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EDITORIAL

Los beneficios derivados del uso adecuado de los ultrasonidos como herramienta diag-
néstica perinatal y método complementario en la terapéutica invasiva fetal, no admiten dis-
cusién alguna, a no ser la resultante de la imperiosa necesidad de la mdxima preparacion
que debe ser exigida al usuario de esta tecnologia imagenolégica. La bibliografia médica so-
bre las bondades del recurso bien aplicado y que hablan acerca de los resultados que el mis-
mo ha proporcionado, sobre miltiples aspectos de la vida intrauterina, es prolija, gracias a
ella, hoy podemos entender mejor los cambios que ocurren en el ser humano desde su concep-
cion hasta su pleno desarrollo intrauterino. La carrera teleolégica del conceptus ha sido de-
velada a través del mundo imagenoldgico; ademds se ha ido corriendo el velo de la historia
natural de las enfermedades capaces de afectarlo, hoy en dia las comprendemos mejor, pro-
fundizamos en su etiologia y emprendemos acciones orientadas a su minimizacién o erradi-
cacién. El objetivo final es el de obtener en lo inmediato, un recién nacido vivo y sano, y a
largo plazo un individuo capaz de desarrollar toda su potencialidad de ser util a si mismo y
a la sociedad.

En contraposicién a lo hasta ahora argumentado, estd el abuso del recurso y el empleo
del mismo por personal no idéneo en cuanto a conocimientos, entrenamiento, experiencia y
moral médica; conceptos que plenos de preceptos pueden ser soslayados o puestos al servicto
de intereses subalternos, que irremediablemente desprestigian el procedimiento y conducen a
la ruina profesional y espiritual de quienes los violentan.

Queremos referirnos en esta oportunidad a dos diagnésticos que pueden torcer el rum-
bo de una relacién médico-paciente idénea, el oligohidramnios y el envejecimiento de la
placenta o sonolescencia placentaria, como también se la conoce. Ambos son los criterios
que, sustentados en la imagenologia ultrasonogrdfica, son esgrimidos con mayor frecuencia,
para decidir la interrupcion de un embarazo. Las palabras en si y la connotacion con que
son pronunciadas causan en la paciente un impacto tal, que a partir de ese momento la ddcil
sumision a la decisién que tome el médico, serd la conducta que tipifique a la atribulada pa-
ciente, quien teme, al expresar su asombro, inconformidad o duda, convertirse en responsa-
ble de lo que pueda ocurrirle a su hijo, si no actiia conforme a lo dictado por el facultativo.

Resultan incontables los casos que habiéndose sobrepuesto al primer impacto de cua-
lesquiera de las frases: jsu bebé esta perdiendo liquido!, o jla placenta estd envejecidal, acu-
den en busqueda de una segunda opinién y se encuentran con que tal diagnéstico no es verdad
o que no tiene las repercusiones que obligan a la inmediatez de interrumpir el embarazo.

En cuanto al oligohidramnios debemos insistir en que los criterios que hasta ahora s¢
manejan, y que se refieren a las dimensiones de las bolsas de liquido que rodean al feto, 0 @
la suma de dichas dimensiones en los diferentes cuadrantes en los que puede ser dividido el

titero gestante, no poseen una sélida y comprobada capacidad diagndstica, y que ademas re:
g
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sultan usuario y mdquina-dependientes, es decir que la experiencia, la racionalidad, la
“imagenacion” y la imaginacion, constituyen variables intervinientes en el diagnéstico.

De comprobarse el o los hallazgos, resulta obligatorio formular y dar respuesta a las si-
guicntes interrogantes: ;Cudl es la causa?, ;puede ser abordada?, jcudl es la edad gestacional, el
peso fetal y el grado de madurez alcanzado por el feto?, jcudl ha sido su curva de crecimiento?,
sexisten otras evidencias de mayor sensibilidad para el diagnistico de salud fetal comprometi-

da?, jes un hallazgo aislado o se le suman otros?, y finalmente, jseria conveniente escuchar la
opinion del experto?

En cuanto a la sonolescencia, sono-senectud o envejecimiento placentario, debemos afir-
mar que, sélo quien ha hecho del exabrupto parte cotidiana de su ejercicio profesional, puede es-
grimir que los cambios sdnicos del parénquima placentario tienen estrecha e inequivoca asocia-
cion con el fallo funcional de este érgano. Esta errada concepcion puede llevar a la innecesaria y
muchas veces trdgica interrupcion de un embarazo, que pudiera, al final, hacer que el médico se
convierta, al igual que en el caso del falso oligohidramnios, en blanco de acciones juridico-penales.

Nuestra recomendacion es la de que ante la presencia de criterios diagndsticos de alguna
de estas entidades, deben responderse de la manera mds exhaustiva las interrogantes formula-
das con anterioridad, y siempre, entiéndase y grdbese la palabra, siempre, se debe estimular al
pactente a la busqueda de una segunda opinién, el criterio del experto, que en definitiva servird
de base a una conducta médica mds apegada al principio del “primun non nocere” al que todos
los médicos estamos y estaremos eternamente vinculados.

Vil
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MENSAJE DEL PRESIDENTE
DE AVUM

El radiante sol carabobeiio y el oleaje de nuestro marino puerto, una vez mds acogen a la “familia ul-
trasénica” venezolana, conformada por médicos venidos de todos los rincones del pais, que sedientos de
nuevos conocimientos acuden al llamado de nuestra asociacion, siempre preocupada por hacerles llegar lo
iltimo, lo mds reciente y consolidado acerca de la especialidad del ultrasonido en medicina en todas sus
variantes o modalidades.

Mais de 18 afios, una publicacién cientifica periédica, simposios, cursos, congresos nacionales e interna-
cionales, avalan la trayectoria de la AVUM, la cual se fortalece y consolida a través del prestigio de sus
miembros, que en nimero y méritos acrecientan su gentilicio.

Es por ello que, tratando de rendir un sentido homenaje a quienes se han esforzado por investigar, di-
fundir conocimientos y formar recursos humanos en esta importante drea del conocimiento médico, he-
mos designado al ECOMED 2002 como el evento de “sélo profesores nacionales”, y en tal sentido se han
seleccionado oradores de reconocidas dotes como docentes e investigadores, gracias a cuyo esfuerzo la
imagenologia ultrasonogréfica nacional ha adquirido un sélido prestigio no sélo en el ambito nacional,
sino en el internacional, escenario en el cual participan con regularidad en calidad de expositores de tra-
bajos o como conferencistas invitados.

Hemos logrado dar participacién a la nueva generacién de jovenes especialistas que deseosos de con-
quistar el mundo de los congresos cientificos, comunicando sus més recientes experiencias, lograran dar
mas brillo a nuestro evento.

Consideracién especial merece la designacién de nuestro Presidente Honorario, el Dr. Walter Bishop,
miembro del plantel profesoral de la Universidad de Los Andes, docente de larga y aquilatada trayecto-
ria, forjador de muchas generaciones de médicos, a las que inculcé su amor y devocién por la Ciencia Mé-
dica y en especial por la investigacién cientifica, pilar fundamental del éxito y futuro de nuestra profe-
sién. Sus antiguos y recientes alumnos han querido rendirle un merecido homenaje, del cual de manera
jubilosa y undnime se ha aduenado, desde el Comité Directivo de la AVUM hasta el mis reciente y joven
de nuestros miembros. En su figura se rinde tributo al mérito del docente excelso, abnegado y con verda-
dera vocacién de forjador de intelectos, de tan necesario rescate y exaltacién en bien del futuro académico
de nuestras universidades y de las generaciones de médicos del manana.

iBienvenidos a Carabobo, bienvenidos a una tierra que como toda la Venezuela de Gallegos, sufre, sue-
na y espera!

Valencia 24 de Junio de anio 2002,

Dr. A. Sosa Olavarria
Presidente de AVUM

___...--"'/
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OPINION
ECOGRAFIA OBSTETRICA. CONSIDERACIONES Y RECOMENDACIONES

Dr. Jesus A. Zurita Peralta (Director AVUM 2000-2002)

Mis alla de resolver las controversias que a diario
se plantean sobre el uso y abuso de la Ecografia en
Obstetricia, nadie actualmente duda de los aportes y
beneficios que esta herramienta ofrece a la practica
cotidiana, en cuanto a los datos aportados sobre el
estado anatémico fetal, del bienestar y la madurez
alcanzada por el conceptus.

Estudios serios y bien disefiados a nivel mundial
han tratado de establecer el valor en términos de ca-
pacidad diagnéstica de la Ecografia Obstétrica, des-
tacando el estudio norteamericano colaborativo deno-
minado RADIUS y el Europeo de EUROFETUS, es-
tos motivan a la reflexion y estimulan a la bisqueda
de estrategias orientadas a un mayor rendimiento de
esta tecnologia.

La duraciéon promedio de la vida intrauterina hu-
mana esta en el orden de los 280 dias, lo cual repre-
senta unas 6.720 horas. Partiendo de que esta herra-
mienta (Ecografia) debe ser utilizada en una pobla-
cion de bajo riesgo a la que se practicara un nimero
arbitrario de 6 ecografias, con una duracién de 30
minutos cada una de ellas, arrojaria un tiempo total
de exploracién de 3 horas, que se corresponderia con
una observacién del 0,04% del tiempo de vida intrau-
terina, lo cual resulta alejado del criterio de abuso.

Ahora bien, mas alld de estas consideraciones re-
lacionadas con el tiempo de exposicién al ultrasonido
al que se somete el feto, lo interesante es crear con-
ciencia sobre la necesidad de no dedicarle tiempo en
exceso a discutir aspectos irrelevantes, sino dirigir
los esfuerzos a obtener la mayor cantidad de infor-
macién en el momento preciso, con la intencién de
exponer al paciente (feto) a un minimo de riesgos.
Esto aun cuando éste no estd planteado en términos
tedricos, puesto que la intensidad necesaria para que
la ecografia convencional genere efectos biolégicos
perjudiciales para el humano, como calor y cavita-

cién, se encuentran bastante distanciados de la reali-
dad.

En la actualidad contamos con diversas modalida-
d_es de Ecografia, destacando la bidimensional en
tiempo real, modo M, Doppler pulsado y continuo (es-
pectral y color), el Doppler de amplitud, la tridimen-
si6n (estatica o en tiempo real) y recursos de pre y
post-procesamiento de imagenes 6 el uso mas recien-
te de arménicas que se pueden emplear tanto en la
modalidad transabdominal como transvaginal, todas

ellas necesarias para la realizacién de estudios con
grados variables de complejidad y dirigidos a obtener
informacién que puede ir ajustandose a los niveles de
entrenamiento y requerimientos del operador.

Para emplear todas estas modalidades de la Eco-
grafia que debemos conocer, o estar relacionados con
ellas, y determinar en qué momento deben emplear-
se estos recursos y cémo manejar la informacién que
de los mismos se desprenda, resulta necesario inten-
tar establecer o recomendar a los usuarios u operado-
res de la Ecografia, los siguientes niveles de comple-
jidad:

Nivel I: ecografia de rutina en embarazo normal
de bajo riesgo y cuyos objetivos son:

— Diagnéstico de embarazo y establecer edad ges-

tacional.

— Evaluacién fetal anatémica basica y de placen-

ta.

— Determinar el patrén fetal de crecimiento.

= Evaluar el bienestar fetal con el perfil biofisico.

— Detectar algunas anomalias fetales frecuentes.

