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RESUMO: A Sindrome HELLP recorrente constitui uma complicagio obstétrica rara, porém
de elevada gravidade, caracterizada por hemdlise microangiopética, elevacio das enzimas
hepaticas e trombocitopenia, frequentemente associada a pré-eclimpsia. Esta condigio
apresenta significativa morbimortalidade materna e perinatal, sendo mais prevalente em
mulheres que experienciaram formas graves ou precoces do quadro. A fisiopatologia da
recorréncia envolve interacdo complexa entre fatores genéticos, disfuncio endotelial,
desequilibrios angiogénicos e respostas inflamatdrias exacerbadas, contribuindo para
complicacdes hepiticas, renais e hematoldgicas, além de comprometimento fetal. A deteccido
precoce, o monitoramento pré-natal intensivo e a abordagem multidisciplinar sdo fundamentais
para minimizar os desfechos adversos, embora ainda haja lacunas quanto a prevengio e
estratificagdo de risco. Esta revisio narrativa sintetiza as evidéncias disponiveis sobre a
Sindrome HELLP recorrente, destacando suas implicacdes para a satde materno-fetal e a
necessidade de protocolos clinicos individualizados.

Palavras-chave: Sindrome HELLP recorrente. Complicacées materno-fetais. Pré-eclimpsia.
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ABSTRACT: Recurrent HELLP syndrome is a rare but highly serious obstetric complication
characterized by microangiopathic hemolysis, elevated liver enzymes, and thrombocytopenia,
often associated with preeclampsia. This condition presents significant maternal and perinatal
morbidity and mortality, being more prevalent in women who experienced severe or early-
onset HELLP syndrome. The pathophysiology of recurrence involves a complex interaction
between genetic factors, endothelial dysfunction, angiogenic imbalances, and exacerbated
inflammatory responses, contributing to hepatic, renal, and hematologic complications, as well
as fetal compromise. Early detection, intensive prenatal monitoring, and a multidisciplinary
approach are essential to minimize adverse outcomes, although there are still gaps in prevention
and risk stratification. This narrative review summarizes the available evidence on recurrent
HELLP syndrome, highlighting its implications for maternal and fetal health and the need for
individualized clinical protocols.

Keywords: Recurrent HELLP syndrome. Maternal-fetal complications. Preeclampsia.
Obstetric monitoring.

INTRODUCAO

A Sindrome HELLP — acrénimo para Hemolysis, Elevated Liver enzymes and Low Platelet
count — constitui uma grave complicacdo obstétrica, frequentemente associada a pré-eclimpsia
e caracterizada pela presenca de hemdlise microangiopdtica, elevacio das enzimas hepiticas e
trombocitopenia. Estima-se que ocorra em aproximadamente 0,5% a 0,9% de todas as gestacdes
e em 10% a 20% dos casos de pré-eclimpsia grave, representando um importante fator de
morbimortalidade materna e perinatal. A patogénese da sindrome permanece multifatorial e
nio totalmente elucidada, envolvendo disfuncio endotelial, ativagdo plaquetdria e resposta
inflamatéria sistémica exacerbada, que culminam em comprometimento multiorginico.

A recorréncia da Sindrome HELLP em gestacdes subsequentes, embora relativamente
rara, tem sido relatada em taxas varidveis entre 206 e 19%, dependendo dos fatores
predisponentes e da gravidade do episédio anterior. Essa recorréncia representa um desafio
clinico considerdvel, uma vez que imp&e risco aumentado de complicacBes graves, como
insuficiéncia hepatica aguda, coagulacdo intravascular disseminada, descolamento prematuro
de placenta e 6bito materno-fetal. Além disso, o risco de restri¢do de crescimento intrauterino,
prematuridade e sofrimento fetal é significativamente elevado, tornando indispensavel o
monitoramento pré-natal intensivo e a abordagem multidisciplinar.

