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Anamnesi Familiare: ndpAnamnesi Familiare: ndp
Anamnesi Fisiologica: nega allergie, nega EP, nega fumoAnamnesi Fisiologica: nega allergie, nega EP, nega fumo

Anamnesi Patologica Remota: Anamnesi Patologica Remota: Mutazione in Eterozigosi per fattore V LeidenMutazione in Eterozigosi per fattore V Leiden, , 
Omozigosi per mutazione MTHFROmozigosi per mutazione MTHFR

Anamnesi Ostetrica: Anamnesi Ostetrica: 

CASO CLINICOCASO CLINICOR.M. 38 aa R.M. 38 aa 
26+2 s.g26+2 s.g
PARA 0202PARA 0202

2004 TC a 32 sg per 2004 TC a 32 sg per IUGRIUGR con alterazioni flussimetriche e oligoidramnios (F 1295 con alterazioni flussimetriche e oligoidramnios (F 1295 
gr). Puerperio complicato da gr). Puerperio complicato da Hellp SyndromeHellp Syndrome

2006 TC a 36 sg per 2006 TC a 36 sg per IUGRIUGR e anidramnios (M 2600 gr) (EBPM). Puerperio e anidramnios (M 2600 gr) (EBPM). Puerperio 
complicato da iperpiressia di nddcomplicato da iperpiressia di ndd

Terapia in atto: CardioASATerapia in atto: CardioASA

Eco del II trimestre: biometria e morfologia fetale regolare,LA regolare, doppler Eco del II trimestre: biometria e morfologia fetale regolare,LA regolare, doppler 
arteria uterina sx RI 0,78, dx RI 0,86 con incisura dicrota bilateralearteria uterina sx RI 0,78, dx RI 0,86 con incisura dicrota bilaterale
Eco a 24+2 s.g. : Eco a 24+2 s.g. : CA al 10CA al 10°° centile, emodinamica materna RI medio 0,73 con centile, emodinamica materna RI medio 0,73 con 
notch bilateralenotch bilaterale



CASO CLINICOCASO CLINICO

Ecografia ostetrica a 26+2 s.g.: Ecografia ostetrica a 26+2 s.g.: biometria fetale al 5biometria fetale al 5°° centile,centile, stima peso 665 gr, stima peso 665 gr, 
emodinamica fetale nella norma, LA regolare, emodinamica materna con PI > 95emodinamica fetale nella norma, LA regolare, emodinamica materna con PI > 95°°
centile, placenta posteriore, presentazione cefalica, buon tono fetale.centile, placenta posteriore, presentazione cefalica, buon tono fetale.

Monitoraggio PA0: buon controlloMonitoraggio PA0: buon controllo
Esami di Laboratorio nei limiti: si segnala Esami di Laboratorio nei limiti: si segnala ALT 44 U/LALT 44 U/L

Bentelan 12 mg i.m. 1Bentelan 12 mg i.m. 1°° e 2e 2°° dose                                                                                  dose                                                                                  
Sospesa CardioASA                                                                                                     Sospesa CardioASA                                                                                                     
Inizia tp con Enoxaparina 4000 UI 1 fl s.c.Inizia tp con Enoxaparina 4000 UI 1 fl s.c.



Evoluzione ClinicaEvoluzione Clinica
Monitoraggio ecografico quotidiano: invariatoMonitoraggio ecografico quotidiano: invariato
PAO buon controlloPAO buon controllo
Esami di Laboratorio: ALT 47 U/L stabili, per il resto nella normaEsami di Laboratorio: ALT 47 U/L stabili, per il resto nella norma

In 6 giornata post ricovero (27 +1 s.g.):In 6 giornata post ricovero (27 +1 s.g.):
Episodio di Episodio di dolore epigastrico notturnodolore epigastrico notturno
Esami di Laboratorio Urgenti: Esami di Laboratorio Urgenti: 
AST 237 UI/L, ALT 159 UI/L,AST 237 UI/L, ALT 159 UI/L, PTLS 101.000/uL, LAD 598 U/LPTLS 101.000/uL, LAD 598 U/L, Hb 110 g/L, , Hb 110 g/L, 