Nivel II: realizado por médico ecografista, especia-
lista, suficientemente entrenado y capaz de diagnos-
ticar y asesorar embarazos de alto riesgo o los deri-
vados del nivel I con sospecha de malformaciones,

Nivel III: médico con especialidad en medicina
materno-fetal con entrenamiento en el uso del Dop-
pler, ecocardiografia y capaz de asesorar o practicar
algunos estudios invasivos auxiliados con ecografia y
que generalmente se desenvuelven en unidades de
trabajo que cuenten con el auxilio de médicos gene-
tistas o de otras especialidades relacionadas, cuyo
concurso se hace necesario a la hora de brindar ase-
soramiento y recomendar procedimientos de diagnds-
tico o tratamiento.

Debe existir la suficiente fluidez entre los distintos
niveles para establecer vias efectivas de referencia,
informacién y capacitacién. Igualmente resulta im-
portante mantener un control de calidad eficiente,
que permita conocer el grado de acierto en los diag-
nésticos, los errores, la capacidad diagnéstica en tér-
minos de sensibilidad y especificidad, y conocer la
historia natural de algunos procesos patolégicos feta-
les con reuniones periédicas con los servicios de neo-
natologia y anatomia patolégica.

Tratando de cumplir con el objetivo de rccolectqr
la mayor cantidad de informacién posible, nos permi-
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J. Zurita P.

timos proporcionar algunas consideraciones para
darle un correcto uso al método y lograr una mayor
eficiencia y eficacia del mismo.

I TRIMESTRE: (7 - 10 semanas)

Esta exploracién debe practicarse de preferencia
por via transvaginal y se destina a obtener informa-
cién relacionada con:

Utero: tamano y dimensiones, presencia de es-
tructuras miometriales y cérvix.

Sacos: coriénico ¥y amniético y proporcionalidad
del embrion con ellos.

Embridn: presencia de uno o mds embriones,
actividad y frecuencia cardiaca (modo M o Dop-
pler), diferenciacion de los polos cefilico y cau-
dal, extremidades, movimientos embrionarios y
patréon de los mismos. Biometria que incluya
longitud craneo-caudal (LCC) en corte sagital
con el embrién en reposo para relacionarlo con
la edad gestacional calculada por la FUR, y
asignar edad gestacional lo mds tempranamen-
te posible evitando de esta manera el margen
de error existente y que aumenta progresiva-
mente con la edad gestacional.

Vesicula vitelina, tamano, posicién y caracteris-
ticas.

Ecogenicidad del corion.

Anexos: cuerpo hiteo y sus dimensiones, asi
como evaluar el fondo de saco posterior.

I-II TRIMESTRE: (10 - 14 semanas)

Esta exploracion puede ser practicada de preferen-
cia por via transvaginal aun cuando la exploracién
transabdominal también puede ser de utilidad. En
ella es indispensable estudiar:

Sacos y su proporcionalidad con el feto.
Vesicula vitelina: tamano, posicién y ecogenici-
dad.

Feto: actividad y frecuencia cardiaca (modo M o
Doppler) y datos anatémicos que incluyan osifi-
cacion del calvarium, ventriculos cerebrales y
hemisferios, rostro 6seo, columna, térax, cora-
z6n (4 camaras), abdomen y sus contornos, in-
sercion abdominal del cordén umbilical, extre-
midades y género fetal (tubérculo genital).
Biometria fetal que incluya: LCC, DBP, CC, CA
y LF.

Translucencia nucal (TN): para cuya observa-
cion es necesario que el feto esté en reposo, en
plano sagital, con imagen magnificada, diferen-
ciando piel del amnios, para realizar medicién
de la misma en sus bordes internos en un eje
perpendicular al eje mayor fetal y utilizando un

Figura N° 1.

punto de corte de 3 mm como medida promedio
o empleando tablas de percentiles que relacio-
nen la longitud craneo-caudal (LCC) con la edad
gestacional y el espesor de la TN.

Ductus Venoso (de Aranzio) para obtener con el
auxilio del color una referencia morfoldgica de
la onda de velocidad de flujo (OVF) de este sec-
tor haciendo énfasis en que las velocidades en
sistole atrial estén por encima de la linea basal
(sin fenémenos de reversa).

Evaluacién placentaria: patron de ecogenicidad,
cordén umbilical y elementos del mismo. Eva-
luacién del cérvix en cuanto a su longitud, y ¢
racteristicas del orificio cervical interno.

II TRIMESTRE (18 - 24 semanas)

Quizds esta exploracion revista el cardcter de md
xima importancia en cuanto a la posibilidad de est¥

diar,

de manera exhaustiva, la anatomia fetal, y 4

cumentar patrones Doppler en arterias uterinas par
establecer algunos riesgos gestacionales de caracter
vascular. Se realiza por via transabdominal y sist®
maticamente recogemos datos:

Obstétricos: numero de fetos y estitica fetal.

Biométricos: DBP, CC, DTC, CA, LF, Hime™
Sacro, otros huesos largos y relaciones t““’_l,““':
les de cabeza y abdomen, abdomen Y fem?
principalmente. .
Anatémicos: cranco, estructuras Lfcrt-llril|""".' t;
ra, columna, térax, corazén (posicion, 4 "‘“,ﬂ‘\
ras, aparatos valvulares, tractos de entrad®

i U
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Opinién: Ecografia Obstétrica

salida, arcos adrtico y ductal, frecuencia y ritmo
cardiaco), abdomen, érganos intraabdominales,
insercion del cordén umbilical, extremidades y
genitales.,

- Funcionales: tono y actitud fetal, movimientos
respiratorios y corporales e indice de l{quido
ammniotico.

- Placento-funiculares: posicion e insercién pla-
centaria, grado de madurez, grosor, insercidn y
clementos del cordén umbilical.

Figura N° 2.

Otros datos: OVF Doppler, morfologia e indices
flujométricos de las arterias uterinas y umbilicales.
Evaluacién cervical en cuanto a longitud y OCI.

Finalizada esta exploracion deben establecerse
conclusiones en cuanto a edad gestacional, patron de
crecimiento y su ubicacion en percentiles, estado de
integridad anatémica fetal y de bienestar.

IIT TRIMESTRE (28 - 37 6 mas semanas)

Esta exploracién persigue principalmente el esta-
blecimiento del ritmo de crecimiento fetal a través de
los datos biométricos, y complementa la exploracién
anatémica de aquellos datos no recogidos en la explo-
racion previa. Por otra parte permite iniciar el estu-
dio y seguimiento individual de aquellos casos con
ritmos alterados de crecimiento o con factores de
riesgo vascular a través del perfil hemodinamico
feto-placentario por Doppler.

A partir de las 37 semanas, evaluados en forma
sistemitica y en diferentes trimestres los aspectos fe-
tales de interés, suponemos que este estudio se reser-
va para conocer el grado de bienestar y madurez al-
canzado por ¢l feto y su relacién con la edad gestacio-
nal, de tal forma que practicamos un “ECOPUNTA-
JE” que incluye:

= Biometria: DBP, CC, DTC, CA, LF y sacro, y

determinacion del peso fetal estimado.

- Placenta: grado de madurez empleando la esca-
la de Grannum.

- Intestino fetal: segin los grados de Zilianti y
Ferndndez

— Nucleo de osificacion distal del fémur y sus ca-
racteristicas al igual que la presencia de otros
nucleos de osificacion como tibia y humero.

Este ecopuntaje puede complementarse con las
OVF Doppler de la arteria pulmonar en cuanto a
morfologia o indices (tiempo de aceleracion / tiempo
de eyeccion) y con la determinacion del bienestar fe-
tal por perfil biofisico complementado con las OVF
Doppler de arteria umbilical principalmente.

Figura N° 3.

Con esta metodologia de trabajo, se obtienen los
datos bdsicos necesarios para el estudio integral fetal
en poblacién de bajo riesgo, tras la busqueda de da-
tos especificos que apunten en un momento dado a la
posibilidad de hallazgos relacionados con pérdida
temprana de la gestacién, aneuploidias, cardiopatias
y otras malformaciones, riesgos vasculares, creci-
miento fetal retardado y parto pretérmino entre
otros factores; lo cual requiere asesoramiento parti-
cular de vigilancia o asesoria que escaparia a este es-
quema inicial de trabajo.

Consideraciones especiales requieren el andlisis
de otras modalidades ecograficas como serian la tri-
dimensional (sin negar el valor estético que ofrece el
estudio) y el reconocimiento de patrones vasculares
de primer trimestre para flujos retrocoriales y del
cuerpo hiteo, cuyo valor clinico prictico necesita de
mayores opiniones y estudios con disenos adecuados
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Figura N° 7.

que demuestren que su empleo merece su incorpora:
cién en el arsenal basico de diagnéstico prenatal.
En conclusién, creemos que existe una relacion di
rectamente proporcional entre el resultado de la apli
cacion del método, la experiencia y conocimientos del
operador, la calidad y versatilidad de la maquina,?
la interaccién entre ésta y el operador y finalmentt
con el tiempo dedicado a la ejecucion del estudio.
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EVALUACION DEL CUELLO UTERINO DURANTE EL EMBARAZO

Zilianti M.*, Sosa Olavarrin A.**

*Adjunto del Servicio de Investigaciones de la Maternidad “Concepcién Palacios”, Caracas - Venezuela
**Maternidad Privada Las Acacias, Valencia - Venezuela

A pesar de ser parte integral del tero, el cérvix se
diferencia de éste por su constitucién anatémica y
por su funcion, siendo sus principales constituyentes
el tejido fibroso denso y muy escaso tejido muscular.

Todo lo contrario ocurre con el cuerpo uterino, for-
mado por un tejido muscular particular, el miometrio
y escasas fibras conectivas intercaladas. Es sorpren-
dente que estas caracteristicas hayan sido precisadas
recientemente puesto que hasta los estudios de Dan-
forth en 1974 el cuello uterino era considerado tan
muscular como el resto del utero.

El cérvix es una estructura de caracteristicas es-
peciales que tiene como objetivo fundamental el de
actuar como barrera para retener la gestacion y al
término del embarazo, borrarse y dilatarse para per-
mitir la salida del feto. En la no gestante mide de 2,5
a 3 cm de longitud, con diametros anteroposterior de
2a25cm yde2,5a 3 en el transverso.

En su composicién estructural histolégica intervie-
nen el coldgeno, tejido elastico, unién fibromuscular
y miusculo. Durante el embarazo se reblandece, he-
cho que tradicionalmente se ha asociado a signo indi-
recto de gestacion.

Los cambios que se producen durante el embarazo
son considerados como un proceso de maduracién
cuya meta final es la de permitir su borramiento y
dilatacién durante el trabajo de parto, este proceso es
de origen doble: activo y pasivo, y de alterarse su cro-
nologia puede poner en peligro la duracién del emba-
razo y por ende la vida del feto.

El colageno, la elastina y los proteoglicanos, com-
ponentes fundamentales de los tejidos conectivo-fi-
brosos, van experimentando cambios que posible-
mente influyen en el reblandecimiento del cérvix y
hoy en dia es de general aceptacion la hipétesis que
responsabiliza de esos cambios a diversas sustancias
(hormonas, prostaglandinas, enzimas, proteinas es-
pecificas, interleuquinas, etc.) cuya produccién esta
relacionada con el embarazo y la respuesta inmuno-
l6gica materna a su presencia.

En las propiedades fisicas e histolégicas del cuello
uterino intervienen una serie de factores, que pudie-
ran alterar sus caracterfsticas anatémicas, el proceso
fisiolégico de maduraci6n, y conducir al desencadena-

miento extemporaneo de una actividad uterina que
lleve al nacimiento de pretérmino del conceptus.

