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RESUMEN ABSTRACT
Los cambios en los niveles de lípidos durante el embarazo 
buscan aportar sustratos para la formación de membranas, la 
síntesis de hormonas y la formación de los depósitos de ener-
gía necesarios para el desarrollo fetal. Numerosos estudios 
demuestran el aumento fisiológico progresivo de los lípidos 
desde el final del primer al tercer trimestre, y que estos cam-
bios se acentúan con la presencia de la obesidad.  No existe 
acuerdo sobre los valores que deberían considerarse norma-
les. En el presente artículo se exponen los cambios fisiológi-
cos y fisiopatológicos de los lípidos durante la gestación, y se 
analizan las indicaciones y la evidencia del tratamiento, tanto 
nutricional como farmacológico.

Palabras clave: embarazo; lípidos; colesterol total; C-HDL; C-
LDL; triglicéridos; diabetes mellitus; obesidad.

Revista de la Sociedad Argentina de Diabetes 2025; Vol. 59 (157-171)

The changes in lipid levels during pregnancy aim to provide 
substrates for membrane formation, hormone synthesis, and 
the creation of energy stores necessary for fetal development. 
Numerous studies show a progressive physiological increase 
in lipid levels from the end of the first trimester to the third, 
and these changes are more pronounced in the presence of 
obesity. There is no consensus on the values that should be 
considered normal. This article discusses the physiological 
and pathophysiological changes in lipids during pregnancy and 
analyzes the indications and evidence for both nutritional and 
pharmacological treatment.
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Evolución fisiológica de los lípidos durante 
el embarazo y la obesidad
María Elena Rodríguez, Carolina Gómez Martin, 
María Inés Argerich, Paula Fernández,  
Stella Maris Succani 

Los lípidos juegan un papel importante en el 
desarrollo del embarazo; además de aportar re-
servas energéticas, son fundamentales ya que 
forman parte de las membranas y de las estruc-
turas celulares.

En la primera mitad del embarazo se obser-
va un metabolismo anabólico incrementando los 
depósitos de grasa, mientras que hacia el tercer 
trimestre aparece un metabolismo catabólico, ca-
racterizado por lipólisis y un aumento de la resis-
tencia a la insulina.

En el embarazo normal ocurre un descenso del 
nivel de lípidos en las primeras semanas, seguido 
de un aumento progresivo, especialmente notable 
a partir de las 12 semanas, de forma lineal, hasta 
alcanzar su pico máximo unos días antes del parto. 
Esta elevación se debe al aumento de los niveles 
de estrógenos que generan un incremento de los 
triglicéridos (TG), y al incremento de la insulinorre-
sistencia. Estos cambios en el metabolismo ma-
terno se consideran necesarios para el desarrollo 
fetal, ya que un aumento de la tasa de TG menor 
al 0,01 mg/dL al día se asocia con mayor riesgo de 
aborto y parto prematuro1,2. 

Estas complicaciones materno-fetales tienen en 
común la coexistencia de la resistencia a la insuli-
na y la dislipidemia a expensas principalmente de 
los TG elevados y de las concentraciones bajas del 
colesterol HDL (C-HDL). Se ha propuesto al ratio 
TG/C-HDL como un predictor de resultados adver-
sos del embarazo, principalmente diabetes gesta-
cional (DMG) y preeclampsia, sobre todo cuando la 
relación TG/C-HDL ≥3 es previa al embarazo3. 

Por otro lado, cada aumento de 1 mmol/L  
(89 mg/dL) en los niveles de C-HDL en el segundo 
y tercer trimestre en mujeres con DMG se asocia 
con un menor riesgo de recién nacido grande para 
la edad gestacional (OR=0,421; IC 95%: 0,353-
0,712; p=0,007; OR=0,525; IC 95%: 0,319-0,832; 
p=0,017) e ingreso a unidad de cuidados neona-
tales (OR=0,532; IC 95%: 0,327-0,773; p=0,011; 

OR=0,319; IC 95%: 0,193-0,508; p<0,001). Estas 
asociaciones fueron más fuertes que en las muje-
res sin DMG4.

Cambios fisiológicos
En las primeras semanas hay almacenamien-

to de energía, generando hipertrofia adipocitaria y 
aumento de los receptores insulínicos para soste-
ner la demanda fetal. La lipólisis y la lipogénesis 
están condicionadas por las diferentes hormonas 
relacionadas con el embarazo.

La glucosa es cuantitativamente el nutriente 
más importante que cruza la placenta, seguido de 
los aminoácidos. Aunque la transferencia placen-
taria de lípidos es muy limitada, las adaptaciones 
maternas del metabolismo lipídico que se produ-
cen durante la gestación tienen consecuencias 
muy importantes para el desarrollo fetal. Las dos 
principales son: la acumulación de lípidos en los 
tejidos maternos y el desarrollo de la hiperlipide-
mia materna.

Durante los dos primeros tercios de la gesta-
ción, la madre acumula depósitos grasos de la ma-
dre como resultado de la hiperfagia y el incremen-
to en la síntesis de los lípidos. En esta etapa, la 
actividad de la lipoproteína lipasa (LPL) en el tejido 
adiposo se mantiene estable o incluso aumenta, 
favoreciendo la captación y el almacenamiento 
de grasas lo que genera un estado anabólico. Sin 
embardo, en el tercer trimestre, la resistencia a 
la insulina y la disminución de la actividad de la 
LPL reducen la capacidad de almacenamiento de 
la grasa materna.

Estos cambios podrían estar modulados por 
los estrógenos que regulan la actividad de la LPL 
a lo largo del embarazo. A medida que avanza la 
gestación, la creciente resistencia a la insulina es-
timula la lipólisis a través de la activación de la lipa-
sa hormonosensible (LH), lo que acelera la movi-
lización de los depósitos grasos maternos. Como 
consecuencia, aumentan los niveles séricos de 
TG, mientras que los incrementos en fosfolípidos 
y colesterol son más moderados.

Por otro lado, el incremento de los estrógenos 
aumenta la producción de VLDL (very low densi-
ty lipoprotein, lipoproteína de muy baja densidad) 
contribuyendo aún más a la hipertrigliceridemia. 
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Los TG maternos que transportan las lipoproteínas 
en plasma son hidrolizados y captados por la pla-
centa, cuyas células trofoblásticas expresan pro-
teínas relacionadas con receptores VLDL-Apo E y 
receptores C-LDL, reesterificándose para propor-
cionar un reservorio de ácidos grasos. Luego de la 
hidrólisis intracelular de los TG, los ácidos grasos 
liberados difunden al plasma fetal y son transpor-
tados por la alfa-fetoproteína al hígado fetal donde 
son reesterificados y segregados de nuevo a la cir-
culación en forma de TG3. 

La lipoproteína(a) (Lp[a]) es una lipoproteí-
na aterogénica compuesta por una partícula de 
LDL unida covalentemente a la apolipoproteína(a) 
(Apo[a]). Su papel en el embarazo no está comple-
tamente definido, pero hay algunos hallazgos re-
levantes. Los niveles de Lp(a) tienden a aumentar 
en el segundo y tercer trimestre, aunque con gran 
variabilidad interindividual. Esta variabilidad está 
condicionada genéticamente, principalmente por 
el número de repeticiones del dominio tipo kringle 
IV de la Apo(a), lo que influye en su síntesis hepá-
tica y en su vida media en circulación. Su aumento 
en el embarazo podría estar relacionado con la hi-
perestrogenemia, ya que los estrógenos pueden 
modular su producción hepática. En el puerperio, 
los niveles de Lp(a) suelen regresar a los valores 
pregestacionales5.