TAGLIO CESAREO
HELLP Syndrome

PT 116, PTT 25 sec, AT III 82%PT 116, PTT 25 sec, AT III 82%
PAO 150/90: Inizia terapia antipertensiva con PAO 150/90: Inizia terapia antipertensiva con Nifedipina 20 mg  x 2 Nifedipina 20 mg  x 2 
Ecografia : BCF e MAF visualizzati, emodinamica fetale regolare, LA regolareEcografia : BCF e MAF visualizzati, emodinamica fetale regolare, LA regolare

Neonato Femmina 
645 gr



PostPost--OperatorioOperatorio
Monitoraggio PAO : buon controllo con la terapia, Proteinuria 24 h 0,25Monitoraggio PAO : buon controllo con la terapia, Proteinuria 24 h 0,25 gr
Esami di Laboratorio: Esami di Laboratorio: 
AST 94U/L, ALT 175 U/L,AST 94U/L, ALT 175 U/L, HB 108 g/L, PTLS 124.000/uL HB 108 g/L, PTLS 124.000/uL 

Terapia: Terapia: 
Enoxaparina 4000 fl s.c. x 6 settimane Enoxaparina 4000 fl s.c. x 6 settimane 
Adalat 20 mg 1cp x 2 Adalat 20 mg 1cp x 2 

Iperpiressia: GB negativi, PCR in calo, procalcitonina negativa, esami colturali negIperpiressia: GB negativi, PCR in calo, procalcitonina negativa, esami colturali neg

Outcome Materno
Stop Tp antipertensiva 

Buone condizioni generali

Controllo in post degenza: Controllo in post degenza: 
Hb 111, PTLS 466.000/u/L, Hb 111, PTLS 466.000/u/L, 
AST 15 U/L, ALT 14 U/L, AST 15 U/L, ALT 14 U/L, 
proteinuria 24 0,11 gr proteinuria 24 0,11 gr 

Adalat 20 mg 1cp x 2 Adalat 20 mg 1cp x 2 
Tp AntibioticaTp Antibiotica

Esame Istologico PlacentareEsame Istologico Placentare ::
Aree di necrosi ischemica, Aree di necrosi ischemica, 
dissociazione emorragica, dissociazione emorragica, 
depositi subcoriali di fibrinadepositi subcoriali di fibrina

Outcome NeonataleOutcome Neonatale
(39+5)(39+5)
Sepsi da Klebsiella P.
Enterocolite 
necrotizzante
Retinopatia III stadio
Patologia neonatale

Buone condizioni generali



HELLP SyndromeHELLP Syndrome
��(H)   Emolisi(H)   Emolisi
��(EL) Incremento degli enzimi epatici(EL) Incremento degli enzimi epatici
��(LP) Piastrinopenia(LP) Piastrinopenia

� Incidenza 0,2-0,8%� Incidenza 0,2-0,8%
� 10-20% associazione con preeclampsia-eclampsia 
� 28-36 s.g.
� < 28 s.g. severa
� 70% pre-partum, 30% post-partum (48 h)
� Tasso di ricorrenza dal 2 al 27%



Eziologia

Fattori di Rischio Genetici
Fattori Ereditari

Fattori di Rischio Materni



Biomarkers nel sangue materno predittivi di HELLP e PE
Patogenesi

Disfunzione endoteliale
Ipertensione

Endoteliosi glomerulare

↑risposta infiammatoria
materna

Stress ossidativo
Necrosi apoptosi

Placentazione 
Alterata

Insufficienza 
Placentare



Molecular Genetics of preeclampsia and HELLP syndrome
J.Jebbink, A.Wolters et al. 

Biochimica et Biophysica Acta 1822 (2012) 1960-1969



HELLP rispetto a PE:
↓ trombosi e infarti
↑ apoptosi e proliferazione
↑ espressione di FasL placentare

Alterazioni 
Placentari





Patogenesi



MANIFESTAZIONI CLINICHEMANIFESTAZIONI CLINICHE

�� Dolore addominale in epigastrio e/o ipocondrio destroDolore addominale in epigastrio e/o ipocondrio destro

�� Nausea vomitoNausea vomito

�� IpertensioneIpertensioneCriteri di DiagnosiCriteri di Diagnosi

Diagnosi Diagnosi 
DifferenzialeDifferenziale

RMN/TC



Management



Complicanze 
Materne

Complicanze

Complicanze 
Neonatali



Complicanze Epatiche

Incidenza 5-10%
Ematomi sottocapsulari

Infarti epatici 
Rottura della capsula



QUALE POSSIBILE 

AZIONE?