El interés de los investigadores por estas circuns-
tancias se ha mantenido vigente desde la primera
descripcién de la incompetencia cervical en 1658 (se-
gun Harger citado por Sonek y Shellhaas) y se ha in-
crementado a partir de la aparicién de los ultrasoni-
dos, siendo necesario puntualizar que data de los co-
mienzos de la década del 60, la hipétesis de que los
signos de maduracidn cervical precoz estan asociados
con un incremento del riesgo del parto prematuro.

Es asi como comienza la busqueda de marcadores
tanto imagenoldgicos como bioquimicos para obtener
los mejores indices de prediccién del parto de pretér-
mino, intentando a la vez determinar el papel del
cuello uterino y de sus cambios en la tan indeseada
entidad clinica.

La ultrasonografia ha permitido evaluar tanto du-
rante el embarazo como en el trabajo de parto la lon-
gitud cervical, la embudizacién de su canal en su por-
cién proximal, la morfologia de su dilatacién y el bo-
rramiento de toda su trayectoria hasta el orificio cer-
vical externo.

En consecuencia son multiples las mediciones que
pueden realizarse segin los puntos de referencia que
se tomen y las variables que pretendan medirse.

Cabe destacar que entre los trabajos pioneros
acerca de esta metodologia tanto a nivel mundial
como nacional estdn los de Zilianti y cols., correspon-
diéndole el haber introducido el acrénimo TYVU
para describir la estrecha correlacién entre cada una
de las letras que lo intégran, y la morfologia del cue-
llo uterino durante el proceso de borramiento y dila-
tacién en el trabajo de parto.

METODO

La imagen ultrasénica del cérvix puede ser vista
por via transabdominal, transvaginal y transperi-
neal.

Ultrasonografia Transabdominal (USTA) (a
través de la vejiga parcialmente llena): Tiene unica-
mente valor histérico. La visualizacién del cérvix es
inconstante, imprecisa y el grado de distensién de la
vejiga altera las medidas del largo del cérvix.,
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Ultrasonografia Transvaginal (USTV): Se utili-
za el transductor de 5MHz cubierto por el vagi-cover.
El transductor tiene que ser apenas apoyado sobre el
cérvix que de otra manera se deforma, se alarga o
achata.

Se trata de una técnica invasiva y avin con los mo-
dernos transductores de 240° se abarca un campo re-
lativamente restringido, que en los cuellos de 3 cm o
mads, se hace imposible visualizar al mismo tiempo el
canal y los dos orificios. Permite visualizar el cuello
en los embarazos tempranos.

Ultrasonografia Transperineal (USTP): Se uti-
liza el transductor convex de 3.5 MHz cubierto por el
pro-cover y aplicado sobre el periné y los grandes la-
bios, por eso algunos autores llaman a esa técnica
translabial. Tiene la ventaja de no ser invasiva y de
permitir una vision muy panoramica de toda la ana-
tomia de la zona. En un 20% de los casos el gas en el
recto hace imprecisa la medicién del largo del cérvix.
Su principal desventaja seria la de no permitir la vi-
sualizacién de los cuellos altos en los embarazos ini-
ciales. Con las dos iltimas estrategias metodolégicas,
se puede estudiar el cérvix tanto en seccién transver-
sal como en longitudinal.

ANATOMIA ULTRASONOGRAFICA
DEL CERVIX

La seccion transversal del cérvix es una imagen
circular con el orificio cervical externo que aparece
en el centro. En la seccion longitudinal la imagen es
la de un tronco-cono con base superior y una estruc-
tura lineal central que es el canal. Hacia la semana
30 el cérvix tiene una refringencia homogénea, de
mediana intensidad, superior a la del miometrio del
cual se diferencia claramente. En esta época del em-
barazo en su parte media tiene un ancho de 2,8 cm y
mide longitudinalmente 3,5 cm.

El canal es méas frecuentemente refringente que
hipoecoico, su eje esta dirigido hacia abajo y atras,
encontrando al eje de la vagina en un angulo algo in-
ferior a los 90°. Sus dos orificios estan cerrados.

El orificio cervical interno (OCI) se visualiza mejor
en la seccién longitudinal y se reconoce como una fi-
sura en el punto de encuentro del canal cervical que
es vertical con las paredes del segmento uterino que
son horizontales.

El orificio cervical externo (OCE) se visualiza en
seccién transversa y se reconoce como un blanco o
diana en el centro de la imagen circular del cérvix y
es generalmente menos refringente que éste. El
moco, sangre o secrecion serian los responsables de
una mayor ecogenicidad de esta estructura (Figura
il

;-

Figura N° 1. Seccion transversal del cuello uterino obteni-
da mediante ultrasonografia, mostrando el didmetro
transverso (flechas blancas) y el orificie cervical externo

(OCE) (Zilianti M, 2001)
FISIOLOGIA

El proceso de maduracién y borramiento se inicia
posiblemente, desde épocas tan tempranas como la
semana 32, permitiendo el ultrasonido documentar
los cambios que clinicamente fueron descritos por
Bishop.

En el periodo pre-término, y comienzo de trabaj
de parto, el proceso se acelera y lleva a la madura-
cién del cuello.

El proceso de acortamiento y dilatacién del cérvis
guarda cierto grado de sincronismo y donde al acor-
tamiento progresivo del cérvix se le sobrepone und
apertura del orificio cervical interno (OCI) en formd
de embudo (embudizacién cervical), cuyas paredes s¢
ensanchan y alargan progresivamente proyectdndosé
hacia el canal cervical y en bisqueda del orificio ce
vical externo (OCE).

Los mecanismos que llevan a estos cambios,
son conocidos en su totalidad. Ciertamente hay fact®
res endocrinos, cambios bioquimicos en la estructur®
misma del cérvix, el efecto mecanico de la cnutr""?
cién uterina y la accién de cuia de la bolsa de I“f
aguas y de la cabeza fetal contra el segmento inf¢
rior, el cérvix y el OCL ‘

Es posible monitorizar el proceso de madurac
borramiento por ultrasonido e identificar en ¢l cud
etapas que esquemditicamente, pueden ser rep

__—//

ne

én’¥

Ultrasonido en Medicina | Vol 18 / 200

{
| S

Escaneado con CamScanner
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Figura N° 2. Morfologia del cuello uterino durante el proce-
so de maduracién y borramiento. (Zilianti M, 2001).

sentadas por las letras mayisculas TYVU. (Figura
N° 2).

La letra T, representa la imagen que se da cuan-
do el OCI esta cerrado y apenas distinguible en el
punto de encuentro del canal cervical con las pare-
des del segmento uterino. La letra Y, describe la
apertura en Y del OCI y el acortamiento moderado
del cérvix. La letra V, esquematiza la desaparicion
del canal y la aproximacién de los dos orificios. En
la fase final la letra U, estd condicionada por el
descenso de la cabeza lo cual produce abombamien-
to del cérvix, fusion de ambos orificios y continua-
cién de éstos con las paredes del segmento inferior
para formar el canal del parto o cérvico-segmenta-
rio. E1 OCE permanece cerrado.

Una vez concluido el borramiento empieza la dila-
tacién del OCE que hasta este momento no ha tenido
cambios significativos. Si las membranas se mantie-
nen integras la medida cervical alcanzada se puede
inferir por la medida de la imagen anecoica produci-
da por la cuia de liquido amniético, pero en nuestra
opini6n, cesa en este punto la utilidad clinica del ul-
trasonido durante el trabajo de parto.

El largo del cuello y modificacion del OCI son los
patrones que con mas frecuencia y constancia se mo-
difican en los procesos de maduracién y borramiento,
para describirlos, documentarlos y compararlos en
funcién del tiempo, nosotros propusimos registrar el
largo del cuello en centimetros seguido por la letra
que esquematicamente describe la morfologia del
OCIL. Empleando esta estrategia resultard evidente
que un cuello descrito como 4,3 em T (Figura N° 3),
es completamente diferente de otro identificado como
L5 em Y (Figura N° 4).

. Hay que hacer notar que este proceso de madura-
€6n y borramiento resulta mas ficil de observar en
pacientes multiparas y que en la inmensa mayoria
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Figura N° 4. Cuello 1,5 cms Y. (Ziliantt M, 2001).

de las pacientes se inicia el trabajo de parto sin el
tipo de modificaciones descritos, pero, se hacen evi-
dentes a medida que avanza el mismo.

INDICACIONES

Las indicaciones para la evaluacién del cuello ute-
rino durante el embarazo se podrian resumir en las
siguientes:

1. Todas las circunstancias que se acompanan de
modificaciones anatémicas del cérvix.

2. Aborto en sus tres modalidades. Una vez exami-
nado por USTV el contenido uterino, al retirar el
transductor se debe sistemdaticamente visualizar el
cérvix y establecer la morfologia de los dos orificios.
Los datos obtenidos tienen un significado diagnéstico
y pronéstico muy preciso.

3. Incompetencia del cérvix. Se utilizard la USTV
o la USTP de acuerdo con la época gestacional. En
estos casos se medird el largo del cérvix y se obser-
vard la morfologia del OCI, Los cambios son idénti-
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cos a los que se observan en el pre-término, término
y al comienzo del trabajo de parto. Se anotardn los
resultados en la forma propuesta por nosotros y asf
sera posible en los controles sucesivos establecer el
diagndstico.

4. Evaluacién de la competencia cervical luego del
cerclaje.

5. Amenaza de parto prematuro. Es la indicacién
més frecuente y especifica de la USTP. Sustituye el
examen pélvico porque éste es impreciso, contami-
nante y no permite evaluar el OCI, sin embargo es
muy dificil predecir inicamente por los cambios ob-
servados en el cuello c6mo evolucionara el proceso.
En ocasiones hemos visto embarazos con amenaza de
parto prematuro y cuello practicamente borrado lle-
gar a término y hasta tener que ser inducido el tra-
bajo de parto.

6. Diagnéstico de falso trabajo de parto. El mo-
nitoreo del proceso de maduracién y borramiento y la
comparacién de los datos obtenidos en los controles
previos y sucesivos, da apoyo objetivo al diagnéstico
de falso trabajo. Es indispensable en el caso de emba-
razo prolongado y previo a la induccién.

7. Indice pronéstico para la induccién del trabajo
de parto. Tanto en embarazos de término como en los
de post-término la evaluacién ultrasonografica del
cérvix puede sustituir al indice de Bishop.

RESULTADOS

La longitud cervical reportada en diversos traba-
jos citados por Gervasi y cols., para el segundo tri-
mestre fluctian desde los 35 mm hasta los 52 mm,
mientras que los puntos de corte para la prediccién
de parto prematuro han sido reportados en 15 mm o
menos, 20 mm o menos, 25 mm o menos, 35 mm o
menos y 39 mm o menos.

En estos casos en los que se tomé la longitud cervi-
cal como fndice predictivo, los extremos reportados
para la sensibilidad fueron de 6 a 76%, y la especifi-
cidad se ubicé entre 59 a 100%.

Para la presencia del embudo cervical antes de las
24 semanas la sensibilidad estuvo alrededor del 26%,
la especificidad en 95% y el valor predictivo positivo
en 17%. Cuando el embudo cervical estuvo presente
a las 29 semanas los valores encontrados fueron de
33% para la sensibilidad, 92% para la especificidad y
de 12% para el valor predicitivo positivo. Lo que si
resulta cierto es la existencia de una relacién inversa
entre la probabilidad de parto prematuro y la longi-
tud del cuello uterino, a mayor longitud menor pro-
babilidad, y viceversa, ubicindose estas probabilida-
des en cifras iguales o inferiores al 5% cuando la lon-
gitud cervical es de 40 mm o mas.