Diversos estudos apontam para a contribui¢io de fatores genéticos, imunoldgicos e
metabdlicos na suscetibilidade a recorréncia da sindrome, incluindo predisposi¢do familiar a
hipertensdo gestacional, polimorfismos em genes relacionados a coagulagio e disfuncdo

endotelial, além de alteracdes na regulacdo angiogénica placentiria. Contudo, ainda ha escassez
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de evidéncias conclusivas que permitam predizer com precisio quais pacientes apresentam
maior risco de recorréncia.

Diante disso, compreender os mecanismos fisiopatolégicos subjacentes e as implicagdes
materno-fetais da Sindrome HELLP recorrente é fundamental para aprimorar as estratégias de
prevencio, diagndstico precoce e manejo clinico. A anilise critica da literatura disponivel sobre
o tema possibilita identificar lacunas no conhecimento e subsidiar a elaboracdo de protocolos
clinicos que minimizem os desfechos adversos associados a essa condigio obstétrica de elevada

gravidade.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, elaborada com o objetivo de reunir,
analisar e discutir criticamente as evidéncias cientificas disponiveis acerca da Sindrome HELLP
recorrente e suas implicagdes na saide materno-fetal. Esse tipo de revisdo caracteriza-se pela
abordagem qualitativa e descritiva, permitindo a integracio de diferentes perspectivas tedricas
e resultados empiricos para a compreensio aprofundada do fenémeno estudado.

A busca bibliografica foi realizada nas principais bases de dados cientificas:
PubMed/MEDLINE, SciELO (Scientific Electronic Library Online), LILACS (Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde) e Google Scholar, abrangendo
publicacdes dos tltimos dez anos (2015-2025), com o intuito de incluir estudos atualizados sobre
o tema. Foram empregados descritores controlados e nio controlados, em portugués e inglés,
combinados por meio dos operadores booleanos AND e OR: “Sindrome HELLP”, “recorréncia”,
“complica¢des maternas”, “complicagdes fetais”, “gestacdo de alto risco”, “maternal outcomes”,
“fetal outcomes” e “recurrent HELLP syndrome”.

Os critérios de inclusio contemplaram artigos originais, revisdes, relatos de caso,
diretrizes clinicas e capitulos de livros que abordassem de forma direta a Sindrome HELLP
recorrente, suas manifestacdes clinicas, fisiopatologia, fatores de risco, estratégias de manejo e
repercussdes sobre a satide materno-fetal. Foram excluidos trabalhos duplicados, estudos com
acesso restrito sem disponibilidade de resumo, publica¢es em idiomas diferentes do portugués,
inglés ou espanhol, e artigos que ndo apresentassem relagio direta com o tema central.

A selecdo dos estudos ocorreu em trés etapas: leitura dos titulos, leitura dos resumos e,
posteriormente, leitura integral dos textos elegiveis. As informacgdes extraidas foram

organizadas segundo a natureza do estudo, ano de publicagio, pais de origem, objetivos,
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principais achados e conclusGes. Em seguida, procedeu-se 4 anilise critica e interpretativa dos
resultados, buscando identificar convergéncias, divergéncias e lacunas existentes na literatura.

Por tratar-se de uma revisio narrativa, nio foi realizada avaliacdo quantitativa de
qualidade metodolégica ou metanilise dos dados. O enfoque recaiu sobre a sintese integrativa
e reflexiva do conhecimento cientifico, permitindo discutir os aspectos clinicos, fisiopatolégicos
e prognésticos da Sindrome HELLP recorrente, bem como suas implicagdes para a pratica

obstétrica e para a satde materno-fetal.

RESULTADOS

A anilise dos estudos incluidos na presente revisio narrativa evidenciou que a
recorréncia da Sindrome HELLP representa um evento clinico de baixa incidéncia, porém de
elevado impacto na saiide materno-fetal, com taxas que variam entre 206 e 19% em gestagdes
subsequentes. A recorréncia mostra-se mais provadvel em mulheres que apresentaram a forma
completa e precoce da sindrome, especialmente quando associada & pré-eclimpsia grave,
presenca de disfuncio hepitica significativa e necessidade de parto prematuro antes da 342
semana gestacional.