Aunque la Lp(a) es un factor de riesgo car-
diovascular, su papel en las complicaciones obs-
tétricas como la preeclampsia, la restricción del 
crecimiento fetal o la trombosis aún no está bien 
establecido. Algunos estudios han sugerido que 
niveles elevados de Lp(a) podrían estar asociados 
con mayor riesgo de preeclampsia y eventos trom-
bóticos dado su papel en la disfunción endotelial 
y la coagulación. Sin embargo, la evidencia sigue 
siendo limitada y no hay recomendaciones espe-
cíficas para el manejo de la Lp(a) en el embarazo6.

En un embarazo normal, los niveles de coles-
terol total (CT) y de C-LDL aumentan aproximada-
mente entre un 30 y un 50%; el colesterol C-HDL 
entre un 20 y un 40% y los TG entre un 50 y un 
100%. Estos cambios están influenciados por di-
versos factores, incluidos los niveles de lípidos 
previos al embarazo y el índice de masa corporal 
(IMC), la edad, la dieta y la etnia. En algunas muje-
res, por ejemplo, con hipercolesterolemia familiar, 
se observa un perfil lipídico más aterogénico7. 

Al comienzo de la gesta disminuyen los TG y 
las lipoproteínas aumentan en forma constante 
luego de la semana 8. El aumento de los TG es el 

más importante; los mismos caen luego del parto 
y los valores de 250 mg/dl de TG no se consideran 
aterogénicos.

El aumento de los estrógenos, de la progeste-
rona y de la insulina generan inhibición de la lipóli-
sis; esto favorece la utilización por la placenta para 
la síntesis de esteroides y ácidos grasos para la 
oxidación placentaria y la formación de membra-
nas. Otro aumento relacionado con los estrógenos 
es la síntesis de VLDL y TG hepáticos y la actividad 
de la LH que favorece la lipólisis y el flujo de ácidos 
grasos libres al hígado, y promueve la síntesis de 
partículas C-LDL más grandes, con mayores con-
centraciones de TG.

Por la disminución de la LPL y de la lipasa he-
pática que disminuye su actividad en el embarazo, 
las VLDL permanecen más tiempo en el plasma. 
Un estudio demostró que el C-HDL, Apo A1, Apo 
B, Apo E y las partículas remanentes de colesterol 
también se elevarían8. 

Un estudio argentino que evaluó 163 gestas de 
bajo riesgo con distintos IMC halló un aumento 
progresivo de los lípidos en los distintos trimes-
tres del embarazo, observando diferencias signifi-
cativas en el colesterol no-HDL y en el índice TG/
C-HDL en las mujeres con sobrepeso y obesidad9. 

Cambios en el colesterol C-HDL
El C-HDL aumenta significativamente, siendo 

su concentración máxima a mitad de la gestación 
a predominio del C-HDL 2 relacionado también con 
el aumento de los estrógenos, que elevan el coles-
terol C-HDL y estimulan la síntesis de Apo A1 en 
el hígado. En la segunda mitad del embarazo, las 
concentraciones de C-HDL son controladas princi-
palmente por la insulina y la progesterona. La pro-
gesterona mostró una correlación negativa con el 
C-HDL y esto sugiere que grandes cantidades de 
progesterona son responsables de la disminución 
del C-HDL al final del embarazo. De este modo, la 
gestación es uno de los pocos escenarios en los 
cuales coexisten niveles de C-HDL y TG elevados, 
especialmente en el segundo y tercer trimestre10.

Cambios en el C-LDL
Además del aumento de los TG, se modifican 

los valores del C-LDL en sus distintas fracciones, 
sin conocerse aún la calidad del cambio. Las partí-
culas de C-LDL se elevan en parte porque tienen 
una depuración disminuida debido a una menor 
expresión de receptores de LDL en el hígado, un 
fenómeno influenciado por la regulación transcrip-

Revista de la Sociedad Argentina de Diabetes Vol. 59 Nº 3 Septiembre-diciembre de 2025: 157-171 ISSN 0325-5247 (impresa) ISSN 2346-9420 (en línea)



160

cional mediada por factores como SREBP-2 y la 
degradación del receptor promovida por proproteí-
na convertasa subtilisina/kexina tipo 9 (PCSK9)11. 
Es importante remarcar que estos cambios son 
similares a los que ocurren en personas con dia-
betes mellitus tipo 2 (DM2) (Figura).

Estos cambios fisiológicos durante el embara-
zo están influenciados por múltiples factores, 
como los niveles de lípidos previos, el IMC, la 
edad, la dieta y la etnia. Asimismo, son modifica-
ciones transitorias lo que sugiere que su impacto 
en la enfermedad cardiovascular aterosclerótica, 
una patología de evolución lenta y progresiva, po-
dría ser mínimo. Sin embargo, aún es necesario 
investigar más a fondo cómo las variaciones en los 
niveles de lípidos gestacionales pueden influir en 
la salud materna y fetal a corto y largo plazo7.

TG: triglicéridos; DMG: diabetes mellitus gestacional; VLDL: very 
low density lipoprotein, lipoproteína de muy baja densidad.

Figura: Cambios en el metabolismo de los lípidos durante 
el embarazo. 

Evolución de los lípidos durante el 
embarazo en la mujer con obesidad

En un estudio chino realizado entre 2017 y 
2021, en 19104 mujeres, las madres con sobrepe-
so u obesidad presentaron una mayor probabilidad 
de dar a luz a recién nacidos grandes para la edad 
gestacional luego de ajustar por posibles facto-

res de confusión (OR: 1,88; IC 95%: 1,60-2,21 y 
OR: 2,72; IC 95%: 1,93-3,84; respectivamente). 
El análisis de mediación múltiple en serie mostró 
que el sobrepeso previo al embarazo no solo tie-
ne un efecto positivo directo sobre el riesgo del 
recién nacido grande para edad gestacional (efec-
to=0,043; IC 95%: 0,028-0,058), sino también un 
efecto indirecto a través de dos vías: el papel me-
diador independiente de la glucosa plasmática en 
ayunas (efecto=0,004; IC 95%: 0,002-0,005) y el 
papel mediador independiente de los TG maternos 
(efecto=0,003; IC 95%: 0,002-0,005). Asimismo, 
la obesidad previa al embarazo mostró efectos di-
rectos e indirectos sobre el riesgo de grande para 
edad gestacional con cifras que casi duplican el 
impacto del sobrepeso12.

Por otro lado, un estudio noruego que compa-
ró 48 pacientes con obesidad y sobrepeso versus 
59 con normo o bajo peso, halló que las mujeres 
con obesidad presentaron un perfil metabólico más 
alterado al comienzo del embarazo con menores 
cambios metabólicos durante la gestación que en 
las mujeres con bajo peso o normal. Parecían tener 
niveles reducidos de ácidos grasos poliinsaturados, 
especialmente ácido docosahexaenoico (DHA), con 
posibles efectos en el desarrollo de la descenden-
cia. Presentaban también niveles elevados de un 
marcador inflamatorio GlycA, además de perfil lipí-
dico aterogénico, con concentraciones más altas 
de TG y partículas VLDL13. 