—

CONCLUSIONES

No existe consenso acerca de lo que constituye .
patrén normal del comportamiento de la longit,
cervical durante el embarazo, algunos investigador
sugieren que ésta comienza a disminuir sélo en |
tercer trimestre, manteniéndose constante hasta .
término; otros han detectado una disminucién con
tante desde el segundo trimestre, también se ha r
gistrado un aumento en la mitad del segundo trime..
tre y finalmente estan los que no han conseguido nin.
guna variacién durante el periodo de estudio (encima
de las 31 semanas). La explicacién para estos resul-
tados podria ser multiple y varian desde la técnica
empleada, la experiencia del que hace la exploracion,
los puntos de referencia empleados, la manera de se-
leccién de la poblacién, las caracteristicas étnicas, la
paridad de la paciente, el procesamiento de los datos
y las técnicas estadisticas para la obtencion de los
valores de referencia o lo que es lo mismo la forma de
construir los “rangos de la normalidad”.

Lo ideal es que cada centro disefie estudios que
permitan conocer las caracteristicas propias de la po-
blacién que evalia, los factores de riesgo que sobre
ella inciden y que estén relacionados con la prematu-
ridad y sobre todo disponer de tablas con los interva-
los de referencia (Royston y Wright) y el respectivo
umbral o punto de corte que garantice la maxima ca-
pacidad diagnéstica (sensibilidad) con el menor indi-
ce de falsos positivos.

La evaluacién de las caracteristicas del cuello ute-
rino mediante el ultrasonido constituye un comple-
mento de la exploracion integral del paciente intrau-
terino y deberia incorporarse al protocolo que incluye
los datos obstétricos, biométricos, anatémicos, funcic-
nales y placentarios con que suele formalizarse este
tipo de estudio; resultando de especial interés no solo
para el diagnéstico de la incompetencia cervical, sino
también para el seguimiento del funcionalismo 0 1o
del cerclaje, del seguimiento de las pacientes con alto
riesgo de parto prematuro, de aquellas que presef
tan amenaza de parto prematuro, a manera de criba-
do en la poblacién general y en aquellas pacienté
que serdn sometidas a una induccion del trabajo ¢¢
parto. i

Consideramos que en_la evaluacién ultrasonogral®
ca del cuello uterino ademis de cumplir con los ™
quisitos ya establecidos, se impone la necesidad com®
primer paso de establecer la existencia o no d® :
imagen del embudo cervical (espontineo 0 intlll}'f‘__“l
por contraccion o presion del fundus). Si se certifi®®
su presencia, resulta necesario obtener el d
de su porcion mis ancha, la longitud de sus
y medir la longitud del canal cervical residua

___-/
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Evaluacién del Cuello Uterino durante el Embarazo

do no existe embudizacién del cérvix, la medida obte-
nida del canal cervical se corresponde a la longitud
cervical. Al parccer la longitud residual del canal es
el indicador mds confiable de prediccién de riesgo,
predominando sobre el diametro mayor del embudo.

Coincidimos con Sonck y Shellhaas en el plantea-
miento de que la evaluacién de las caracteristicas del
cuello no debe ser tomada en cuenta para la predic-
cién del riesgo de parto prematuro sin tomar en con-
sideracion otros factores tales como el nimero de fe-
tos, la presencia de infecciones cérvico-vaginales, es-
tado nutricional, gravido-hemorragias, actividad con-
tractil uterina extempordnea, tabaquismo, etc., y que
sin duda alguna ejercen un impacto adicional sobre
el riesgo aislado condicionado por la sola longitud del
cuello. Por ejemplo, no es lo mismo una longitud cer-
vical de 2,5 cm en una paciente multipara, con emba-
razo multiple e infeccién vaginal, que esa misma me-
dida en una paciente primigesta con embarazo sim-
ple, sin infeccién vaginal ni actividad contractil uteri-
na incrementada.

Es por ello que consideramos fundamental la inte-
gracién o combinacién de criterios y estrategias: la
prevencién, la aplicacion del enfoque de riesgo, la
aplicacién de técnicas de tamizaje o cribado ultraso-
nogréafico y bioquimico, el uso de esteroides antenata-
les y de la tocolisis, constituye la base racional sobre
la cual debe descansar la efectividad, la eficiencia y
la eficacia de un programa destinado a disminuir la
prevalencia y las consecuencias del parto prematuro.
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Evaluacién del Cuello Uterino durante el Embarazo

do no existe embudizacién del cérvix, la medida obte-
nida del canal cervical se corresponde a la longitud
cervical. Al parecer la longitud residual del canal es
el indicador mads confiable de prediccién de riesgo,
predominando sobre el didmetro mayor del embudo,
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tado nutricional, gravido-hemorragias, actividad con-
tractil uterina extemporanea, tabaquismo, etc., y que
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vical de 2,5 cm en una paciente multipara, con emba-
razo multiple e infeccién vaginal, que esa misma me-
dida en una paciente primigesta con embarazo sim-
ple, sin infeccion vaginal ni actividad contractil uteri-
na incrementada.
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gracién o combinacién de criterios y estrategias: la
prevencién, la aplicacién del enfoque de riesgo, la
aplicacién de técnicas de tamizaje o cribado ultraso-
nografico y bioquimico, el uso de esteroides antenata-
les y de la tocolisis, constituye la base racional sobre
la cual debe descansar la efectividad, la eficiencia y
la eficacia de un programa destinado a disminuir la
prevalencia y las consecuencias del parto prematuro.
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EDEMA FETAL Y ECOFENOTIPO EN CROMOSOMOPATIAS

A. Sosa Olavarria

———
—
——

Maternidad Privada Las Acacias, Valencia-Venezuela

El estudio fetal mediante ultrasonido ha permitido
conocer muchos aspectos de la vida intrauterina,
siendo uno de ellos las diversas patologias que son
capaces de afectarla a través de muiiltiples signos; el
edema cs uno de ellos y puede ser detectado median-
te el examen ultrasonografico, permitiendo el hallaz-
go temprano de dicho signo la instauracién de medi-
das terapéuticas tendentes a impedir el progreso de
la enfermedad.

Debemos senalar que este signo puede ser locali-
zado o generalizado, denominandose este 1ltimo ana-
sarca, e incluye edema difuso de la piel, hepatomega-
lia, derrame pericardico, pleural y ascitis. Por lo ge-
neral, los términos anasarca e hidrops son utilizados
como sinénimos, diferencidndose este tltimo en hi-
drops inmunitario e hidrops no inmunitario.

CLASIFICACION DEL EDEMA FETAL

Inmunitario

Este tipo de edema estd condicionado por el paso
transplacentario de anticuerpos (IgG) de origen ma-
terno que se unen a los eritrocitos fetales, destruyén-
dolos. En este grupo la enfermedad por factor Rh es
la mas conocida, pero existen otros anticuerpos irre-
gulares que causan enfermedad hemolitica feto-neo-
natal y en teoria pueden causar edema fetal de in-
tensidad variable.

Se ha senalado que el 98% de la enfermedad he-
molitica del neonato guarda relacién con incompati-
bilidad Rh y ABO y el 2% dependerfa de otros anti-

cuerpos irregulares. En nuestro hospital, de cada 100
exanguinotransfusiones, 69 son practicadas por in-
compatibilidad ABO, 15 por enfermedad hemolitica
por Rh y 16 por otro tipo de enfermedad hemolitica,
dentro de los cuales estimamos que la mitad podrian
responder a la presencia de anticuerpos irregulares,
esto arrojaria un 5% del total.

En base a lo anteriormente expuesto resulta bene-
ficioso la bisqueda sistematica en mujeres embara-
zadas, con antecedentes de edema fetal o enfermedad
hemolitica neonatal, de anticuerpos irregulares, sea
o no Rh negativo, pues ello permitiria precisar el tipo
de enfermedad hemolitica asf como su gravedad.

Los grupos sanguineos capaces de generar anti-
cuerpos irregulares son: Lewis, Kell, Duffy, Kidd, M,
N, P, S, Luterano, Diego y otros. Aunque son real-
mente raros los casos de anasarca fetal asociados a
estos grupos antigénicos, el médico que identifique a
una paciente embarazada portadora de un anticuer-
po irregular, debera estudiar al cényuge en busca del
antigeno, y si se detecta debera precisar la gravedad
de la enfermedad e indicar el procedimiento adecua-
do para la confirmacién diagnéstica (Tabla N° 1)

Los antigenos Kell y Kidd han sido identificados a
las 12 semanas de gestacién, mientras que el Duffy
lo ha sido a las 6 semanas del embarazo.

No Inmunitario

Al disminuir la isoinmunizacién por Rh debido a
las campanas de prevencion, las causas no inmunita-
rias han comenzado a cobrar importancia y para al-

TABLAN®1

Tipo de enfermedad hemolitica, gravedad y diagnéstico propuesto

Grupo Gravedad Diagnéstico
Kell (K) Minima-Hidrops Estudio de liquido amniético. Cordocentesis.
Duffy (Fy?) Minima-Hidrops Estudio de liquido amniético. Cordocentesis.
Kidd (Jk®, Jk") Minima-Intensa Estudio de liquido amniético. Cordocentesis.
MNS Minima-Grave Estudio de liquido amniético.
Diego (Di®* D;ib) Minima-Grave Estudio de liquido amniético.
AP (Yt* En® Co®) Minima-Grave Estudio de liquido amniético.
A Priv. (Biles, Good), Minima-Grave Estudio de liquido amniético.

__}_ieibel, Radin, Ed Minima-Grave Estudio de liquido amnidético.
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punos antores vendrian a explicar en la actualidad el
75% de los casos de edema fetal, habiendo sido sena-
lados hasta el momento alrededor de 70 factores aso-
cindos a edema fetal, los cuales pueden agruparse en:

1. Trastornos hematolégicos

2. Trastornos cardiovasculares

3. Trastornos pulmonares

4 Trastornos renales

5. Trastornos gastrointestinales v hepdticos
6. Neoplasias congénitas
7. Trastornos cromosémicos
8. Trastornos hereditarios
9. Infecciones congénitas.
10. Trastornos de placenta y cordén
11. Trastornos de Ia gestacion.

Trastornos hematoldgicos: Han sido descritos
asociados a edema fetal, Ia alfa talasemia homoci-
gota, la deficiencia de glucosa-6-fosfato deshidroge-
nasa, sobre todo i la madre ha ingerido agentes in-
ductores de hemalisis, fetos con hemorragia aguda
(incluyendo la intracraneana), y se ha descrito cua-
dro de anasarca en gemelo con coagulacién intravas-
cular diseminada luego del ébito del otro gemelo.

Trastornos cardiovasculares: En su mayoria
dependen de obstruccién, gasto cardiaco elevado,
arritmias o contractilidad anormal del miocardio. Es-
tas circunstancias pueden observarse en anomalias
valvulares (tricuspide y pulmonar), cierre precoz del
agujero oval y del conducto arterioso, defecto en los
tabiques (interventricular, interauricular), estenosis
subadrtica, tetralogia de Fallot, hipoplasia de ventri-
culo izquierdo, arritmias cardiacas (bloqueo A-V com-
pleto, taquicardia auricular paroxistica, taquicardia
supraventricular, extrasistoles), fibroelastosis sub-
endocdrdica, miocarditis congénita, pericarditis calci-
ficada, hemangioma cardiaco congénito, rabdomio-
ma, hamartoma del sistema de conduccién, heman-
giomas, hemangioendoteliomas, linfangioma, mal-
formaciones arterio-venosas (aneurisma de la vena
de Galeno) y trombosis de la vena cava inferior.

Trastornos pulmonares: Como los que dificul-
tan el retorno de la sangre al corazén, como el sin-
drome congénito de obstruccién de vias respiratorias
altas (CHAOS), el cual esta constituido por una cons-
telacién de signos ecogrificos entre los que destacan:
grandes pulmones ecogénicos, diafragma aplanado o
invertido, dilatacién de vias aereas distales a la obs-
truccion, ascitis o hidrops fetal. Este sindrome puede
estar condicionado por estenosis traqueal, atresia la-
ringea, estenosis bronquial, puente bronquial, ete.

