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Introducción
• Es el trastorno hepá4co específico más común del embarazo. 

– Se caracteriza por prurito

– Elevación en los valores de ácidos biliares, ocasiona alteración de pruebas 
hepá4cas

-Ictericia puede ocurrir 14-25% al mes de iniciado los sintomas.
– Durante el tercer trimestre, resolviendo rápidamente postparto

90% de recurrencia en embarazos posteriores y más intenso.
– Sin asociacion a anomalias radiologicas en la via biliar o hepa4ca.

– Relacionada a posible mal resultado perinatal, por óbitos fetales tardíos 

– 1883 por Johann Friedrich Ahlfeld 
Majsterek, M.; Wierzchowska-Opoka, M.; Makosz, I.; Kreczyńska, L.; Kimber-Trojnar, Ż.; Leszczyńska-Gorzelak, B. Bile 
Acids in Intrahepatic Cholestasis of Pregnancy. Diagnostics 2022, 12, 2746. https://doi.org/10.3390/diagnostics12112746



• Incidencia variable según ubicación geográfica (<1%-
27%). Podría explicar suscepBbilidad genéBca-étnica, o 
factores ambientales 

• USA, ConnecBcut 0,32%, Los Angeles (hospital de 
población hispana) 5,6%. Europa 0,5 a 1,5 % 
(Escandinavia) 

• Chile, reportes desde 27,6% (Reyes 1978) en población 
Araucana, hasta 1,5 - 4% (Reyes 2008) 

• Es más común en gestaciones múlBples
• Tendencia a la recurrencia.

Manzotti, C.; Casazza, G.; Stimac, T.; Nikolova, D.; Gluud, C. Total serum bile acids or serum bile acid 
profile, or both, for the 
diagnosis of intrahepatic cholestasis of pregnancy. Cochrane Database Syst. Rev. 2019, 7, CD012546. 



E"ología

• Gené"cos

– Influencia gené"ca compleja, diversa y múl"ple. 

• Hormonal

– E2—> disminuye BSEP (ABCB11), gemelar altos niveles E2, Es"mulación 

ovarica 

– PRG --> saturando el sistema de transporte del hepatocito 

• Ambiental

– Bajos niveles de Selenio, cobre, Vit D

– Invierno

• Inmunológica

– Un incremento en las citocinas proinflamatorias, principalmente IL-6 IL-12 IL-

17 y TNF-α, así como disminución en citocinas an" inflamatorias IL-4 





Fisiopatología

• Elevación de ac. Biliares aumenta los mediadores 
pro inflamatorias lo que atraen células 
inmunitarias e inician la inflamación, lo que 
produce el daño hepá?co.  

• Disminución de la excreción de ac. Biliares y un 
acumulo excesivo plasmá?co . Elevación de TA, 
Bili, FA.

• Alteración de metabolitos del glicerol + enzima 
autotaxina aumentan ac. lisofostaIdico – Prurito.



• La activación de la vía NF-κB a través del 
receptor 1 BA acoplado a proteína G 
(GPBAR1) es inducida por los ácidos biliares, 
lo que resulta en niveles elevados de genes 
inflamatorios en los trofoblastos, infiltración 
anormal de leucocitos e inflamación 
placentaria. 

• Aumentando los TH1 hacia una respuesta 
inflamatoria.
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colesterol

Webb GJ, Elsharkawy AM, Hirschfield GM. The etiology of intrahepatic cholestasis of pregnancy: towards solving 
a monkey puzzle. Am J Gastroenterol. 2014 Jan;109(1):85-8. doi: 10.1038/ajg.2013.437. PMID: 24402531.

Transportadores





El análisis de mutaciones genéticas para las deficiencias del transportador de ac biliares se realizó 
utilizando la secuenciación de Next Generation/Sanger, con análisis de deleciones/duplicaciones de 
genes.



• UDCA puede ser útil para retrasar los 
síntomas en personas con deficiencia de 
MDR3 (ABCB4). 

• La rifampicina debe iniciarse temprano en 
mujeres con deficiencia sintomática de BSEP 
(ABCB11).





Daño Fetal

Zhan Y, Xu T, Chen T, Deng X, Kong Y, Li Y, Wang X. Intrahepatic cholestasis of pregnancy and fetal cardiac 
dysfunction: A systematic review and meta-analysis. Am J Obstet Gynecol MFM. 2023 Apr 4:100952. doi: 
10.1016/j.ajogmf.2023.100952. Epub ahead of print. PMID: 37023984.



• En un estudio que examinó vasos coriónicos placentarios
– Altas concentraciones de ácidos biliares mostrando un 

efecto vasoconstrictor dosis dependiente.
• El ácido biliar taurocolato parece inducir la 

vasoconstricción en la vasculatura placentaria de ratas 
mediante la ac:vación de múl:ples vías, incluido el estrés 
oxida:vo y la autofagia.