En estudio realizado en Argentina, por Gorban 
et al., se observó que los hijos de mujeres con 
DMG presentaron macrosomía en el 12,9% de 
los casos, siendo predictores tempranos los an-
tecedentes maternos de dislipidemia y macroso-
mía en embarazos anteriores. La combinación de 
obesidad materna, glucosa en ayunas e hipertrigli-
ceridemia se volvió significativa durante el último 
trimestre del embarazo9. 

Recomendación
En un embarazo normal, los niveles de CT y  
C-LDL aumentan aproximadamente entre un 
30 y un 50%, el C-HDL entre un 20 y un 40%, 
y los triglicéridos entre un 50 y un 100%. Por 
lo tanto, se recomienda realizar el estudio de 
perfil lipídico en la primera consulta y repetirlo 
cada trimestre en todas las embarazadas.

Primer trimestre
Primeras 8 semanas 

(DMG >temprana) 

(>obesidad)

(DMG <sin DMG) 
C-HDL 2 y Apo A1 

C-HDL 2 y Apo A1 

Luego constantemente

Lipoproteínas

TG y VLDL  

TG y VLDL  

Segundo trimestre

Tercer trimestre

C-LDL 

C-LDL 
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Riesgos de la hipertrigliceridemia  
en el embarazo
Celina Bertona, Lina Capurro, Gabriela Rovira, 
Beatriz Villarroel Parra, Patricio Mendes, Verónica 
Kojdamanian Favetto, FabiánTedesco

Se considera hipertrigliceridemia en el embarazo 
a un nivel de TG en suero materno en ayunas supe-
rior al percentil 95 ajustado por edad para la población 
no embarazada. La hipertrigliceridemia muy grave es 
una afección poco común en el tercer trimestre del 
embarazo y se define como un nivel de TG en suero 
materno de >1000 mg/dl (11,4 mmol/)14. Se ha pro-
puesto al cociente TG/C-HDL como un predictor de 
resultados adversos del embarazo, principalmente 
DMG y preeclampsia, cuando la relación TG/C-HDL 
antes del embarazo es ≥33. 

Riesgo de preeclampsia
La preeclampsia es un trastorno multisistémico 

que complica aproximadamente entre el 3% y el 8% 
de los embarazos, y es una de las principales causas 
de morbilidad y mortalidad materna y neonatal14. 

Un estudio que evaluó en más de 9000 muje-
res los cambios del perfil lipídico durante la ges-
tación en embarazos con y sin preeclampsia y/o 
DMG, mostró una disminución en los niveles de 
TG, CT y C-LDL desde la concepción hasta un na-
dir en el segundo mes de gestación y desde ahí se 
cuantificó un aumento progresivo hasta finalizar el 
embarazo con un pico en el mes del parto. Los 
niveles de C-HDL alcanzaron su punto máximo en 
el mes 7 y permanecieron estables hasta el parto. 
La tasa del criterio de valoración compuesto (pree-
clampsia y DMG) aumentó con los niveles de TG: 
del 7,2% en el grupo con TG bajos (percentil 25) 
al 19,8% en el grupo con TG altos (percentil 75). 
Los niveles altos de TG se asociaron con un ries-
go alto de preeclampsia (riesgo relativo [RR], 1,87; 
IC 95%, 1,45-2,40) en comparación con el resto. 
De manera similar, la proporción de recién nacidos 
grandes para la edad edad gestacional aumentó 
con los niveles de TG: del 7,5% en el grupo con TG 
bajos al 9,9% en niveles intermedios y al 11,7% 
en el grupo de TG altos (p<0,008). Hubo una aso-
ciación entre los niveles altos de TG y los niveles 
bajos de C-HDL: el 32,6% de las mujeres con TG 
altos tenía C-HDL bajo en comparación con solo el 
24,7% de aquellas con niveles de TG por debajo 
del percentilo 75 (p=0,001)15. 

Se han descrito al menos tres mecanismos hi-
potéticos para la asociación entre la dislipidemia 

y la preeclampsia. Primero, los lípidos plasmáti-
cos elevados pueden inducir disfunción endote-
lial secundaria al estrés oxidativo. Esta hipótesis 
está respaldada por el hecho de que la acumula-
ción de TG en las células endoteliales se asocia 
con una menor liberación de prostaciclina con la 
consiguiente disfunción endotelial y aumento del 
estrés oxidativo. El segundo mecanismo posible 
del proceso patológico de la preeclampsia es a tra-
vés de la desregulación de la LPL. Se ha demos-
trado que el suero de mujeres con preeclampsia 
tiene una mayor relación de ácidos grasos libres/
albúmina y una mayor actividad lipolítica, lo que 
resulta en una mayor captación endotelial de áci-
dos grasos libres que se esterifican aún más en 
TG. Un tercer mecanismo propuesto es a través 
del síndrome metabólico (SM) o síndrome de re-
sistencia a la insulina ya que se ha observado que 
la hiperinsulinemia también está presente en la 
preeclampsia. Existe trombosis fibrinoide arterio-
lar y disfunción endotelial en las arterias espirales 
uterinas que irrigan el espacio intervelloso de la 
placenta, y causan vasoespasmo arterial y alte-
ración de la remodelación positiva normal de los 
vasos, todo lo cual culmina en una placentación 
anormal e insuficiencia placentaria. Estos cambios 
placentarios están directamente asociados con la 
preeclampsia al liberar micropartículas de sincitio-
trofoblasto en la circulación materna que causan 
cambios vasculares maternos14,15,16. 

En relación con las consecuencias a largo plazo 
de los trastornos hipertensivos del embarazo, Lee 
et al. realizaron un gran estudio retrospectivo en 
el Reino Unido. El resultado determinó que aque-
llas mujeres que habían cursado con algún tipo de 
trastorno hipertensivo durante la gestación tenían 
más probabilidades de un ingreso hospitalario por 
enfermedades cardiovasculares en el futuro17. 

Riesgo de parto prematuro
En estudios de análisis de la relación entre los 

niveles de lípidos maternos durante el embarazo y 
el riesgo de parto prematuro (PP) se ha descripto 
una asociación significativa entre niveles altos de 
CT y TG en la madre y un mayor riesgo de PP, y 
determinan como factor causal la inflamación y el 
estrés oxidativo inducidos por la hiperlipidemia15. 

La relación entre la hiperlipidemia y el PP fue 
más fuerte en el segundo trimestre, y especial-
mente con hipertrigliceridemia en ayunas. 

Magnussen et al. demostraron que los niveles 
desfavorables de TG (superiores a 1,6 mmol/L) an-
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tes del embarazo aumentan en un 60% la probabi-
lidad de tener un PP18.  

Es posible que exista diferente impacto según 
regiones y etnias. En un estudio, ser de raza negra 
se asoció con un mayor riesgo de PP en compa-
ración con las mujeres blancas (OR=2.0, IC 95%: 
1,8-2,2). En el lado opuesto, la hipolipidemia ma-
terna puede afectar la acumulación de reservas de 
grasa materna y la vascularización placentaria19. 