La enfermedad adenomatoidea quistica congénita,
la hernia diafragmatica, la hipoplasia pulmonar con-
génita, la linfangiectasia pulmonar y el secuestro

Varr,

pulmonar, las entidades que se han deserig, ASoes.
das a edema fotal, s,

Trastornos renales: Mds que con edema Zener
lizado, las uropatins obstructivas (valvag ptlﬂll.rin;ra.
estenosig de uréter o de uretra) y Ia fibrosis retry %,
ritoneal congénita se acompanan de ascitis fety)

Trastornos gastrointestinales y hepaticos. Sa
han sefialado asociados al edema fetal, la fistuly 4y,
queosofdgica, atresia yeyunal, estenosis y atreg,
duodenales, vélvolo del intestino delgado, peritonitis
meconial, hepatitis y cirrosis congénita, el ataque dg|
higado por sifilis y la rubéola.

Neoplasias congénitas: Entre las mas frecuen.
tes estdn los hemangiomas de cierta magnitud que
provocan cortocircuito sanguineo, tumores muy vas.
cularizados como el de Willms, el neuroblastoma cop.
génito con metdstasis placentaria y el teratoma me.
diastinico o sacrococcigeo.

Trastornos cromosémicos: Los hallazgos ultrs.
sonogrificos en estas entidades merecen considera-
cién aparte (ver mas adelante), sélo mencionaremos
aqui las mds comunes: sindrome de Turner (45X,
trisomia 21, trisomia 18, triploidias, anomalias de|
cromosoma 11 y del brazo corto del 13.

Trastornos hereditarios: Se han descrito asocia-
dos a edema fetal, la enfermedad de Gaucher, gan-
gliosidosis GM, sialidosis, sindrome de Hurler, enfer-
medad de Salla, esclerosis tuberosa, enanismo tana-
toférico, acondroplasia, displasia tordcica asfixiante,
mucoviscidosis, y osteogénesis imperfecta.

Infecciones congénitas: Se han reportado aso-
ciadas a edema y anasarca fetal la sifilis, la toxoplas-
mosis, citomegalovirus, parvovirus B19, rubéola,
leptospirosis, enfermedad de Chagas y paludismo.

Trastornos de la placenta y del cordon: Tales
como el corioangioma, el angiomixoma del corddn,
aneurisma de la arteria umbilical y trombosis de l2
vena umbilical. _

Trastornos de la gestacién: La transfusion i
tergemelar, la fetomaterna, la diabetes y la toxem:
se han reportado asociadas a edema fetal.

En una revisién de 298 casos de edema y anasare
fetal, publicada por Turkel (1982), se encontrd com
causa a las arritmias cardiacas en el 15,6%, ala alfar
talasemia en 13,4%, a la transfusion intergt‘mflf" ¢
el 12,4%, a las cardiopatias congénitas en el 9,1%‘4‘_
coroangioma placentario y tumores vasculares C““‘;
cada uno, los trastornos cromosémicos, la inft‘f‘."‘frj
congénita y la enfermedad adenomatoidea (Ilu‘fnd
estuvieron presentes cada una de ellas en el 3.3
los casos, )

En las Tablas N° 2 a la N° 4 y en ¢l ap’“‘!‘a_“;
ASMA N" 1, se muestran las diversas pnlolflﬂ?“"
ciadas al hidrops fetal, ascitis e higroma quistic®
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Edema fetal

TABLAN°® 2

Trastornos asociados con hidrops fetales

Atresia de la vdlvula aértica
Artrogriposis tipo indeterminado
Flutter atrial

Bradicardia sinusal

Bloqueo cardiaco congénito
Quilotérax congénito
Linfangiectasia pulmonar congénita
Higroma quistico

Sindrome de Down

Fibroelastosis endocdrdica
Eritoblastosis fetal

Cierre precoz del foramen oval
Hemangioma atrial

Artrogriposis hidrépica (Sindrome de Herva)
Sindrome de Ivemark

Sindrome de Neu-Laxova

Sindrome de Wolff-Parkison-White
Estrechez del cordén umbilical
Corazon univentricular

Cierre precoz del ductus

Sindrome de Noonan

Sindrome de Opitz-Frias

Sindrome de Pena Shokeir

Rifndn poliquistico (AD)
Rabdomioma cardiaco

Secuestro pulmonar

Taquicardia supraventricular
Tetralogia de Fallot

Tetraploidia

Alfa-talasemia

Displasia tanatoférica

Trisomia 18

Tumor pulmonar

Sindrome de Turner

Sindrome de transfusién en gemelos
Sindrome de pterigium muiltiple
Trombosis de vena umbilical

Tumor nucal

Enfermedad adenomatoidea congénita

TABLAN°3

TABLAN® 4

Patologias asociadas con ascitis fetal

Patologias asociadas con higroma quistico

Atresia laringea

Atresia de valvula adrtica

Bloqueo cardiaco completo
Fibrosis quistica

Trisomia 21

Cierre prematuro del foramen oval
Sindrome de Herva
Hipotiroidismo

Perforacidn intestinal

Sindrome de Ivemark

Sindrome del pterigium

Sindrome de Opitz-Frias
Sindrome de Pena Shokeir

Rinén poliquistico (AD)
Taquicardia supraventricular
Tumor pulmonar

Sindrome de Turner (XO)

Vélvolo intestinal perforado
Trombosis de la vena umbilical
Secuencia malformativa de obstruccién uretral
L Sindrome de banda amniética (Turpin)

Trisomia 21

Hidrops fetal

Sindrome del pterigium multiples
con fusién espinal

Sindrome de Noonan

Trisomia 18

Sindrome de Turner (X0O)

En cuanto al mecanismo de produccién, la forma-
ciéon de edema en el feto se encuentra intimamente
relacionada con el factor desencadenante, asi tene-
mos que en la enfermedad hemolitica por isoinmuni-
zacion, la anemia crénica posiblemente ocasione una
insuficiencia cardiaca de gasto alto la cual suele
acompanarse de hipoproteinemia; ambos factores, in-
suficiencia cardiaca e hipoproteinemia, pueden con-
ducir al edema.

En el caso de la peritonitis meconial se ha invoca-
do que el secuestro de plasma en el peritoneo ocasio-
na hipoproteinemia e hipovolemia, los cuales condu-
cirian a la aparicion de la anasarea.

En la enfermedad de Gaucher es posible que la acu-
mulacién de células de Gaucher en la médula 6sea y en

—
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el bazo fetales conduzca a la aparicién de anemia que
por si misma explique la formacién del edema.

En las infecciones congénitas el edema pudiera
explicarse por anemia, miocarditis, hepatitis y pla-
centitis; trastornos que en forma aislada o combina-
da pueden conducir a una insuficiencia cardiaca, a la
hipoproteinemia y al edema.

En los casos de trastornos placentarios y funi-
culares el edema puede ser el resultado de insuficien-
cia cardiaca con gasto alto, hipovolemia relativa e hi-
poproteinemia por secuestro.

Cuando existe transfusién intergemelar el volu-
men sanguineo del gemelo receptor se sobrecarga por
lo que se puede producir insuficiencia cardiaca de
gasto elevado y edema, mientras que en el gemelo
donador el edema podria explicarse por la pérdida
aguda de sangre. En el embarazo multiple con feto
acardio el edema del feto sano se origina por un flujo
sanguineo en reversa hacia el acardio, que provoca
sobrecarga cardiaca.

Para concluir debemos senalar que la formacién
de edema en el feto es producto del efecto de uno o
varios mecanismos entre los que destacan: incremen-
to de la presién a nivel de la microcirculacion, dismi-
nucién de la presién osmdética proteinica, disminu-
cién del drenaje linfatico y lesién del endotelio vascu-
lar. Claro esta que dependiendo del agente etiolégico
habra la preponderancia de uno(s) sobre otro(s).

El edema fetal puede repetir en embarazos sucesi-
vos y por esta razén todas las mujeres que han dado
a luz un feto con edema deben ser sometidas a una
exploracién ultrasonografica desde etapas tempranas
de la nueva gestacion. Este tipo de estudio realizado
por personal entrenado y con experiencia permitira
en la mayoria de los casos diagnosticar precozmente
el edema fetal, y para alcanzar este objetivo se deben
explorar sistematicamente:

1. La actitud fetal: Cuando el anasarca esta pre-
sente y se acompana de polihidramnios la actitud
global fetal de flexidn se pierde.

2. Polo cefdlico: Delimitando todo su contorno con
el objeto de descartar el halo ecolicido pericraneal
que se hace presente en los casos de edema, pues en
el feto normal entre el cuero cabelludo y los huesos
de la calota no existe separacion y en caso de edema
observamos un doble anillo o areola separados por
una zona econegativa (Figura N° 1).

3. Abdomen fetal: Se realizan cortes longitudinales
y transversales tomando como punto de referencia la
vena umbilical, en caso de existir ascitis se detecta-
ran zonas anecoicas entre las paredes del abdomen y
el higado fetal en forma de media luna o a manera de
un gran lago donde flotan, por asi decirlo, las visce-
ras abdominales, claro estda que la diferencia entre
ambas imagenes depende de la cantidad de liquido

A. SOSﬂ OIQVan'a
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Figura N° 1. Edema pericrancal que despega todo el cuero
cabelludo alrededor del crdneo fetal formando un halo con
tinuo. Ademds observamos edema en region frontal fedema
de glabela.).

Figura N° 2. Se muestra imagen de ascitis fetal scvera.

En oportunidades es posible observar el desplaz®
miento del area anecogénica con los movimientos fe-
tales (ascitis leve). Cuando la ascitis es intensa en I0*
cortes transversales y longitudinales del abdome?
podemos observar la vena umbilical en su trayect?
intra-abdominal y los latidos cardiacos fetales pl‘ﬂd”:
cen desplazamiento del higado fetal a manerd
“témpano pulsatil”.

Cuando la acumulacién liquida es escasa el di
néstico suele ser mas dificil y debe tenerse P"“-Sf’nti
el ecopatrén de la “pseudo ascitis” dado por las cap®

de grasa interpuestas entre la piel fetal y el higd

af

(Figura N*” 2). del mismo, esta imagen puede observarse en fetof
__._.--"'/
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Edema fetal
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con excesivo panfculo adiposo como ocurre en los ma-
crosémicos e hijos de diabéticas.

Cabe sefialar que algunos autores han reportado
la desaparicién espontdnea de la ascitis con prondsti-
co normal fetal y han denominado este cuadro “agc-
tis transitoria fetal”, cuya etiologfa no ha sido aclara-
da aun.

4. Térax: En €l podemos detectar acumulacién de
liquido a nivel pericdrdico o a nivel pleural, en condi-
ciones normales existe un adosamiento entre el epi-
cardio v el pericardio, y al examen ultrasénico, la
zona se nos muestra ecorrefringente, el derrame pe-
ricrdico aparecerd como una imagen econegativa al-
rededor del corazén destacdandose claramente todas
sus estructuras en el corte tetracameral y dando una
sensacién de latir suspendido (Figura N° 3). Se ha se-
nalado que los fetos con riesgo a edema no inmunita-
rio e inmunitario presentaron en estudios secuencia-
les, derrame pericardico antes de que surgiera el
anasarca.