• El taurocolato puede unirse al receptor muscarínico M2 y 
sirve como agonista parcial de este receptor en términos 
del efecto inhibitorio sobre el AMPc intracelular y la 
respuesta cronotrópica nega:va, bajando la FC



• Otra teoría muestra que los ácidos biliares 

pueden afectar la función cardíaca fetal y 

causar arritmia fetal, que puede ser una 

posible explicación alterna:va para FMIU.

• Casos reportados:

– TSV , FA, Bradicardia –> Obito

• Obje:co evaluar CIE en el corazón en relación 

a evaluación funcional cardíaca





• Este estudio reveló deterioro de la función 
ventricular fetal global y del sistema de 
conducción cardíaca fetal en embarazos con CIE. 

• En comparación con los grupos de control 
(sanos), los datos mostraron valores del TEI 
significativamente más altos e intervalos PR más 
largos en fetos de embarazos CIE.

• No encontró una relación E/A fetal 
significativamente diferente en los embarazos 
con CIE.



Diagnós(co

• Clínico
• Ac. Biliares



Tratamientos / Interrupción

Se realizó una revisión sistemática y un metanálisis para cuantificar los efectos perinatales 
adversos de la colestasia intrahepática del embarazo en mujeres con concentraciones 
séricas de ácidos biliares aumentadas. 
También intento determinar si las concentraciones elevadas de ácidos biliares estaban 
asociadas con el riesgo de muerte fetal.









<40 ----- 0.13%, 3/2310
40-100----- 0.28% 4/1412
>100-----3.44%  18/524



AC. Ursodeoxicolico
- Origen natural que se forma en el tracto gastrointes9nal a través del metabolismo bacteriano de 
los ácidos biliares primarios. 
-Después de su admonistración, la concentración máxima en sangre se alcanza después de unos 
30 a 60 minutos. 

El mecanismo de acción de UDCA es mul9direccional:
-contribuye a la descomposición de las micelas en los intes9nos y reduce la tasa de absorción 
del colesterol

-reduce la síntesis hepá9ca y la secreción de colesterol
-9ene un efecto coleré9co, 9ene un efecto an9apoptó9co
-corrige la ciné9ca alterada del transporte transplacentario de ácidos biliares en embarazos 
complicado con CIE.
-reduce la concentración de ácidos biliares primarios en la sangre del cordón umbilical y en el 
liquido amnió9co.



Estudio doble ciego, multicéntrico, aleatorizado y controlado con placebo en 33 
unidades de maternidad de hospitales en Inglaterra y Gales. Se reclutaron mujeres 
con colestasis intrahepática del embarazo, mayores de 18 años y con una edad 
gestacional entre 20 semanas y 40 semanas y 6 días, con embarazo único o 
gemelar y sin anomalía fetal letal conocida. 605 mujeres
Los participantes fueron asignados al azar 1:1 al ácido ursodesoxicólico o al 
placebo, administrados en forma de dos tabletas orales al día a una dosis 
equivalente de 500 mg dos veces al día.



El tratamiento con ácido 
ursodesoxicólico no reduce los 
resultados perinatales adversos en 
mujeres con colestasia
intrahepática del embarazo. 

Por lo tanto, debe reconsiderarse 
su uso rutinario para esta afección.



Se utilizó los datos de la bibliografía existente para examinar si el ácido ursodesoxicólico afecta los resultados 
perinatales adversos, predominantemente la mortinatalidad y el parto prematuro. Se planificó utilizar datos a 
nivel de participantes individuales para permitir el ajuste adecuado de los factores de confusión principales y la 
inclusión de estudios observacionales, randomizados.



-Figura A, El riesgo de parto prematuro espontáneo 
fue menor para las mujeres tratadas con ácido 
ursodesoxicólico que para las mujeres no tratadas 
con ácido ursodesoxicólico.
-Figura B–D, Cuando se comparó el impacto del 
tratamiento con ácido ursodesoxicólico con 
diferentes concentraciones de ácidos biliares, con 
ácido ursodesoxicólico se asoció significativamente 
con un riesgo reducido de parto prematuro 
espontáneo solo en aquellas con concentraciones 
séricas de ácidos biliares entre 40 μmol/L y 100 
μmol/L 
-El impacto del tratamiento con ácido 
ursodesoxicólico en el parto prematuro iatrogénico 
no fue significativo.



obito

PP Totales



El tratamiento con ácido ursodesoxicólico no tuvo un efecto significativo sobre la prevalencia de 
muerte fetal intrauterina en mujeres con colestasis intrahepática del embarazo, pero estuvo 
limitado por la baja tasa general de eventos. 

Sin embargo, al considerar solo los ensayos controlados aleatorios, el ácido ursodesoxicólico se 
asoció con una reducción del parto prematuro, lo que proporciona evidencia del beneficio clínico 
del tratamiento con ácido ursodesoxicólico prenatal.

PP espontaneos
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