Riesgo de diabetes gestacional
La hipertrigliceridemia podría también estar 

presente en etapas tempranas de la gestación 
en pacientes que desarrollaron DMG. En un es-
tudio donde el perfil lipídico se midió en muestras 
recogidas antes de la semana 13 de gestación, 
se observó que las mujeres con TG >137 mg/dL 
tenían un riesgo 3,5 veces mayor de desarrollar 
DMG comparadas con aquellas con concentracio-
nes <96 mg/dL. Además, se evidenció un aumen-
to lineal del riesgo: por cada aumento de TG en  
20 mg/dL, el riesgo de DMG se incrementó un 10%20. 

El cociente TG/C-HDL, o índice aterogénico del 
plasma, es un buen predictor para identificar emba-
razadas con bajo riesgo de DMG antes de la sema-
na 24. Se propone el uso de la relación TG/C-HDL 
en la DMG antes de la 24 semana; un logaritmo 
(TG/C-HDL) <0,099 indica un bajo riesgo de DMG. 

Se ha descripto que dietas ricas en grasas de 
origen animal y colesterol antes de la gestación se 
asocian a un mayor riesgo de DMG, presentan un 
RR de 1,88 y 1,45 respectivamente. Se ha obser-
vado una mayor asociación entre la DMG y el in-
cremento de partículas C-LDL pequeñas y densas, 
siendo el riesgo de DM hasta 5 veces superior con 
niveles elevados de esta partícula21. 

Riesgo de anomalías en el peso fetal
La hipertrigliceridemia es un factor de riesgo 

independiente para tener recién nacidos grandes 
para la edad gestacional. Las concentraciones 
elevadas de TG en el tercer trimestre y previas al 
parto serían predictores de fetos grandes en ma-
dres con DMG y buen control metabólico. En los 
embarazos con DMG bien controlados, los lípidos 
maternos son fuertes predictores de crecimiento 
fetal. Aunque los TG circulantes maternos no atra-
viesan la placenta, la presencia de receptores de 
lipoproteínas, proteínas de unión a ácidos grasos 
y diferentes actividades de la lipasa en la placenta 
permiten la transferencia de ácidos grasos mater-
nos al feto, impactando sobre el crecimiento fetal 

con consecuencias a largo plazo. La utilización de 
insulina, con el objetivo de disminuir la macroso-
mía en pacientes con correcto control metabólico, 
podría estar dada por la acción antilipolítica de la 
insulina y su capacidad para reducir la trigliceride-
mia, reduciendo así su potencial efecto sobre la 
masa grasa fetal22. 

Riesgo de pancreatitis
La pancreatitis aguda es una complicación 

rara del embarazo. Se diagnostica en un rango de 
1/1.000 a 1/10.000 embarazos. La hipertrigliceri-
demia es la tercera causa más frecuente de pan-
creatitis aguda gestacional después de los cálculos 
biliares y el alcohol, y ocurre aproximadamente en 
el 4% de los casos23. La hipertrigliceridemia severa 
(1000 a 1999 mg/dL) o muy severa (≥2000 mg/dL), 
sumado a los altos niveles de lipasa (más de 3 ve-
ces el límite superior), se asocian con muy altos 
niveles de ácidos grasos libres y pueden determi-
nar inflamación sistémica por activación de los áci-
dos grasos libres de receptores Toll-like 2 (TLR2) 
y TLR4, y por la lipotoxicidad directa que generan 
inflamación endotelial con lesión vascular y acinar. 
La severidad en pacientes con hipertrigliceridemia 
depende de la respuesta inflamatoria causada por 
la misma pancreatitis, más el daño directo provo-
cado por la lipotoxicidad de los ácidos grasos ge-
nerados por la hidrólisis de TG24. 

En ciertas circunstancias, la hipertrigliceride-
mia puede pasar desapercibida como desenca-
denante de la enfermedad, ya que los niveles de 
TG disminuyen después de unos días de ayuno25. 
Se han reportado casos de pancreatitis aguda en 
pacientes cuyo único factor identificable fue la hi-
pertrigliceridemia, incluso con niveles inferiores al 
umbral mencionado anteriormente. Esto puede 
estar favorecido por la presencia de VLDL, que du-
rante el embarazo presenta un mayor tamaño y 
contenido lipídico, lo que incrementa su capacidad 
para inducir pancreatitis aguda incluso con niveles 
de TG inferiores a 1000 mg/dL26.

Alteraciones en la composición  
de la leche materna

Diversos estudios demostraron que las muje-
res con sobrepeso tenían 1,8 veces más probabi-
lidades de experimentar lactogénesis retardada y 
en las obesas subía a 2,2 veces más su frecuen-
cia. Este hecho da lugar al retraso del inicio de la 
lactancia materna, lo que varias veces dificulta su 
desarrollo. Por otra parte, se han descrito diferen-
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cias en la composición de los lípidos de la leche 
entre mujeres con sobrepeso u obesidad en re-
lación con mujeres con peso normal. En un estu-
dio realizado en 1797 puérperas se concluyó que 
las mujeres con peso normal tenían más cantidad 

de ácidos grasos esenciales en comparación con 
aquellas con sobrepeso, que tenían mayores nive-
les de ácidos grasos saturados en su leche mater-
na. Estas variaciones fueron independientes de la 
ganancia de peso en el embarazo13. 

Tratamiento de la dislipemia en el embarazo
Cristina Faingold, Silvia Gorban Lapertosa,  
María Hermida, Fabian Tedesco, Alicia Jawerbaum, 
Magdalena Rey, Susana Salzberg

El manejo de los trastornos lipídicos en muje-
res en edad fértil, especialmente durante el emba-
razo y el posparto, plantea desafíos significativos 
debido a la falta de datos adecuados sobre el uso 
de terapias hipolipemiantes en estas poblaciones. 
A pesar de la asociación establecida entre la disli-
pidemia durante el embarazo y los efectos adver-
sos, las actuales directrices, como las de la Euro-
pean Society of Cardiology (ESC), apenas abordan 
este tema crucial, proporcionando información 
limitada sobre el uso de estatinas. De manera si-
milar, las recomendaciones de los Centers for Di-
sease Control and Prevention (CDC) son escasas 
en este aspecto27. 

Durante el embarazo se producen cambios fi-
siológicos en el metabolismo de los lípidos para 
respaldar el desarrollo fetal, resultando en nive-
les elevados de lípidos maternos, aunque estos 
aumentos son generalmente transitorios y no se 
asocian con un riesgo elevado de complicaciones 
cardiometabólicas maternas. En casos excep-
cionales, especialmente cuando los TG alcanzan 
niveles significativamente altos, pueden surgir 
complicaciones como pancreatitis, preeclampsia y 
compromiso fetal.

Tratamiento nutricional y de estilo de vida

Pautas generales en el manejo de la 
dislipidemia

Abordar las modificaciones del estilo de vida 
es vital en el tratamiento de cualquier trastorno 
lipídico, independientemente del estado del em-
barazo. Es esencial asesorar a las pacientes sobre 
un patrón dietético saludable que incluya verduras, 
frutas, cereales integrales, legumbres, fuentes de 
proteínas saludables, y limitar la ingesta de dulces, 
bebidas endulzadas y carnes no magras, enfatizan-
do el control del peso y el ejercicio28. Las personas 

con lípidos elevados necesitan un asesoramiento 
nutricional enfocado en disminuir el consumo de 
grasas saturadas y aumentar la fibra dietética a tra-
vés de una dieta DASH o una dieta mediterránea29. 