Al detectar este tipo de coleccién liquida se debe
estudiar exhaustivamente el corazén fetal mediante
cortes paraesternal izquierdo, apical tetracameral,
transversal a nivel de valvulas atrioventriculares y
finalmente realizar cortes a nivel de aorta y pulmo-
nar; ademas se debe observar minuciosamente el ci-
netismo cardiaco a fin de detectar cualquier tipo de
asincronismo tal como ocurre en las arritmias y en
los bloqueos A-V completos.

Cuando evaluamos mediante estudio ultrasono-
grafico el térax fetal debe descartarse la existencia
de derrame pleural o de hidrotérax, cuyo ecopatrén
es el de imagenes ecolicidas intratoracicas dentro de
las cuales podemos reconocer 16bulos pulmonares in-
feriores muy bien definidos. (Figura N° 4).

5. Ecoplacentografia: La deteccién de una placenta
de mayor grosor que el que le corresponde por la du-
raciéon del embarazo, con parénquima muy homogé-
neo y de ecorrefringencia mayor que lo habitual,
orientan hacia la existencia de edema placentario. La
placentomegalia por edema responde por lo general a
mecanismos inmunitarios, este tipo de placenta no
experimenta los cambios sénicos que presenta una
Placenta normal a lo largo del embarazo. Ademis el
edema placentario intenso que se observa en fal pri-
mer trimestre del embarazo puede estar ﬂsocmd{? a
una degeneracion molar del trofoblasto que halsldo
descrita en aberraciones cromosémicas (trisomias y
triploidias).

Sindrome de Ballantyne

Asf se designa a la asociacién poco usual del pla-
tentoedema, el hidrops fetal y edema materno (pseu-
do Pre-eclampsia), también se le conoce como sindro-

me del triple edema o “mirror”. Por lo general no se
trata de una verdadera pre-eclampsia, sino de la
aparicién de hidrops materno que se asemeja a dicho
cuadro y que ha sido reportado tan precozmente
como las 16 semanas. El pronéstico fetal en estos ca-
s80s es malo y la madre puede presentar anemia, he-
matocrito bajo y elevacién de los niveles de 4cido tiri-
co plasmético. El cuadro se revierte con la interrup-
cién del embarazo o la desaparicién de la causa del
hidrops fetal (taquicardia, transfusién intergemelar,
etc).

Figura N° 3. Seccion transversal del térax que muestra de-
rrame pericdrdico.

Figura N° 4. Se observa hidrotorax bilateral con rechazo de
ambos pulmones hacia la linea mmedra.
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MANEJO DEL EDEMA FETAL

Resulta bastante eamplejo, requiriéndose la inte-
gracién de un equipo multidisciplinario con experien-
cia en estos casos, recomenddndose una estrategia
diagnéstica que descarte cualquier anomalia estruc-
tural o funcional fetal, infeccion materna o fetal (cito-
megalovirus, parvovirus, toxoplasmosis, ldes, etc.),
recurriéndose para ello a estudios serolégicos mater-
nos, amniocentesis, cordocentesis o toracocentesis.

En la serie de Lallemand y cols., el 33% correspon-
di6 a cromosopatias, el 16% a infecciones y el 13,8% a
patologia cardiaca, quedando un 46,2% sin diagndsti-
co etiopatoldégico, cifra un poco mayor que la de
Swain y cols. (35%).

La terapéutica fetal dependera de cada caso: far-
macologica (digoxina, dexametasona, amiodarona),
transfusiéon fetal en caso de anemia, toracocentesis
con o sin colocacion de derivacién téraco-amnidtica,
cirugia fetal, terapia laser de las anastomosis inter-
placentarias, e interrupcion del embarazo para tera-
pia neonatal adecuada.

En ausencia de complicaciones maternas y de
diagnostico etioldgico preciso, la conducta expectante
es la mas conveniente hasta alcanzar la madurez del
producto, el cual sera sometido a vigilancia estricta y
evaluaci6n periddica de su bienestar, mediante el perfil
biofisico y hemodinamico. Si aparece el sindrome del
triple edema o de Ballantyne y el embarazo no es via-
ble, se debe considerar la interrupcién del embarazo
con fines de salvaguardar la salud materna.

ECOFENOTIPO FETAL DE LAS
CIEMOPATIAS CROMOSOMICAS
MAS COMUNES

El diagnéstico ultrasonografico perinatal constitu-
ye en la actualidad un importante reto multi-discipli-
nario puesto que exige, para el cabal cumplimiento
de sus objetivos, de una amplia variedad de conoci-
mientos que resulta imposible que sean del dominio
absoluto de un solo individuo o de una especialidad,
y aunque estamos conscientes de que en dismorfolo-
gia no es tan infrecuente la situacién de no poder po-
ner nombre a muchos de los defectos congénitos a los
que nos enfrentamos, estamos obligados a desarro-
llar estrategias tendientes a que el clinico embrio-fe-
tal, conozca cuales son los fundamentos taxondmicos
que conducen a la tipificacién sindromética de un im-
portante nimero de entidades capaces de tener ex-
presion durante la vida intrauterina, y que contribu-
yen de manera importante con la morbilidad y mor-
talidad perinatal.

El principal recurso clinico del que dispone el ge-
netista para la tipificacién de un sfndrome es la ob-

T —

servacion de las caracteristicas fisicas del paciente, y |
agrupando diferentes tipos de datos puede aproy;.
marse a un diagnéstico sindromatico o al de una ge.
netopatia especifica.

El conjunto de las propiedades manifiestas de up
organismo, sean hereditarias o no, constituye lo que
W. Johannsen denominé como fenotipo, y es precisa-
mente ese conjunto de caracteristicas integradas lag
que dan la apariencia a un individuo o grupo hacién-
dolos semejantes o diferentes.

Complementando la impresién diagndstica deriva-
da del estudio del fenotipo con otros recursos (image-
nolégicos, histoquimicos, bioquimicos, cromosémicos,
etc.), el especialista lograra consolidar un diagnéstico
y disenar una estrategia para el asesoramiento y
conduccién del caso. Igual estrategia metodoldgica
debe emplear el embrio-fetélogo clinico y en su caso,
la Unica manera no invasiva de obtener informacién
acerca de la apariencia y caracteristicas de su pa-
ciente intrauterino es mediante la ultrasonografia,
que le permitird agrupar datos y construir lo que he-
mos denominado como ecofenotipo fetal, el cual pue-%
de ser normal o anormal y dentro de este tltimo in-
cluir las diferentes variantes ecofenotipicas, que per-
mitirdn la primera aproximacién a un diagndstico
que se consolidard a través de los recursos de que,
dispone la perinatologia actual. |

Aproximadamente el 20% de las anomalias congé-'
nitas responden a alteraciones cromosémicas, siendo
éstas responsables de un 12% de los sindromes mal-
formativos congénitos que se detectan al momento.
del nacimiento, siendo las aneuploidias mas comunes |
las trisomias 21, 18, 13, la monosomia X0 y las tri-
ploidias.

En promedio, 30 a 50% de los fetos con anomalias
cromosomicas presentan anomalias estructurales ¥
un importante nimero de ellas pueden ser detecta-!
das mediante la ultrasonografia, proporcionando ésta
la posibilidad de reconocer algunos caracteres que s¢
alejan de la normalidad y que coinciden, en el caso de’
las anomalias cromosémicas, con ciertos patrones
morfolégicos cominmente expresados por los fetos §
neonatos portadores de estas patologias. En nuestra.
experiencia los marcadores ultrasonograficos de
cromosomopatias pueden presentarse con una fre:
cuencia de 36,8% de los fetos portadores.

El término ecofenotipo expresa el conjunto de ha-
llazgos ecogrificos que observamos en fetos portado:
res de determinada anomalia cromosémica y que per
miten diferenciar unos de otros y sugerir una compe"
sicién genética particular que debe ser determinadd
por estudio citogenético en los casos sospechosos de
alteracion.

Resulta por lo tanto indispensable adquirir el o
mulo de conocimientos que nos permita npmximaf'
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" Edema fetal

"nos a la patologia del embridn, del feto y de sus ane-
s (ciemopatologia) a fin de poder reconocer image-
- nologicamente algunos de los marcadores mds impor-
* tantes de las ciemopatias cromosémicas, con el objeto
'~ de discnar en conjunto con el resto de los integrantes
" del cquipo de salud perinatal, la estrategia de aseso-
1ento mas ajustada a cada caso.

HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICOS

Mediante este recurso podemos detectar: 1) signos
ecogrificos indirectos, 2) malformaciones asociadas,
- 3) ccofenotipo y 4) ecopuntaje genético.

- 1. Signos ecograficos indirectos: El hidramnios
el cual se asocia a anomalias cromosémicas en un
3 a 10%, el oligohidramnios (1-5%), el crecimien-
to fetal retardado (CFR) entre un 6 a 10%, arte-
ria umbilical dnica (AUU) en 3 a 14%, edema
placentario o degeneracién hidrdpica del trofo-
blasto (1-18%) y anomalias de las ondas de velo-
cidad de flujo Doppler en el ductus de Aranzio
entre un 56 a 89%.

2. Malformaciones fetales: Cuando ésta es tnica
es posible encontrar cromosomopatias en 10 a
14%, cuando son dos 0 mas un 20%. Cuando a la
malformacién se le asocia un CFR, la cromoso-
mopatia puede observarse hasta en un 18%,
cuando al retardo en el crecimiento se le asocian
malformaciones multiples la frecuencia sube a
un 47%. El onfalocele se asocia a un 10-25% de
cromosomopatias, el higroma quistico con un
50%, 1a holoprosencefalia entre un 40 a 60%, ca-
nal atrioventricular en 30-40%, atresia duodenal
en 20-30%, quistes de plexos coroideos en 5%, las
cardiopatias congénitas en general y los rifiones
poliquisticos con 31% y la polidactilia con 65%.

3. Ecofenotipo:

= 3.1 TRISOMIA 21 (SINDROME DE DOWN)

La trisomia del par 21 es la mas frecuente de las

alteraciones cromosémicas en el ser humano,

presentdandose en 1:700 nacidos vivos, frecuencia
que aumenta con la edad materna llegando a ser

1:250 o mayor, después de los 35 anos. Los ha-

llazgos ecograficos encontrados mads frecuente-

mente en fetos portadores de esta patologia son:

Primer trimestre:

— Translucencia nucal aumentada (40%): acu-
mulacién de liquido en la parte posterior de la
nuca fetal, cuya medicion se realiza entre las
10-14 semanas de gestacion, Se considera
anormal si es mayor de 3 mm en corte sagital,

- Higroma quistico

Hidrops no inmune

- Doppler: onda de velocidad de flujo en el ductus
venoso de elevada pulsatilidad o con reversa.
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Segundo y tercer trimestre:

— Separacién corio-amniética persistente

— Braquicefalia (20-35%)

— Ventriculomegalia leve (22%)

— Fascies plana (90%)

— Puente nasal deprimido (60%)

- Pliegue nucal mayor de 6 mm entre la 15 y 22
semanas (40-50%)

— Orejas pequeiias de implantacion baja

— Cataratas 3%

— Macroglosia

— Cardiopatias (50%), especialmente canal atrio-
ventricular, también defectos del septum ven-
tricular o auricular y tetralogia de Fallot.

—~ Nédulo ecogénico intracardiaco (VI)

— Derrame pericardico

— Doble nicleo de osificacién esternal

— Onfalocele, ascitis (5%)

— Atresia duodenal (30%)

— Intestino hiperecogénico (16%)

— Ectasia pielocalicial leve bilateral (20%)

— Micropene

" — Angulo iliaco anormalmente amplio 90 grados

(67%)

— Fémur y himero cortos (70%)

— Relacién DBP/LF igual o superior a 1,5 (50-
70%)

— Clinodactilia (50%-80%)

— Hipoplasia o agenesia, falange media del 5°
dedo (60%)

— Indice de proporcionalidad entre falange me-
diadel 4° y 5°dedo de 0,59

— Surco simiano palmar

— Pie en sandalia (sandal gap), 45%

— Hipotonia (50%)

— Agenesia de huesos nasales

— OVD ductus Aranzio anormal

— Atresia duodenal

- Braqui y clinodactilia del 5° dedo

— Canal atrio-ventricular

Las caracteristicas ultrasonograficas mas comunes
a este sindrome se muestran en la Figura N° 5.