Os estudos analisados indicam que a fisiopatologia da recorréncia estd relacionada a
mecanismos semelhantes aos da manifestacdo inicial, envolvendo disfuncio endotelial
generalizada, ativacdo plaquetdria e resposta inflamatéria sistémica exacerbada, mas também
sugerem a influéncia de fatores genéticos e imunolégicos que predispdem determinadas
pacientes a repeti¢io do quadro. Polimorfismos em genes relacionados a coagulagio (como F5
Leiden e MTHFR), desequilibrios nas vias angiogénicas placentérias (alteragdo nas proporgdes
de VEGF, sFlt-1 e PIGF), e disfungio mitocondrial hepatica tém sido apontados como potenciais
determinantes da recorréncia.

No que se refere aos desfechos maternos, observou-se maior risco de hipertensio
persistente no puerpério, coagulacdo intravascular disseminada, insuficiéncia renal aguda e
ruptura hepitica. Em casos recorrentes, a necessidade de intervengio obstétrica precoce e de
cuidados intensivos é significativamente superior 3 observada em episédios isolados. A
mortalidade materna, embora reduzida em centros com protocolos bem estabelecidos, ainda é
relatada em até 390 dos casos de HELLP recorrente.

Em relacio aos desfechos fetais, os estudos apontam para alta incidéncia de

prematuridade iatrogénica, restricio de crescimento intrauterino (RCIU) e sofrimento fetal
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agudo, decorrentes da insuficiéncia placentéria e da deterioracdo do ambiente intrauterino. As
taxas de mortalidade perinatal podem alcancar 109 a 259%, variando conforme a gravidade da
sindrome e a idade gestacional ao parto. Além disso, neonatos sobreviventes frequentemente
demandam internacdo prolongada em unidade de terapia intensiva neonatal e apresentam risco
aumentado de complicaces respiratérias e neurolégicas.

Evidéncias recentes ressaltam que o monitoramento pré-natal rigoroso e a intervengio
precoce sdo determinantes para a reducdo dos desfechos adversos. O uso de aspirina em baixa
dose, o controle rigoroso da pressio arterial e a vigilincia laboratorial periédica sdo medidas
recomendadas em mulheres com histéria prévia de HELLP. Entretanto, a literatura demonstra
que n3o ha consenso sobre protocolos preventivos eficazes para evitar a recorréncia, refletindo
a caréncia de ensaios clinicos controlados que abordem especificamente essa populacio.

Em sintese, os resultados apontam que a Sindrome HELLP recorrente mantém-se como
uma condi¢do obstétrica de alta complexidade e prognéstico reservado, exigindo abordagem
multidisciplinar, estratificagio individual de risco e seguimento especializado ao longo da
gestacdo e do puerpério, a fim de minimizar as repercussdes negativas sobre a satide materna e

fetal.

DISCUSSAO

A Sindrome HELLP recorrente constitui um desafio clinico significativo, devido a sua
associagdo com alto risco materno e fetal e 3 complexidade de sua fisiopatologia. Os achados
desta revisdo corroboram a literatura previamente publicada, indicando que a recorréncia é mais
frequente em mulheres que apresentaram formas graves e precoces da sindrome, sugerindo que
a intensidade do episédio inicial pode servir como preditor de risco em gestagdes subsequentes.
Além disso, a recorréncia estd associada a uma maior probabilidade de complicac¢des graves,
incluindo insuficiéncia hepitica, coagulacdo intravascular disseminada e insuficiéncia renal
aguda, reforcando a necessidade de acompanhamento obstétrico intensivo.

Do ponto de vista fisiopatolégico, observa-se que a recorréncia da Sindrome HELLP nio
¢ um evento aleatdrio, mas provavelmente determinada por interacdes complexas entre fatores
genéticos, imunolégicos e angiogénicos, que predispdem algumas mulheres a disfuncio
endotelial persistente e a ativacdo plaquetdria exacerbada. Estudos recentes sugerem que

polimorfismos genéticos especificos, desequilibrios angiogénicos e alteracdes na funcio
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mitocondrial hepética podem contribuir para a susceptibilidade a recorréncia, embora a
evidéncia ainda seja limitada e necessite de validacdo em coortes maiores e ensaios prospectivos.