Las embarazadas no deben realizar dietas res-
trictivas: el equilibrio en la prescripción nutricional es 
clave para optimizar la salud materna y garantizar el 
adecuado crecimiento fetal. Con este fin, es funda-
mental el abordaje y el seguimiento de un equipo 
médico-nutricional. Además, se recomienda el ejer-
cicio físico regular como parte central de las modifi-
caciones del estilo de vida, así como la contraindica-
ción del consumo de alcohol y el hábito de fumar.

En la Encuesta Nacional de Atención Médica 
Ambulatoria de los Estados Unidos, las embara-
zadas tenían significativamente menos proba-
bilidades de recibir asesoramiento sobre dieta y 
ejercicio que las no embarazadas (17,9% frente a 
22,6%)30. Un metaanálisis con más de 12000 pa-
cientes realizado por Rogozinska et al. demostró 
que la implementación de una intervención nutri-
cional o de actividad física conducía a una dismi-
nución estadísticamente significativa del aumento 
de peso durante el embarazo, y que el impacto 
incluso de una pequeña reducción en la ganancia 
de peso (0,7 kg) es beneficioso31,32.

Para el tratamiento de la hipertrigliceridemia 
debe considerarse que los valores de TG normales 
no están definidos para cada trimestre del emba-
razo, si bien sus rangos han sido estudiados en 
diferentes poblaciones y que se considera que los 
mismos no deberían exceder los 250 mg/dl33,34,35. 
Teniendo en cuenta esta limitación, se recomien-
da que frente valores mayores a 250 mg/dl se de-
ben intensificar los cambios en el estilo de vida36. 

Al recomendar el control de la ingesta de lí-
pidos dietarios por hipertrigliceridemia materna, 
debe considerarse que los TG no solo provienen 
de la dieta, sino también de la producción en-
dógena a partir de lípidos e hidratos de carbono 
como sustratos. Por lo tanto, es crucial evitar el 
exceso de ingesta calórica y que la dieta sea re-
ducida en grasas y aporte alimentos con bajo ín-
dice glucémico33,34. 
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Se recomienda una dieta baja en grasas para 
disminuir el riesgo de pancreatitis, particularmen-
te cuando los niveles de TG son >500 mg/dL. Las 
intervenciones dietéticas también tienen bene-
ficios más allá de la reducción del C-LDL debido 
a sus efectos sobre los parámetros placentarios. 
Una dieta baja en colesterol y grasas saturadas en 
un ensayo de 290 pacientes embarazadas condujo 
a una disminución en el índice de pulsatilidad de 
la arteria umbilical, es decir, hubo una disminución 
de la resistencia vascular; esto es relevante ya 
que el aumento de la resistencia vascular se aso-
cia con resultados adversos del embarazo, como 
preeclampsia, parto prematuro y bebés pequeños 
para la edad gestacional37,38.

En embarazadas con diabetes
Cuando la embarazada con DM tiene dislipemia, 

se presentan múltiples desafíos ya que deberá su-
marse como objetivo el control de la hipertrigliceri-
demia y/o de la colesterolemia materna al abordaje 
nutricional vinculado al adecuado control de la glu-
cemia y a los requerimientos nutricionales propios 
del embarazo, objetivos necesarios para el apropia-
do desarrollo del feto a fin de reducir las complica-
ciones perinatales maternas y del neonato, y para 
prevenir la programación intrauterina de patologías 
en la vida adulta de la descendencia39,40,41. 

La intervención dietaria es un pilar en las pa-
cientes embarazadas con DM y dislipidemia, sin 
embargo, no existen guías específicas para el 
abordaje nutricional de este grupo de pacientes, y 
se brindan recomendaciones basadas en la biblio-
grafía existente en el tema y guías de nutrición de 
diferentes sociedades nacionales e internaciona-
les para embarazadas, pacientes con DM y pacien-
tes con dislipemias. 

En la gestante con DM y en ausencia de hiperli-
pidemia se recomienda entre 20 y 35% del conteni-
do graso en la dieta, mientras que en presencia de 
hiperlipidemia se aconseja reducir la ingesta grasa a 
un 15%-20%, pero no menos del 15% de la ingesta 
calórica recomendada acorde al IMC39,42. Esta inges-
ta calórica recomendada varía según el trimestre de 
embarazo: en el primer trimestre se prescriben por 
día 35 kilocalorías (kcal) por kilogramo de peso cor-
poral ideal pregestacional, y se agrega un promedio 
de al menos 300 kcal/día a partir del segundo y ter-
cer trimestre del embarazo43,54. 

En cuanto al tipo de grasas, en ausencia de hi-
perlipidemia, se recomienda incluir hasta un 10% 
de ácidos grasos saturados, mientras que en caso 

de hiperlipidemia se sugiere reducir la ingesta de 
lípidos saturados, mantener la ingesta de ácidos 
grasos monoinsaturados (monounsaturated fatty 
acids, MUFAs), y no descuidar el aporte de ácidos 
grasos poliinsaturados (polyunsaturated fatty acids, 
PUFAs) recomendado en la gestación: omega 6: 
5-9% y de PUFAs omega 3: 0,5-1% alfa linolénico 
+ 200-300 mg ácido eicosapentaenoico (EPA) y 
DHA, sin cambios establecidos en función del tri-
mestre de embarazo9,44. El aporte de EPA-DHA es 
necesario ya que la conversión endógena de ácido 
alfa linolénico a DHA es producto de la acción de 
las enzimas delta 6 y delta 5 desaturasas (enzimas 
insulino dependientes). La ingesta recomendada se 
puede lograr ingiriendo pescado de aguas frías dos 
veces por semana (atún, salmón, caballa, sardina). 
Los PUFAs de la serie omega 3 son importantes 
para el desarrollo del sistema visual, inmune y neu-
rocognitivo durante el desarrollo del feto y en los 
primeros 1000 días de vida45,46.

Al consumir aceites ricos en PUFAs se reco-
mienda considerar hacerlo sin cocinarlos, ya que 
los PUFAs son lábiles y altamente susceptibles a 
la oxidación47. Hay opciones sencillas y económi-
cas como el consumo de palta, semillas y frutos 
secos como maní que permiten aportar PUFAs en 
alimentos sin cocción.

Si bien aún no hay recomendaciones específi-
cas del consumo de MUFAS (ácido oleico, omega 
9) en la gestación, debe considerarse que el mis-
mo es la base de la dieta mediterránea, con com-
probados efectos antioxidantes, antiinflamatorios, 
y beneficios para la salud metabólica y cardiovas-
cular48. El ácido oleico es el componente mayori-
tario del aceite de oliva extra virgen, aceite cuyo 
consumo, especialmente sin cocinar, es importan-
te para reducir la oxidación de los PUFAs, además 
de tener efectos antioxidantes y antiinflamatorios 
a nivel placentario49-51.