3.2 TRISOMIA 18 (SINDROME DE EDWARDS)
— I'recuencia: 1:3.000 nacidos vivos

Primer trimestre

— Megavesicula vitelina >6 mm

— Retardo de erecimiento embrionario
Traslucencia nucal aumentada
Higroma quistico
Arterin umbilical vinica
Megavejiga

I
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Figura N“5(A, B, C, D, E, F, G, 1, 1,JyK). En A, edema del cuero cabelludo; en B, prelocaliectasia bilateral;
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Edema fetal

Segundo y tercer trimestre

Retardo de crecimiento intrauterino severo
Crineo en fresa (45%)

Quistes de plexo coroideo muiltiples y persis-
tentes (259%)

Agenesia de cuerpo calloso

Anomalias de fosa posterior

Orejas displasicas (60%)

Micrognatia (48%)

Hipoplasia de clavicula

Atresia esofigica, polihidramnios

Defectos cardiacos (90%), especialmente defec-
tos del septum interventricular

Hernia diafragmatica (10%)

Anomalias renales (50-80%)

Onfalocele (30%)

Agenesia / aplasia de radio

Clinodactilia, mano en garra (80%)

Pie equino o en mecedora (50%)

Perfil plano

Hendidura facial

Defecto del septo atrial

Arteria umbilical dnica.

Las caracteristicas ultrasonogréificas mas comunes
a este sindrome se muestran en la Figura N° 6.

3.3 ECOFENOTIPO DE TRISOMIA 13
(SINDROME DE PATAU)

Frecuencia; 1;5.000 nacidos vivos

Primer trimestre

Retardo de crecimiento embrionario
Traslucencia nucal aumentada
Holoprosencefalia (50%)

Ciclopia

Arteria umbilical dnica

Segundo y tercer trimestre

Retardo de crecimiento intrauterino
Microcefalia (12%)

Braquicefalia

Ventriculomegalia, holoprosencefalia
Agenesia de cuerpo calloso

Cisterna magna aumentada >10 mm (15%)
Hipotelorismo, microftalmia (80%)

Nariz amplia o ancha

Hendidura facial y palatina (70%)
Microretrognatia

Figura N 6 (A, B, C D, EyF). En A, se muestra craneo en fresa; en B, perfil plano; en C, hendidura facial; en E, pie en me-

e 3 = o 5
edora; y en F, arteria umbilical dnica.
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— Defecto del tubo neural

- Cardiopatia (80%)

— Nédulo ecogénico intracardfaco (35%)
— Onfalocele (18%)

- Riiones displasicos (70%)

- Malrotacién intestinal (25%)

- Polidactilia post-axial (75%)

— Pie en mecedora

- Anomalias genitales (757%)

— Cuello corto (80%)

~ Defecto cardiaco (20-30%) especialmente ¢,
tacién de aorta y vilvula aértica bicispide

— Rifi6n en herradura

— Fémur corto

— Hidrops no inmune, linfedema generali; 4,
(30%)

— Higroma coli

— Linfedema abdominal

— Linfedema de brazo y mano.

-~ Hidrotérax
— Oreja displdsica Las caracteristicas ultrasonograficas mas comu o
— Proboscis a este sindrome se muestran en la Figura N° 8.
Las caracteristicas ultrasonogrificas mas comunes
a este sindrome se muestran en la Figura N° 7. 3.5 ECOFENOTIPO DE TRIPLOIDIA
(69XXX O XXY)
3.4 ECOFENOTIPO DE MONOSOMIA XO — Frecuencia: 1 a 2 % de todas las concepcio: es
(SINDROME DE TURNER) humanas

— Frecuencia: 1:5.000-1:10.000 nacidos vivos

Primer trimestre

- Traslucencia nucal aumentada
— Higroma quistico (80%)

— Hidrops no inmune

Segundo y tercer trimestre

— Retardo de crecimiento intrauterino
Braquicefalia

Pliegue nucal >6 mm (50%)
Hipertelorismo

Orejas prominentes
Micrognatia (80%)

|

|

Primer trimestre

— Amnios estrecho

— Embrién compacto, sin forma

— Retardo de crecimiento precoz

— Desproporcién cabeza/cuerpo, indice circunfi-
rencia cefalica /abdominal elevado (85%)
Placenta de aspecto molar, placentomegalia o
placenta pequernia y muy calcificada
Segundo y tercer trimestre

— Desproporcién céfalo/corporal sostenida ( 90%)

— Holoprosencefalia (25%)

— Agenesia de cuerpo calloso

f"fg:.:ra N7, fA, B, l'.'.', D, .!:', F, Gy H) En A, nucroftalmia; en B3, nariz ancha; en C, oreja displisica; en 1D, hu!uprusf"*“'f"“ﬂ'
en B, proboscis; en I, polidactilia; en G, hidrotérax; y en H, rifion con displasia quistica.

e
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Edema fetal

—

Frpura N* & (A1, Co D, 8 1y G). En A, hidrotdrax y ascitis; en B3, higroma quistico septado; en C, edema de extremudad in-
Jerior; en D, detalle del ederiia de pre; en I, OVE de ductus venoso patologico; en F, lagroma collt en especimen; y en G, aspee
to general del feto con monosomia XO (Sindrome de Turner).

—
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— Ventriculomegalia (50%)

- Hendidura facial

— Orejas de implantacién baja

— Defecto del tubo neural (13%)

— Cardiopatias (60%)

— Onfalocele (25%)

— Hidronefrosis

— Sindactilia, especialmente entre el tercero y

cuarto dedos de la mano (50%)

— Pie equino

- Genitales anomalos, ambiguos

— Oligoamnios (90%)

- Desproporcién DBP/CA

— Hidrocefalia

— Microretrognatia

— OFV Doppler de ductus de Aranzio anormal
Las caracteristicas ultrasonogrificas mas comunes

a este sindrome se muestran en la Figura N° 9.

Figura N* 9 (A, B, C, y D). EEn A, seccién transversal de abdo-
men y polo cefilico observado en el mismo plano por marcada
[lexion del raquis fetal; en I3, perfil fetal con microretrognatia;
en C, hidrocefalia; y en D, OVF de ductus venoso en el que po-
demos observar incisura profunda durante la sistole atrial que
conduce a velocidades diastilicas en reversa,

— 3

3.6 ECOFENOTIPO DE TRISOMIA 8 (T8):
— La trisomfa completa es usualmente leta)
— El mosaicismo es mas comun

— Linfedema
Braquicefalia, puente nasal deprimido

— Perfil plano, linfedema, rostro fisurado
— Nuca corta, camptodactilia con dedos cort
— Amplio y profundo pliegue palmo-plantar
Las caracteristicas ultrasonograficas mas com p,
a este sindrome se muestran en la Figura N° 10,

Figura N° 10 (A, B, Cy D). En A y B, camptodactilia y br
quidactilia; en C, linfedema de brazo y mano; y en D, o

plia hendidura entre el primero y segundo dedo

4. Ecopuntaje Genético: Diversos autores
sugerido sistemas de puntuacion para estim
el riesgo de ocurrencia de una aneuploidia
un feto de acuerdo a los hallazgos ecografic
entre éstos destacan el propuesto por Bendl
rraf y cols., quienes plantean la clasificacion
estos hallazgos en criterios mayores y meno!
y otorgan a cada criterio mayor el valor de
puntos, éstos serian: anomalia mayor [
ejemplo, cardiopatia), pliegue nucal aumer
do, fémur corto y himero corto. Los criteri®
anomalias menores comprenden: pielectasia
nal bilateral, intestino ecogénico, nodulo e
nico intracardiaco y a ¢stos se les asigna ind!
dualmente una puntuacion de 1 punto. .,:
este autor, si la suma final de las puntu““_or.
obtenidas es mayor a 1, la posibilidad de 1
de ocurrencia especificamente para trisor
del par 21 y es de 75%, indicando por ende
realizacion de estudio genético.

=
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Edema fetal

Otros investigadores, como Snijders y Nicolaides,
presentan un sistema de puntaje que se basa en el
riesgo por edad de la paciente y asignan a cada ha-
llazgo un peso especifico con capacidad de aumentar
o disminuir el riesgo final por edad, indicindose es-
tudio genético si este riesgo final supera el riesgo
aceptado para sugerir amniocentesis o cordocentesis
(1:250).

Los autores, coincidiendo con lo propuesto por
Jeanty, realizamos estudio genético si el hallazgo eco-
gréfico se asocia a un riesgo mayor al 1% de probabi-
lidad de aneuploidia, el cual es superado por cual-
quier anomalia mayor y generalmente por la suma
de dos 0 mas anomalias menores; es de recordar que,
a mayor nimero de anomalias ecogrificas identifica-
das, mayor es la probabilidad de encontrarnos ante
una cromosomopatia fetal.

Es importante recalcar que la exactitud en la
identificacién de las anomalias ecogrificas y la su-
gerencia de un ecofenotipo, depende de varios fac-
tores como son: la experiencia y preparacién del
operador, la calidad de los equipos utilizados, el h4-
bito de la paciente, la edad gestacional, la actitud
fetal, el volumen de liquido amniético y la incorpo-
racion de nuevos y eficaces marcadores directos o in-
directos como la onda de velocidad de flujo Doppler
del ductus venoso, entre otros. La clasificacién defi-
nitiva de una anomalia cromosémica necesita de
manera obligada, de la determinacidn del cariotipo
fetal, que le da al estudio del caso no sélo certeza
diagnéstica, sino también precisién estadistica y
capacidad prondstica.

Consideramos que la obtencién del cariotipo fetal
mediante amniocentesis tiene formal indicacién en
todos aquellos casos en los que exista en el primer
trimestre alguno de estos marcadores: translucencia
nucal, placenta molar y onda de flujo en ductus de
Aranzio anormal. Mientras que en el segundo tri-
mestre las indicaciones para su ejecucién serian el
onfalocele, pie equino varo o en mecedora, hidram-
nios aislado, pliegue nucal mayor de 6 mm, creci-
miento retardado de tipo arménico, polimalforma-
cién, hendidura facial y oligohidramnios precoz. Los
marcadores de discutible indicacién son: quiste del
plexo coroides (presentes en 2,2% de fetos normales),
pielectasia de 4 6 mas milimetros (presente en 1% de
fetos normales), nédulo ecogénico cardiaco (presente
en el 0,6% a 1% de los fetos normales), fémur y hi-
mero corto.

