casos de maneira seriada, antes de tomar decisdes

pontuais, se as condicdes clinicas estiverem controladas.

Diagndstico diferencial

Embora, em gestantes, a sindrome HELLP seja a causa mais comum da associagao
de hipertensdo arterial, trombocitopenia, alteracbes hepaticas e hemdlise, outras
condi¢Bes também devem ser consideradas e excluidas. Entre elas, destacam-se a
esteatose hepatica aguda da gravidez (EHAG), a purpura trombocitopénica trom-
bética (PTT),a sindrome hemolitica urémica (SHU)™ que deve se fundamentar
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Sindrome HELLP

em sinais e sintomas clinicos e exames laboratoriais (Quadro 1). Em especial, a
EHAG pode ser identificada se a gestante preencher seis ou mais dos critérios de
Swansea®" (Figura1).

Quadro 1. Sinais e sintomas no diagndstico diferencial de sindrome HELLP

Sindrome Esteatose SHU/MC
HELLP hepatica aguda
da gravidez
SINAIS E SINTOMAS CLINICOS

Principais Hipertensao Nduse, vomito, Sintomas Comprometimento
manifestagdes clinicas arterial e sensagdo de neuroldgicos real

proteintria mal-estar
Plrpura ausente ausente usualmente ausente
Febre ausente ausente usualmente ausente
Alteragdes neuroldgicas ausente ausente usualmente ausente
Hipertensdo arterial usualmente ocasionalmente | ocasionalmente usualmente
Ictericia ocasionalmente sempre ocasionalmente ocasionalmente
Nausea e vomito ocasionalmente | ocasionalmente usualmente usualmente
Dor abdominal ocasionalmente | ocasionalmente usualmente usualmente
Disttrbio de coagulagdo <20% 50-100% raramente raramente
Lesdo renal aguda leve/moderada moderada leve grave

EXAMES LABORATORIAIS

Anemia hemolitica usualmente ocasionalmente sempre usualmente
Aumento do ocasionalmente usualmente ausente ausente
tempo parcial de
tromboplastina
Hipoglicemia ausente usualmente ausente ausente
Trombocitopenia >20.000 >50.000 <20.000 >20.000
(<100.000/mm?)
DHL (UI/L) 600 ou mais variavel >1.000 >1.000
Elevacdo de amonia ocasionalmente usualmente ausente ausente
Elevagdo de bilirrubina | ocasionalmente usualmente usualmente ausente
Elevagdo de usualmente sempre ausente ausente
transaminase hepdtica
Multimeros de fvwW ausente ausente usualmente usualmente
ADAMTS13 < 10% ausente ausente usualmente

Fonte: elaboragdo prépria.
PTT: ptirpura trombocitopénica trombdtica; SHU: sindrome hemolitica urémica; DHL: desidrogenase ldtica.
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{ Esteatose Hepética Aguda da Gravidez }

Critérios de Swansea
(=6)

Voémitos
Dor abdominal
Polidipsia/polidria
Encefalopatia
Bilirrubina>0,8mg/dL
Hipoglicemia<72mg/dL
Leucocitose>11.000/mm3
Concentragdo de amoénia>27,5mg/dL
Concentragdo de acido trico>5,7mg%
Transaminases hepéticas>42UI/L
Creatinina>1,7mg/dL
Insuficiéncia renal aguda
Coagulopatia / tempo de protrombina ativada >34s
Ascite ou figado hiperecéico no US

US: ultrassom.

Figura 1. Critérios de Swansea para diagndstico de esteatose hepatica

aguda da gravidez.

Aspectos terapéuticos

O diagnéstico de sindrome HELLP significa que a paciente deve estar em ser-

vico de Atencdo a Salde Tercidrio, para que os possiveis desfechos adversos

sejam minimizados.

Como conduta geral, preconiza-se acesso venoso adequado, controle de

sinais vitais, controle de diurese, manter o controle da pressio arterial e intro-

duzir esquema de sulfato de magnésio (Zupspan).

Como conduta especifica deve-se colher coagulograma, pois pode haver

concomitancia de alteragdo de outros fatores de coagulagdo e transfundir pla-
quetas, se a contagem estiver abaixo de 20.000/mm? (uma unidade para cada

10kg de peso, cada pool de plaquetas eleva de 5.000 a 10 mil unidades).®4™

Protocolos Febrasgo | N¢20 | 2024
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Sindrome HELLP

Solicitar exame de imagem (tomografia computadorizada ou ressonancia

magnética) se houver queixa de dor na por¢io superior do abdome e manter

avalicdo laboratorial (hemograma com contagem de plaquetas, transamina-

ses hepdticas, DHL e creatinina sérica) a cada 6 a 24 horas na dependéncia da

evolugio. Considerar uso de corticosteroide para acelerara maturidade do pul-

mao fetal em idade gestacional <34 semanas.