En forma paralela a la reducción de la ingesta 
de grasas, se recomienda realizar actividad físi-
ca moderada (30 minutos por día), y mantener la 
adecuada ganancia de peso corporal, parámetros 
vinculados en forma directa con el control de la 
hipertrigliceridemia y la insulinorresistencia45.

Tratamiento farmacológico
Suplementos de omega 3

Dado el mayor riesgo de complicaciones y pan-
creatitis con niveles de TG mayores a 500 mg/dl, 
con estos valores se recomienda iniciar la suple-
mentación con PUFAS omega 336. 
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Los ácidos grasos omega 3 pueden suplemen-
tarse en forma segura durante el embarazo52. Se 
aconseja considerar el empleo de cápsulas de  
PUFAs omega 3, en dosis de 1 g a 2,7 g/día  
DHA-EPA, a utilizar en el segundo y tercer trimes-
tre del embarazo43,45,53. 

Los ácidos grasos omega 3 reducen los TG en-
tre un 20% y un 30%, y disminuyen ligeramente 
el C-no-HDL y la apolipoproteína B. Su actividad 
depende de la dosis y de los valores basales de 
las fracciones lipídicas54,55. Tienen el potencial (con 
dosis elevadas de al menos 2 a 4 g/día) de reducir 
el riesgo de eventos cardiovasculares, lo que se 
demostró en grandes ensayos (VITAL, ASCEND y 
REDUCE-IT)56-58. 

Además de reducir los TG, se verificó que los 
ácidos grasos omega 3 utilizados durante el em-
barazo reducen el parto prematuro <37 semanas 
(13,4 % frente a 11,9%; riesgo relativo (RR) 0,89; 
IC 95%: 0,81-0,97), nacimiento prematuro <34 
semanas (4,6% frente a 2,7%; RR 0,58; IC 95%: 
0,44 a 0,77), muerte perinatal (RR 0,75; IC 95%: 
0,54 a 1,03), bebés con bajo peso al nacer (15,6% 
frente a 14%; RR 0,90; IC 95% 0,82-0,99), pero 
aumentó numéricamente el riesgo de bebés gran-
des en gestación (RR 1,15; IC 95% 0,97-1,36)59. 

Secuestradores de ácidos biliares 
Los secuestradores de ácidos biliares (bile acid 

sequestrants, BAS), como la colestiramina, colesti-
pol y colesevelam, funcionan al interrumpir la circu-
lación enterohepática de los ácidos biliares al unirse 
a ellos en el intestino, lo que provoca su excreción 
excesiva en las heces. Esto lleva a una mayor sín-
tesis del colesterol en el hígado, seguido de un au-
mento en los receptores de C-LDL y, finalmente, a 
una reducción en los niveles de CT y C-LDL.

El efecto de los BAS varía según la dosis. Aun-
que pueden reducir el C-LDL en un 20-30% cuan-
do se usan como monoterapia, su efecto es aún 
mayor cuando se combinan con estatinas, con una 
reducción adicional de aproximadamente el 10%. 
Sin embargo, su efecto sobre los TG es limitado y 
pueden elevarlos, por lo que se contraindican en 
personas con hipertrigliceridemia grave y deben 
usarse junto con una dieta adecuada.

A pesar de su eficacia en la reducción de la pro-
gresión de la aterosclerosis, los BAS pueden estar 
asociados con efectos adversos como estreñi-
miento, dolor abdominal y pérdida del apetito, que 
pueden agravarse durante el embarazo. Además, 
pueden interferir con la absorción de vitaminas li-

posolubles, como la vitamina K, lo que aumenta 
el riesgo de hemorragia cerebral neonatal, por lo 
que podría ser necesaria una suplementación ade-
cuada. A fin de evitar la reducción de la absorción 
de otros medicamentos, se recomienda tomar las 
resinas de intercambio iónico varias horas antes o 
después de otros medicamentos. Entre los BAS, 
el colesevelam parece ser el mejor tolerado10,27.  

Si bien los BAS parecieran ser fármacos hipoli-
pemiantes seguros durante el embarazo, la Admi-
nistración Nacional de Medicamentos, Alimentos 
y Tecnología Médica (ANMAT) sugiere no utilizar 
colestiramina en el embarazo ni en el período de 
lactancia debido a que no existen estudios ade-
cuados y correctamente controlados en esta po-
blación60. Además, la adherencia al tratamiento 
puede ser deficiente por los efectos adversos y se 
requiere una atención especial para garantizar la 
seguridad tanto de la madre como del feto61. 

Ácido nicotínico
El ácido nicotínico (niacina) inhibe la lipólisis 

en el tejido adiposo, reduciendo así la síntesis de 
ácidos grasos libres (AGL) y su entrada al hígado. 
Esto conduce a una reducción de la cantidad de 
ácidos grasos libres suministrada al hígado y, por 
lo tanto, a la producción de VLDL. La síntesis redu-
cida de VLDL a su vez conduce a una producción 
reducida de lipoproteínas de densidad intermedia 
(IDL) y LDL. Además, la niacina inhibe directa-
mente la diacilglicerol O-aciltransferasa 2 hepática 
(DGAT2), la enzima clave en la síntesis de TG, y 
aumenta la síntesis de Apo A1 en el hígado, lo que 
lleva a un aumento en la concentración de C-HDL. 
El ácido nicotínico en una dosis de 2 g/día reduce 
la concentración de C-LDL en aproximadamente 
un 15-18%, TG en un 20-40% y Lp(a) en un 30%, 
además de aumentar la concentración de C-HDL 
en un 25%33. El ácido nicotínico se ha asociado 
con malformaciones en estudios en animales y 
clasificados en la categoría C de la Food and Drug 
Administration (FDA) y de la Pregnant and Lacta-
tion Labeling Rule (PLLR)14. No se aconseja su uso 
durante el embarazo ni en la lactancia2. 

Fibratos
Según las directrices actuales, no existen da-

tos humanos suficientes que respalden el uso de 
fibratos. Como resultado, no se recomienda el uso 
de estos medicamentos durante el embarazo y las 
pautas de la ESC para 2018 establecen explícita-
mente que solo deben considerarse cuando los 
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beneficios superen claramente los riesgos. Los 
estudios en animales con fenofibrato demostraron 
varias complicaciones como retraso en el parto, 
reducción del peso al nacer, aumento de la pérdida 
posimplantación, anomalías esqueléticas y visce-
rales, abortos y muertes fetales62. La declaración 
científica de la American Heart Association (AHA) 
sobre aspectos cardiovasculares en el cuidado de 
pacientes embarazadas propone la consideración 
del fenofibrato o gemfibrozil en el segundo trimes-
tre si los TG son >500 mg/dl a pesar de las mo-
dificaciones del estilo de vida63. El American Co-
llege of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) 
establece que las pacientes embarazadas con 
antecedentes de pancreatitis pueden beneficiarse 
con el uso de fenofibrato cuando los niveles de TG 
son >1000 mg/dl64. El uso de fibratos durante el 
segundo trimestre se realiza después de que se 
produce la embriogénesis, lo que reduce el riesgo.

Estatinas
En los últimos años existe un incremento en la 

prescripción de estatinas en mujeres en edad fértil 
debido a un aumento de la obesidad, la inactividad 
física, la DM2, el consumo elevado de alimentos 
ricos en grasas y un mayor diagnóstico de hiperli-
pemias familiares. Además, se estima que la mitad 
de los embarazos no se planifica. Por todo esto, es 
fácil pensar que algunas mujeres han iniciado su 
embarazo expuestas al tratamiento con estatinas.