Steroidi????Steroidi????

Efficacia nel recupero 

più rapido dei valori di 

Piastrine. 

Non modifica outcome

Corticosteroids for HELLP (hemolysis, elevated live r enzymes, low 
platelets) syndrome in pregnancy.
Woudstra DM , Chandra S , Hofmeyr GJ , Dowswell T .
Cochrane Database Syst Rev 2010 Sep 8;(9)

“Those receiving steroids showed significantly greater improvement in platelet counts 
which was greater for those receiving dexamethasone than 

those receiving betamethasone. The use of corticosteroids may be justified in clinical
situations in which increased rate of recovery in platelet count is considered clinically worthwhile.”



Trombofilie ereditarie e HELLP syndrome



Trobofilie ereditarie e HELLP syndrome

Deficit di ATIII e omocisteina ↑

aumento dell’incidenza di HELLP aumento dell’incidenza di HELLP 

Mutazioni FVL, protrombina, MTHFR
Nessuna relazione



� Rischio di ricorrenza di complicanze vascolari:
Ipertensione gestazionale 12-29%
HELLP syndrome 2-27%
Pre-eclampsia 15-55%

Outcome

� Fattori predittivi di ricorrenza di complicanze vascolari:
Parto < 32 s.g.
peso alla nascita < 3° centile, 
BMI elevato
ipertensione arteriosa cronica

Monitoraggio intensivo della gravidanza: ecografie, laboratorio, PAO, BMI

Obstet Gynecol 2008 Aug 112 359-72
Prediction and prevention of recurrent pre-eclampsia.
Barton JR. Sibai BM.



Outcome



Profilassi ?ASA

EBPM



Profilassi ?

ASA e EBPM

Hypertens Pregnancy. 2006;25(2):115-27.
Prophylaxis of recurrent preeclampsia: low-molecular-weight heparin plus low-dose 
aspirin versus low-dose aspirin alone.
Sergio F, Maria Clara D, Gabriella F, Giorgia S, Sara De Carolis, Giancarlo P, Alessandro C



HELLPHELLP
SyndromeSyndrome Fattori di Fattori di 

RischioRischio
PatogenesiPatogenesiOutcomeOutcome

Diagnosi e Diagnosi e 
severitàseverità

Fattori Fattori 
Predittivi di Predittivi di 
ricorrenzaricorrenza

ProfilassiProfilassi
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Rapporto 
Fibrinogeno/PCR



1.1. Assessing and stabilizing the maternal conditionAssessing and stabilizing the maternal condition

(a) Correction of coagulopathy if DIC is present(a) Correction of coagulopathy if DIC is present
(b) Antiseizure prophylaxis with magnesium sulfate(b) Antiseizure prophylaxis with magnesium sulfate
(c) Treatment of severe hypertension(c) Treatment of severe hypertension
(d) Transfer to tertiary care center, if appropriate(d) Transfer to tertiary care center, if appropriate

ManagementManagement

(d) Transfer to tertiary care center, if appropriate(d) Transfer to tertiary care center, if appropriate
(e) CT or ultrasound of the abdomen if subcapsular hematoma of the liver is suspected(e) CT or ultrasound of the abdomen if subcapsular hematoma of the liver is suspected

2. Evaluation of fetal well2. Evaluation of fetal well--beingbeing

(a) Nonstress testing(a) Nonstress testing
(b) Biophysical profile(b) Biophysical profile
(c) Ultrasonographic biometry to rule out intrauterine growth restriction(c) Ultrasonographic biometry to rule out intrauterine growth restriction

3. Evaluation of gestational age3. Evaluation of gestational age

If >34 weeks' gestation, or non reassuring test of fetal status or presence of several maternal disease (DIC, If >34 weeks' gestation, or non reassuring test of fetal status or presence of several maternal disease (DIC, 
renal failure, abruptio placenta…):renal failure, abruptio placenta…): DELIVERYDELIVERY

If < 34 weeks' gestation, glucocorticosteroids: If < 34 weeks' gestation, glucocorticosteroids: DELIVERYDELIVERY