Um tépico de destaque é quanto ao uso de corticoides para tratamento

da sindrome HELLP Essa conduta, preconizada no passado, ndo se sustentou

diante de uma revisao sistematica.™

Conduta obstétrica

Para o tratamento da sindrome HELLP, a antecipacio do parto se constitui em

uma etapa fundamental. No estagio atual do conhecimento, nio é possivel

afirmar que existam medidas terapéuticas mais efetivas do que a resolugdo da

gravidez para os casos de sindrome HELLP. Nos casos de sindrome HELLP com

idade gestacional inferior a 34 semanas, a conduta expectante deve ser excep-

cionalmente praticada e ndo exceder 48 horas. As justificativas para a ado¢io

dessa conduta sdo as possibilidades de otimizar as condicdes para assisténcia

ao parto (remogdo para centro especializado) ou da melhora do prognéstico

fetal mediante a administragdo de corticoides, para acelerar a maturidade

pulmonar.

Avia de parto preferencial serd a vaginal, respeitando-se as situacoes que

justificam a indicagdo de cesérea. As principais serdo condi¢bes fetais avalia-

das por métodos biofisicos (ultrassom e Doppler), apresentacio fetal an6mala

e presenca de duas ou mais cesarianas. Casos graves, sem contraindicagdo ao

parto vaginal, devem receber preparo do colo o mais rapidamente possivel. No

parto vaginal, deve se evitar a episiotomia pelo risco de hemorragias e forma-

¢do de hematomas. Da mesma forma, o parto instrumental, em especial com

fércipe, deve ser realizado com indicagdes restritas.

8
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CNE em Hipertensdo na Gestagao

A infusdo de sulfato de magnésio é mandatéria, com o objetivo de profi-
laxia de convulsdes, e deve ser mantida por cerca de 24 horas ap6s a resolugdo
da gestagdo. Também é benéfico por promover a neuroprote¢do neonatal, em
gestacoes com idade gestacional abaixo de 32 semanas.®%

Diante da necessidade de procedimento anestésico (cesariana ou analge-
sia), entende-se que é um desafio ao anestesista, pois tanto a anestesia regio-
nal como a geral podem acarretar riscos consideraveis a paciente com sindro-
me HELLP. Sempre que possivel, a anestesia local regional é a preferencial, pois
evita complicagbes da anestesia geral, como dificuldades de intubagio e res-
posta vasopressora a intubacao traqueal. Além disso, a anestesia local regional
diminui a exposi¢do fetal e o risco de tromboembolismo materno no pés-ope-
ratério. Segundo o American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG),®
na resolugao da gestagdo por cesarea, a contagem de plaquetas abaixo de
70.000/mm? indica anestesia geral, e o inicio do procedimento cirtrgico deve
ser concomitante a transfusio de plaquetas.

Especialmente nos casos de plaquetopenia grave, substituir a incisdo
de Pfannenstiel pela incisdo abdominal mediana, que pode se correlacionar
a menor risco de hematoma de parede. Em relagdo a incisao uterina, diante
de idades gestacionais mais precoces, a incisao de segmento corporal pode ser
necessaria, para facilitar extracao fetal e reduzir riscos de hemorragia mater-
na. Deve ser considerado o uso de drenos cirirgicos de aspiragao (Portovac ou]
Blake) para facilitar o controle das complicacGes pés-operatérias, devendo ser
retirados em 24 a 72 horas, conforme a drenagem.®

Nos casos de sindrome HELLP, devido as suas alteragdes intrinsecas, ndo é
raro ocorreratonia uterina. Para prevenir essa situacao, a paciente deve receber
ocitocina imediatamente apds a extragdo fetal. Na presenca de sangramento e
atonia uterina, deve-se seguir protocolo de controle de hemorragia puerperal,
com o uso simultaneo das principais medidas de controle (acido tranexdmico
1g por via endovenosa, em 5 a 10 minutos); ocitocina por via endovenosa; mi-
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Sindrome HELLP

soprostol por via sublingual ou na bochecha (8oopg durante a cesariana) e/ou
retal (600 a 8oomg ao fim do procedimento). Caso persista sangramento e/ou
na falha dos métodos farmacolégicos, é importante ter conhecimento sobre o
uso e a realizagdo de suturas hemostaticas, incluindo a sutura hemostatica de
B-Lynch, bem como o uso de baldo intrattero (baldo de Bakri ou confeccionado
com condom), visando evitar histerectomia puerperal %

Assisténcia ao puerpério

As primeiras 72 horas do puerpério devem ser consideradas criticas em de-
corréncia do aumento do consumo de plaquetas e dos fatores de coagulagio,
além do risco de eclampsia.®*™, Nesse periodo se recomenda, quando possi-
vel, manter a paciente em unidade de terapia intensiva. Deve-se acompanhar
a evolugao clinica e laboratorial, até que haja melhora da fungio hepatica e
tendéncia a elevagao da contagem de plaquetas. Controle laboratorial deve ser
feito ap6s 12 horas depois do parto e ap6s cada 24 horas, por meio de hemo-
grama com contagem de plaquetas e concentragdes de DHL, transaminases
hepaticas e creatinina sérica.*'® A diurese deve ser controlada e mantida aci-
made 25ml/hora. Persistindo a hipertensao arterial, a pressao arterial deve ser
mantida abaixo de 150 e/ou 100mmHg. O sulfato de magnésio deve ser man-
tido por, pelo menos, 24 horas. Diurese espontanea acima de 2smL/hora e nor-
matizacao gradativa dos exames laboratoriais sinalizam remissao do processo.