En estudios de series de casos, estudios de 
cohortes, estudios basados en registros y varias 
revisiones sistemáticas se pudo comprobar que la 
prevalencia de anomalías congénitas en madres 
expuestas a estatinas fue similar a la prevalencia 
en el resto de población gestante en los grupos 
control65,66. En contraste con los primeros estudios 
de casos, la mayoría de estos estudios son estu-
dios controlados para factores de confusión como 
la DM y la obesidad que por sí mismas se asocian 
a mayor teratogénesis. 

Respecto de otras complicaciones, como el par-
to prematuro, la muerte fetal o el aborto espontá-
neo en el primer trimestre de embarazo, el peque-
ño número de pacientes incluido en los estudios 
dificulta llegar a alguna conclusión. Pero un amplio 
estudio británico basado en un registro de datos de 
medicina de atención primaria mostró una mayor 
proporción de embarazos que finalizó en aborto67. 

Las estatinas se consideraban un medicamento 
de categoría X por la FDA, lo que indica que el riesgo 
demostrado de que estos fármacos causen defectos 

de nacimiento superó sus beneficios. Sin embargo, 
en julio de 2021, la FDA retiró esta recomendación68. 

Antes de este cambio, la FDA recomendaba 
discontinuar las estatinas desde la concepción 
hasta el final de la lactancia. En los casos en los 
que la dislipidemia no es grave, la interrupción de 
su utilización puede no conferir riesgo adicional 
alguno. Sin embargo, en mujeres con hipercoles-
terolemia familiar, además del riesgo materno, los 
elevados niveles de colesterol aumentan el riesgo 
de trombosis e infarto de las arterias espiraladas 
uteroplacentarias y, como consecuencia, de insufi-
ciencia placentaria y compromiso fetal. En función 
de esta recomendación, la duración de la interrup-
ción de la toma de estatinas puede ser sustancial. 

En un estudio con más de 100 mujeres con hi-
percolesterolemia familiar realizado en Noruega y 
en los Países Bajos, el tiempo medio sin estatinas 
fue de más de 2 años para cada embarazo69. Y con-
siderando que la Organización Mundial de la Salud 
(OMS) recomienda la lactancia materna exclusiva 
durante los primeros 6 meses de vida, y continuar 
con la lactancia materna junto con la introducción 
de alimentos complementarios después de este 
período, el impacto real de la interrupción de las 
estatinas durante el período de gestación puede 
ser incluso mayor de 2 años. Además, muchas 
mujeres que toman estatinas pueden desear te-
ner más de un hijo, lo que puede prolongar el pe-
ríodo de tiempo sin estatinas durante más de 5 
años a lo largo de su período reproductivo, con el 
riesgo materno que esa conducta podría acarrear.

En este contexto, el cambio de posición de la 
FDA puede tener un impacto sustancial en la salud 
reproductiva. No obstante, la nueva recomendación 
es bastante vaga, ya que establece que muchas 
embarazadas deberían suspender las estatinas, y 
que la toma de decisiones sea compartida entre el 
médico y la paciente, sopesando los riesgos y los 
beneficios. La FDA considera que el uso de estati-
nas en el período de programación del embarazo 
sería seguro. Este cambio puede tener un impac-
to importante en el 10-20% de las parejas que se 
encuentran bajo tratamiento por infertilidad, en las 
cuales el período preconcepcional puede ser con-
siderablemente largo. También tendría impacto en 
aquellas mujeres con enfermedad cardiovascular 
conocida, que estén intentando quedar embaraza-
das, ya que los datos de la literatura demostraron 
que el beneficio del uso de estatinas se puede per-
cibir incluso con su uso por períodos inferiores a 4 
meses en personas de alto riesgo.
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Este cambio de concepto vertido por la FDA po-
dría deberse a que la guía anterior basada en el ries-
go fetal relacionado con las estatinas se desarrolló 
a partir de datos obtenidos de estudios experimen-
tales con animales, con dosis mucho más altas que 
las habitualmente utilizadas en humanos70. 

Hay que tener en cuenta que, cuando se ha-
bla genéricamente de estatinas, nos referimos a 
un grupo de fármacos que tienen el mismo me-
canismo de acción, pero características farma-
cocinéticas diferentes. Esas diferencias podrían 
determinar distinto comportamiento en cuanto a 
la capacidad de atravesar la placenta, alcanzar el 
compartimiento fetal y como consecuencia ge-
nerar algún riesgo. Al respecto, Edison et al. pu-
blicaron un estudio evaluando los reportes de la 
FDA de 70 exposiciones a estatinas en el primer 
trimestre que puso de manifiesto patrones que 
sugieren una posible relación de complicaciones 
como malformaciones congénitas, retardo de 
crecimiento intrauterino y muerte intraútero con 
estatinas lipofílicas, especialmente simvastatina, 
lovastatina y atorvastatina70. Sin embargo, dado 
que este estudio está constituido por una serie de 
casos no controlado y de bajo número, no se pue-
de inferir causalidad.

Un estudio observacional más reciente no ha 
demostrado una asociación de las estatinas con 
mayor riesgo de malformaciones fetales, pero 
sí una asociación con bajo peso al nacer y parto 
prematuro71. Se encontraron datos similares en 
un metaanálisis de cinco estudios de cohortes 
publicados recientemente72. Dado que el uso de 
estatinas se ha asociado con un mayor número 
de comorbilidades, es posible que estas compli-
caciones se relacionen con la presencia de las co-
morbilidades coexistentes, más que a las estati-
nas en sí mismas. A pesar de ello, las potenciales 
complicaciones del uso de estatinas hacen que la 
discusión sobre los riesgos y los beneficios sea la 
mejor estrategia.

Como efectos beneficiosos, varios estudios 
evaluaron el uso de estatinas en la prevención 
de la preeclampsia. La razón principal de estos 
estudios es que las estatinas podrían revertir el 
desequilibrio de los factores pro y antiangiogéni-
cos que preceden a las manifestaciones clínicas 
de la preeclampsia, y también su efecto pleiotró-
pico de mejorar la función endotelial y favorecer 
el flujo uteroplacentario, importantes en la preven-
ción y el tratamiento de la preeclampsia. A pesar 
de esto, el efecto de las estatinas es controversial. 

La más estudiada ha sido la pravastatina, con re-
sultados muy discordantes. Si bien pequeños es-
tudios han sugerido efectos beneficiosos, trabajos 
aleatorios recientes han sugerido lo contrario72. Se 
necesitan, por lo tanto, estudios adicionales para 
definir mejor a aquellas pacientes que se benefi-
ciarían más con el uso de estatinas, así como el 
mejor momento para iniciar el tratamiento durante 
el embarazo, y definir la dosis más adecuada. Has-
ta entonces, el beneficio de las estatinas en estos 
escenarios debe considerarse incierto.