Em termos de satide fetal, os resultados destacam que a recorréncia da sindrome estd
fortemente associada a prematuridade, restri¢do de crescimento intrauterino e sofrimento fetal,
refletindo a repercussio da disfunc¢io placentiria sobre o desenvolvimento intrauterino. Esses
achados enfatizam a importincia de monitoramento ultrassonogréifico frequente, vigilincia
doppler fetal e planejamento criterioso do momento do parto, equilibrando o risco materno e a
viabilidade fetal.

Embora medidas preventivas, como o uso de aspirina em baixa dose e controle rigoroso
da pressdo arterial, sejam recomendadas, a literatura revela auséncia de protocolos especificos e
padronizados para prevenir a recorréncia da Sindrome HELLP. Essa lacuna evidencia a
necessidade de pesquisas prospectivas e estudos multicéntricos, voltados para identificar fatores
de risco preditivos, desenvolver estratégias de prevencio e avaliar a eficicia de intervencdes
terapéuticas em gestantes com histérico de HELLP.

Por fim, os dados reforcam que a abordagem da Sindrome HELLP recorrente deve ser
multidisciplinar, envolvendo obstetras, hematologistas, hepatologistas e neonatologistas, a fim
de otimizar o progndstico materno-fetal. A detecgio precoce, o acompanhamento laboratorial
intensivo e a intervencdo obstétrica planejada sd3o fundamentais para reduzir a
morbimortalidade, evidenciando a necessidade de protocolos clinicos individualizados e
baseados em evidéncias.

Em sintese, a discussdo evidencia que, embora rara, a Sindrome HELLP recorrente
impde riscos elevados e complexidade clinica, demandando maior atencio da comunidade
cientifica e médica, com foco na prevengio, detecg¢do precoce e manejo eficiente para melhorar

os desfechos maternos e neonatais.

CONSIDERACOES FINAIS

A Sindrome HELLP recorrente representa uma condi¢io obstétrica de elevada
complexidade, caracterizada por alto risco materno e fetal, com repercussdes significativas
sobre a satde perinatal. Esta revisdo narrativa evidencia que, embora a recorréncia seja
relativamente rara, sua ocorréncia estd associada a formas graves da sindrome, complicaces
hepéticas, renais e hematolégicas, além de aumento da prematuridade e da mortalidade

perinatal.
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Os mecanismos fisiopatolégicos subjacentes a recorréncia parecem envolver uma
interagdo multifatorial entre predisposicio genética, disfungio endotelial, alteragdes
angiogénicas placentirias e respostas inflamatérias exacerbadas. No entanto, ainda existem
lacunas importantes no conhecimento cientifico, sobretudo em relacio a identificacio de
biomarcadores preditivos e estratégias preventivas eficazes, que poderiam auxiliar na
estratificagdo de risco e no planejamento de gestagdes subsequentes.

Do ponto de vista clinico, a gestdo da Sindrome HELLP recorrente requer uma
abordagem multidisciplinar e individualizada, incluindo monitoramento pré-natal intensivo,
vigilincia laboratorial periédica e planejamento criterioso do parto, a fim de minimizar os
desfechos adversos maternos e neonatais. Além disso, destaca-se a necessidade de protocolos
clinicos padronizados e baseados em evidéncias, capazes de orientar intervencdes precoces e
prevenir complicacSes graves.

Em sintese, a Sindrome HELLP recorrente constitui um desafio obstétrico que demanda
atencdo continua da comunidade médica e cientifica, incentivando pesquisas futuras voltadas a
elucidagio de sua fisiopatologia, & defini¢do de fatores de risco preditivos e ao desenvolvimento

de estratégias de prevencio e manejo capazes de reduzir a morbimortalidade materno-fetal.