Prevencao e aconselhamento futuro

Pacientes que tiveram sindrome HELLP devem ser alertadas sobre o risco de sua
recorréncia, considerando-se que alguns estudos identificam taxa de risco entre
4 a2 20%.%%* Na gestacdo subsequente, todas devem ser orientadas quanto a
prevenciode PE, a partirda12?e, preferencialmente, antes da 16 semana de gesta-
¢do (atividade fisica por pelo menos 150 minutos por semana, uso de acido acetilsa-
licilico [1oo mg/dia a noite] e suplementagao de calcio [500 a1.000 mg/dia]), além
de seguimento do pré-natal em centro de referéncia, iniciando o acompanhamen-
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CNE em Hipertensdo na Gestagao

to 0o mais precocemente possivel. Em tais situacoes, as equipes assistenciais devem
programar retornos diferenciados para identificar, 0o mais precocemente possivel, a
instalacdo da doenca e adotar medidas efetivas em tempo oportuno.

A literatura identifica que, a PE implica em alto potencial de doenca infla-
matdria cronica no futuro que pode afetar muiltiplos 6rgdos ao longo da vida.®
Considerando-se que a sindrome HELLP é uma manifestacio grave da PE, essas
mulheres s3o de risco para essa evolugio. Dessa forma, além de sua recorréncia,
devem ser observadas complicagdes em longo prazo, como doenga cardiovascu-
lar, hipertensao arterial cronica e obesidade,?? também relatadas na popula-
¢do feminina brasileira.??

Assim, para reduzir esses riscos, as mulheres devem ser orientadas a ter
uma alimentacio saudavel, reduzir ao maximo o consumo de alcool, ndo fu-
mar e ter uma atividade fisica de forma a nao evoluir para obesidade. Além
disso, devem controlar a pressdo arterial e as fungdes renal e hepdatica. 29

Em relagdo a fungdo renal, os rins podem ser lesados de forma definitiva
durante a sindrome HELLP, sendo que a chamada glomeruloendoteliose do ca-
pilar glomerular é um achado classico do acometimento da PE.?”? A proteind-
ria é observada com frequéncia, sendo um fator de risco expressivo que pode
avancar ao longo da vida até dano renal definitivo, necessitando de diélise.?*3"

Por fim, serd fundamental que mulheres que apresentaram sindrome
HELLP tenham informagdes seguras e possam entender, de acordo com seus
niveis de instrugdo, sobre o problema que enfrentaram, programando suas vi-
das com qualidade, mas também ampliando o conhecimento desse problema
em suas redes de contato.®?

Protocolos Febrasgo | N¢20 | 2024 11




Sindrome HELLP

Fluxograma de conduta

Sindrome HELLP

Sulfato de Magnésio Sulfato de Magnésio
Corticoterapia ante natal

Se paciente dlinicamente
bem e PA controlada Piora clinica e/ou
Repetir exames em Taboratorial

Parto - por via mais
segura-vide fluxograma
para conduta obstétrica

laboratorial
Manter Sulfato de

Magnésio e almejar o
completo ciclo de
corticoterapia ante natal

seguinte Parto ao se completarem
Se mantida a estabilidade A
o caso - vide fluxograma

Se mantida a estabilidade
dlinica e laboratorial

CNa vigéncia de hematoma hepatico, o parto vaginal apresenta maiores riscos de rotura, sendo o cesariano indicado nesse
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Recomendacdes finais
Pesquisar sindrome HELLP rotineiramente em pacientes com
pré-eclampsia.
Pesquisar sindrome HELLP em pacientes com sintomas sugestivos na
segunda metade da gravidez: ndusea, vdmito, dor abdominal superior e
prurido.
Considerar os diagndsticos diferenciais da sindrome HELLP.
Avaliar condi¢des materna e fetal.
Manter um bom controle da press3o arterial.
Manter estabilidade clinica e administrar sulfato de magnésio em todas
as pacientes com sindrome HELLP e anti-hipertensivos, se necessario.
Considerar uso de corticoides em idades gestacionais abaixo de 34
semanas.
Avaliar o uso de hemocomponentes, em especial as plaquetas.
Avaliar alteragGes hepaticas por exames de imagem, em especial se hou-
ver dor no abdome superior.
Ponderar sobre o procedimento anestésico com especialista da area.
Conduzir o trabalho de parto de forma ativa, ou planejar cesariana basea-
da em critérios obstétricos, com técnica apropriada e segura.
Planejar a assisténcia em unidade de terapia intensiva materna e
neonatal.
Realizar avaliacdo laboratorial em intervalos individualizados de 6 a 24
horas.
Garantir vigilancia ativa no puerpério imediato, principalmente quan-
to a sangramentos, mantendo a infusao de sulfato de magnésio e
anti-hipertensivos.
Aconselhar sobre gestacdo futura e complicagbes de longo prazo.
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