La decisión de la FDA puede tener otras con-
secuencias. La principal consiste en los ensayos 
clínicos con mujeres en los períodos preconcep-
cional, gestacional y de lactancia. Estos estudios 
van más allá de los efectos cardiovasculares co-
nocidos. Un estudio publicado este año evaluó el 
impacto de las estatinas sobre los resultados de la 
fertilización in vitro en pacientes con dislipidemia 
e infertilidad. A pesar de importantes limitaciones, 
el estudio sugiere que la pravastatina mejoró es-
tos resultados en la población estudiada73. 

De momento, la flexibilización en el uso de 
estatinas en el período previo a la concepción y 
durante el embarazo tendrá un fuerte impacto en 
la práctica clínica habitual en mujeres en edad fér-
til, con alto riesgo cardiovascular y aterosclerosis 
establecida, que busquen quedar embarazadas. 
Se sugiere que ante la necesidad de utilizarlas, se 
prefieran estatinas hidrofílicas por su menor capa-
cidad de transferencia placentaria.

Ezetimiba
Existen pocos datos sobre el efecto teratógeno 

de la ezetimiba. Se ha asociado con malformacio-
nes en estudios animales y clasificada en la cate-
goría C de la FDA y de la Pregnancy and Lactation 
Labeling Rule (PLLR). No se aconseja su uso du-
rante el embarazo ni en la lactancia.

Inhibidores PCSK9
Alicorumab y evolocumab

Son anticuerpos monoclonales humanizados 
que se administran por vía inyectable e inhiben la 
acción de la PCSK9.

La PCSK9 se une a los receptores LDL y pro-
mueve su degradación. Al inhibir la acción de esta 
enzima, aumentan el LDL receptor (LDL-R) en el 
hígado y favorecen el secuestro de LDL circulante.

Los ensayos clínicos demostraron una dismi-
nución del LDL del 35% y 60% mayor que el pla-
cebo. Reducen los TG un 10-15%; se postula que 
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la reducción se produce vía aumento uptake de los 
TG vía receptor de LDL-R, aumentan un 5% a un 
10% el C-HDL y reducen la Lp(a) 25-30%74,75. 

Su rol en el embarazo no está claro. Existen 
algunos reportes de casos en pacientes con hiper-
colesterolemia familiar donde no se han demostra-
do efectos adversos ni en la madre ni en el feto76. 

Los anticuerpos monoclonales raramente cruzan 
la placenta en el primer trimestre, pero sí pueden 
cruzarla en el segundo y tercer trimestre por lo cual 
su uso en el embarazo hasta la fecha no está indica-
do. En estudios de reproducción animal, no se pre-
sentaron efectos en el embarazo ni en el desarrollo 
de recién nacidos cuando se administró evolocumab 
a monos en forma subcutánea desde organogéne-
sis hasta el parto con niveles de exposición hasta 12 
veces la exposición a la dosis humana máxima reco-
mendada. Sí se observaron concentraciones séricas 
de evolocumab medibles en los monos infantes en 
el nacimiento a niveles comparables al suero mater-
no, indicando que atraviesa la barrera placentaria.

Otros fármacos hipolipemiantes
La evidencia sobre el uso de ácido bempedoi-

co y lomitapida durante el embarazo es limitada y 
se basa principalmente en estudios preclínicos en 
animales, ya que no hay datos adecuados y bien 
controlados en embarazadas. 

El ácido bempedoico, por la escasa informa-
ción disponible, está contraindicado en el emba-
razo. No hay datos sobre su uso en embarazadas 
para evaluar el riesgo de resultados adversos 
maternos o fetales. Y aunque los estudios de re-
producción animal no mostraron teratogenicidad, 
según su mecanismo de acción podría causar 
daño fetal77,78. 

En cuanto a la lomitapida, los estudios en ani-
males demostraron toxicidad materna y malforma-
ciones fetales a exposiciones que van desde me-
nos de la exposición humana en la dosis máxima 
recomendada. Las malformaciones fetales obser-
vadas incluyeron hernia umbilical, extremidades 
rotadas o cortas, y paladar hendido, entre otras. 
Debido a estos hallazgos, se recomienda realizar 
una prueba de embarazo negativa antes de iniciar 
el tratamiento con lomitapida dado que está con-
traindicada durante el embarazo77. 

Aféresis
Su primera indicación en el embarazo data de 

1963 cuando se usaba para la prevención de la ane-
mia hemolítica en el recién nacido. Desde dicha fe-

cha, la aféresis se empleó en diversas patologías 
durante el embarazo. Sin embargo, la evidencia 
sobre su uso en la hipertrigliceridemia y el emba-
razo se basa en estudios no randomizados, serie 
de casos, por lo cual la calidad de la evidencia es 
baja. Se reserva para casos severos y refractarios a 
otros tratamientos. Su uso está limitado por su alto 
costo79. Además de reducir los TG, la plasmaféresis 
disminuye las citocinas inflamatorias y podría apor-
tar desde el suero, LPL o apolipoproteínas.

Dentro de esta técnica se puede contar con la 
doble filtración o filtración en cascada, donde un 
primer filtro separa el plasma, haciendo pasar pos-
teriormente este plasma por un segundo filtro con 
menor tamaño de poro. El volumen del plasma re-
movido es alto, por lo que es necesario reponer 
el volumen eliminado con líquidos de reemplazo 
(soluciones cristaloides o coloides). Para su utiliza-
ción se recomienda la colocación de catéter veno-
so central y anticoagulación con heparina.

Se describe una disminución del 60% al 70% del 
valor de los TG en cada sesión de aféresis80. No obs-
tante, el efecto es transitorio por lo cual es un trata-
miento útil en la urgencia81. Si bien no existe consen-
so con qué nivel de TG debe indicarse, en general no 
es efectiva con TG menores de 1000 g/dl79. 

Sus indicaciones incluyen:
 • Pacientes con pancreatitis hipertrigliceridémi-

ca. Es una entidad rara, pero con alta mortalidad 
materna y fetal. Requiere rápido descenso de los 
TG. La plasmaféresis ha sido eficaz en casos repor-
tados y se ha recomendado en las últimas guías de 
aféresis para el rápido descenso de lod TG82,83. 

 • Pacientes asintomáticas con hipertrigliceri-
demias muy severas cuando la terapia farmacoló-
gica no ha logrado disminuir el valor de los TG a 
valores en rango de seguridad. 

• Hipercolesterolemia familiar hetero u homo-
cigota. En estos casos el embarazo induce una 
exacerbación de la hipercolesterolemia que difícil-
mente pueda manejarse con fármacos6,84. 

Como reacciones adversas, se mencionan hi-
potensión materna que puede causar distrés fetal, 
anemia e infecciones en el sitio de la venopunción.

CONCLUSIONES
El manejo de los lípidos durante el embarazo 

representa un desafío clínico por los cambios fisio-
lógicos propios de la gestación y la falta de valores 
de referencia claramente establecidos. Si bien es-
tos aumentos lipídicos cumplen funciones esen-
ciales para el desarrollo fetal, pueden acentuarse 
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en presencia de obesidad, DM u otras condicio-
nes, incrementando el riesgo materno-fetal. Las 
opciones terapéuticas, especialmente farmacoló-
gicas, son limitadas durante este período, por lo 
que el manejo debe centrarse principalmente en 
las intervenciones nutricionales. En este contex-
to, un enfoque multidisciplinario y personalizado 
resulta clave para lograr un equilibrio entre el be-
neficio clínico y la seguridad durante el embarazo.
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