REFERENCIAS

1. SIBAI BM, et al. "Pregnancies complicated by HELLP syndrome (hemolysis, elevated liver
enzymes, and low platelet count).” Am J Obstet Gynecol. 1995;172(5):1322-1326.

2. LEENERS B, et al. "Recurrence risks of hypertensive diseases in pregnancy." Obstet Gynecol.
2011;118(4):839-845.

3. MOSSAYEBI MH, et al. "HELLP syndrome at less than 23 weeks' gestation: a systematic
review." Am J Obstet Gynecol. 2023;229(6):e1—e11.

4. MALMSTROM O, et al. "HELLP syndrome, risk factors in first and second pregnancy: a
population-based cohort study." Acta Obstet Gynecol Scand. 2018;97(5):569-576.

s. PADDEN MOH. "HELLP Syndrome: Recognition and Perinatal Management.” Am Fam
Physician. 1999;60(3):829-836.

6. ANITHA GS, et al. "Maternal and fetal outcome in HELLP syndrome." ] South Asian Feder
Obst Gynae. 2020;12(1):19-22.

7. HABLI M, et al. "Long-term maternal and subsequent pregnancy outcomes in women with

HELLP syndrome." Am J Obstet Gynecol. 2009;200(6):e1-e6.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 11, n. 10, out. 2025.
ISSN: 2675-3375

755



. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

8. SULLIVAN CA, et al. "The recurrence risk of the syndrome of hemolysis, elevated liver
enzymes, and low platelet count.” Am J Obstet Gynecol. 1994;171(2):364-367.

9. CHAMES MC, et al. "Subsequent pregnancy outcome in women with a history of HELLP
syndrome." Am J Obstet Gynecol. 2003;189(2):489-493.

10. Kascak P, et al. "Recurrent HELLP syndrome at 22 weeks of gestation." J Obstet Gynaecol
Res. 2017;43(9):1394-1397.

11. SIBAI BM. "The recurrence risk of the syndrome of hemolysis, elevated liver enzymes, and
low platelet count.” Am J Obstet Gynecol. 1994;171(2):364-367.

12. BOLZ M. '"Friihgeburtlichkeit und HELLP-Syndrom." Geburtshilfe Frauenheilkd.
2019;79(6):616-622.

13. WEINSTEIN L. "Syndrome of hemolysis, elevated liver enzymes, and low platelet count:
a severe consequence of hypertension in pregnancy.” Am J Obstet Gynecol. 1982;142(2):159-167.

14. HADDAD B, et al. "Risk factors for adverse maternal outcomes among women with

HELLP syndrome." Am J Obstet Gynecol. 2000;183(2):444-448.

15. FITZPATRICK KE, et al. "Risk factors, management, and outcomes of hemolysis, elevated
liver enzymes, and low platelets syndrome and elevated liver enzymes, low platelets
syndrome." Obstet Gynecol. 2014;123(3):618-627.

16. KIRKPATRICK CA. "The HELLP syndrome." Acta Clin Belg. 2010;65(2):91-97.

17. VAN Lieshout LCEW, et al. "Placenta derived factors involved in the pathogenesis of the
liver in the syndrome of haemolysis, elevated liver enzymes and low platelets (HELLP): A
review." Pregnancy Hypertens. 2019;18:42-48.

18. JIANG R, et al. "Clinical characteristics and pregnancy outcomes of atypical hemolysis,
elevated liver enzymes, and low platelets syndrome: A case series." Medicine (Baltimore).

2020;99(18):e19798.

19. KATZ L, et al. "Postpartum dexamethasone for women with hemolysis, elevated liver
enzymes, and low platelets (HELLP) syndrome: a double-blind, placebo-controlled,
randomized clinical trial." Am J Obstet Gynecol. 2008;198(3):283.e1-8.

20. SIBAI BM. "Imitators of severe preeclampsia.” Obstet Gynecol. 2007;109(4):956-966.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio. Sao Paulo, v. 11, n. 10, out. 2025.
ISSN: 2675-3375

756