Las entidades mendelianas asociadas al hidrops
fetal con sus respectivos cédigos OMIM se muestran
en el Apéndice de Sindromes Mendelianos Asociados-

ASMAN-° 1,

TABLAASMAN- 1

SINDROMES MENDELIANOS ASOCIADOS
A HIDROPS FETAL

236750 Hidrops fetal idiopatico
*253220 Mucopolisacaridosis Tipo VII
*141800 Talasemia Alfa (Hemoglobina Alfa Locus 1)
#160900 Distrofia Mioténica 1
#269920 Sialuria Infantil
*256540 Deficiencia de Neuraminidasa con
Deficiencia de Beta-Galactosidasa.
Sindrome de Goldberg
*182870 Espectrina Beta Eritrocitica - Esferocitosis -
Eliptocitosis
*172400 Fosfoglucosa Isomerasa
*103275 Adrenomedulina
*232500 Amilopectinosis - Enfermedad de
Almacenamiento de Glucégeno 4
#236700 Sindrome de McKusick-Kauffman
149000 Sindrome de Klippel-Trenaunay-Weber
265300 Linfangiectasis Pulmonar Quistica
257350 Higroma Quistico Fetal
112240 Fragilidad Osea con Craneosinostosis-
Proptosis Hidrocefalia y Rasgos Faciales
Caracteristicos
#212065 Trastornos Congénitos de la Glicocilacién
Tipo Ia
*224120 Anemia Diseritropoyética Congénita Tipo I
*141900 Hemoglobina Locus Beta - Talasemia Beta
215140 Condrodistrofia Hidrépica Tipo Letal
Antenatal - Condrodistrofia
Tipo Blomstrand
*230800 Enfermedad de Gaucher Tipo I.
Deficiencia de Glucocerebrésido
*111680 Grupo Sanguineo Rh. Antigeno D
*602402 Forkhead BOX C2; FOXC2.
234700 Bloqueo Cardiaco Congénito
276822 Agenesia Ulnar con Fibroelastosis
Endocardica
*253200 Mucopolisacaridosis Tipo VI
*300209 Sindrome de Simpson-Golabi-Behmel
Tipo I1
#312870 Sindrome de Simpson-Golabi-Behmel Tipo I
#604131 Talasemia
*266200 Deficiencia Eritrocitica de Piruvatoquinasa.
*269860 Sindrome de Costillas Cortas-Polidactilia
Tipo IV
#215045 Condrodisplasia Tipo Blomstrand
200995 Displasia Acrocefalopolidactilica
#105650 Anemia de Diamond-Blackfan Autosémico
Dominante
*¥2565560 Deficiencia de Neuraminidasa. - Sialidosis
Tipos 1y Il
#230900 Enfermedad de Gaucher Tipo II
*142310 Hemoglobina Locus Z
*103600 Albimina
#185500 Estenosis Aértica Supravalvular
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+263520 Sindrome de Costillas Cortas-Polidactilia
Tipo 11 N

+263530 Sindrome de Costillas Cortas-Polidactilia
Tipo 1

601927 Li[r:ﬁ:dcmrl con Defecto Septal Atrial

y Cambios Faciales

*263700 Porfiria Congénita Eritropoyética

*141850 Hemoglobina Alfa Locus II
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INTRODUCCION

Los plexos coroideos estdn situados en el interior
de los ventriculos laterales, son la fuente de produc-
cién del liquido cefalo-raquideo y, vistos en cortes
transversos, tienen forma de alas de mariposa. Su
textura ecografica depende del equipo empleado y,
normalmente, exhiben un aspecto esponjoso, dado
por pequenas formaciones hipoecoicas. Pero pueden
verse también estructuras hipo o anecoicas de mayo-
res dimensiones, redondas u ovales, localizadas en la
zona inferior y lateral de los ventriculos, son los quis-
tes de los plexos coroideos fetales, o QPCF, que co-
rresponden a pliegues neuroepiteliales llenos de li-
quido y restos celulares (1), y cuyo aspecto ultrasono-
grafico fue descrito por primera vez en 1984, por
Chudleigh y col., en cinco pacientes con imagenes
que no se observaron en exdmenes posteriores, y con
embarazos de evolucién satisfactoria (2). Algunos se-
nalan que la apariencia de estas estructuras se nota
especialmente al hacer cortes coronales angulados de
la cabeza fetal, con el haz de ultrasonidos proyectado
a través de su eje menor; y que la elongacién de la
misma al rotar el haz en 90 grados indica que no re-
presenta un verdadero QPCF, sino un seudoquiste
(3). Se encuentran en 50% de los cerebros estudiados
por anatomia patolégica (4), y pueden causar hidro-
cefalia obstructiva (5).

Los QPCF han sido considerados una imagen nor-
mal de la ultrasonografia del segundo trimestre (6,
7); sin embargo, se les relaciona con la trisomia 18
(8-11), la trisomia 21 (10,12) y, en mucho menor gra-
do, con la triploidia y el cariotipo 47 XXX (13). De alli
que, ante este hallazgo, haya cobrado importancia la
idea de practicar la amniocentesis para estudio de
cariotipo. En Venezuela, La Manna y cols. (14) han
enumerado los signos presuntivos de trisomia 18, co-
locando en primer lugar a los QPCF. Benacerraf los
ubica en segunda posicion, después de la agenesia
del cuerpo calloso y previos a las anomalfas de la fosa
posterior (15). Zurita y cols. (16), al estudiar algunas
cromosomopatias, incluyeron el sfndrome de Ed-

wards, trisomia 18, que coexiste con QPCF en 20 a
25% de los pacientes.

En esta comunicacién se hace la presentacién cli-
nica de algunos casos de QPCF, y se analiza su pro-
bable asociacién con anomalias cromosémicas.

PRESENTACION DE CASOS

Se presentan los casos de siete pacientes embara-
zadas con edades comprendidas entre 26 y 39 anos,
cuatro eran primigestantes y tres multiparas. Una
de las ultimas, con edad de riesgo para cromosomo-
patia, tenia antecedente familiar de alteracién cro-
mosémica por la linea paterna. A todas se les practi-
caron estudios de despistaje ecogrifico seriado entre
las semanas 13 y 18, detectandose QPCF bilaterales,
con didmetros cuyas dimensiones variaron entre 4,9
mm y 12,9 mm; y se les determinaron marcadores sé-
ricos relacionados con aneuploidia (alfa-fetoproteina,
subunidad beta de la gonadotrofina coriénica huma-
na y estriol) entre las semanas 16 y 18. A cuatro se
les hizo amniocentesis para investigacién del carioti-
po entre las semanas 16 y 20, procedimiento al cual
se negaron las otras tres.

Los criterios ultrasonograficos usados para el
diagnéstico de QPCF fueron: bilateralidad, creci-
miento con el avance de la gestacién hasta las 24 6
26 semanas, y desaparicion en fechas posteriores.
Las madres fueron seguidas ecogrificamente hasta
el parto.

Sélo uno de los productos, con QPCF de 12,9 mm y
10,8 mm, tenia anomalias asociadas: clinodactilia,
pies “en mecedora”, longitud humeral mas de dos
desviaciones estdndar por debajo de lo normal para
edad gestacional, insercién baja de los pabellones au-
riculares, dolicocefalia, hipotelorismo y comunicacién
interventricular, con ausencia de onda diastélica al
andlisis espectral del flujo de la arteria umbilical en
la semana 16, alteracién del “ductus” venoso y mar-
cada contraccién atrial. Durante la semana 16, el es-
triol en sangre materna tenia una concentracién de
0,89 ng/ml (valores normales de 1,4 a 6,5), la alfa-fe-
toproteina 19,7 ng/dl (valores normales 37,7 ng/dl) y
la gonadotrofina coriénica humana 17.890 mIU/ml
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(valores normales 18.300 — 137.000 mlU/ml). El ca-
riotipo de células fetales obtenidas de liquido amnid-
tico demostré una trisomia 18.

Figura N° 1. Corte transversal. Feto de 13 semanas, fosa
posterior. Flecha indica QPC.

Figura N* 2. Corte coronal. Feto de 17 semanas con QPC
bilaterales.

DISCUSION

Los QPCF se consideran hallazgos normales de la
sonografia obstétrica del segundo trimestre. Las pu-
blicaciones sobre el tema reportan amplias variacio-
nes de su frecuencia: entre 0,18% y 3,6% (6,11,17).
También se expresan resultados muy distintos en
cuanto a la asociacién con anomalias cromosémicas.
Por un lado, hay quienes opinan que, toda embaraza-
da a la cual se le diagnostiquen QPCF debe ser some-
tida a amniocentesis y estudio de citogenética. Nava
y cols. (11) revisaron en la bibliografia los resultados
de 1.290 fetos con QPCF, que se resumen de la si-
guiente manera: 80 (6,2%) tenfan cariotipo anormal
y, de estos ultimos, 59 (74%) tenian trisomia 18;

Figura N° 3. Corte coronal. Feto de 13 semanas. (JI'(",

Figura N° 4. Corte coronal. Feto de 13 semanas. QPC
imagen ampliada.

mientras que, entre aquellos con QPCF sin ’1“0:?3
lias morfolégicas asociadas, 1.116 casos, 15 (14’
tuvieron cariotipo anormal, 10 de los cuales padeci”
de trisomia 18 (67%). Estos autores wns:g,mwrﬂnt
incremento de 10 veces en el riesgo de tenel w,
ploidia en el grupo de fetos con QPCF mas otras
malias, comparado con el de QPCF solos. SU con¢ d
sion es que la presencia de los quistes, aun aist
aumenta el riesgo de cromosomopatia, aunqu®
una prueba de tamizaje de poco valor pred“‘m p
‘risomia 18, ya que muchos fetos con la Pﬂ“‘cﬂ

dicidn no tienen la segunda (11).
—‘J'/J.'
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Quistes de plexo coroideo

Figura N" 5. Corte multiplanar. Feto de 16 semanas afecta-
do por trisomia 18.

Otros opinan de manera diferente. Shields y cols.
(13), sumando sus propios datos a los de la literatu-
ra, concluyen que el riesgo de encontrar un cariotipo
fetal anormal cuando hay QPCF aislados, es de 1% a
2,4%. Cuando el cariotipo anormal se restringe a sélo
la trisomia 18, el riesgo de aneuploidia permanece en
1%. Considerando estos datos, puede pensarse que el
diagndstico y consejo genético prenatal deberian ser
ofrecidos a todas las pacientes con QPCF aislados en
el ultrasonograma de segundo trimestre. Sin embar-
go, la complementacién de la evaluacién clinica con
los triples marcadores séricos, influye sobre esta ten-
dencia. Es muy probable que si hay QPCF aislados y
marcadores bioquimicos normales, no se obtenga una
buena relacién costo/beneficio con la amniocentesis y,
por tanto, ésta no sea necesaria, sino que podria limi-
tarse, ademas de los casos con anomalias asociadas,
a aquellos no estudiados bioquimicamente o causan-
tes de elevados niveles de ansiedad en la madre (13).

Gupta y cols. (10) calculan que ante la presencia
de QPCF solos, la posibilidad de trisomia 18 se incre-
menta nueve veces; si hay anomalias asociadas el in-
cremento llega a 1.800 veces y, a la inversa, si no se
ven QPCF, la posibilidad de trisomia 18 se reduce a
cerca de la mitad. Sin embargo, otros factores influ-
yen, como la edad materna. Los autores arriba men-
cionados (10) le asignan una gran importancia, afir-
mando que una gestante de 40 afios con QPCF aisla-
dos, enfrenta un riesgo de trisomia 18 de 1 en 37 ca-
s0s, y concluyen que, a pesar de que los QPCF aisla-
dos representan un factor de riesgo para sindrome de
Edwards, la edad materna es el factor de mayor peso
en la determinacién de riesgos posteriores, y resulta
util para decidir si se hace o no la amniocentesis
para estudio genético. El riesgo de tener un hijo con
trisomia 18 especifico por edad materna ha sido cal-
culado por Snidjers y cols. (18).

No parece tener importancia el valor predictivo
para Sindrome de Down de los QPCF sin otros signos

Figura N° 6. Corte axial y sagital. Feto de 16 semonas con
QPC afectado por trisomia 18.

anormales. El riesgo de trisomia 21 con QPCF aisla-
dos se ha estimado en 1 en 600, similar al riesgo an-
terior al segundo trimestre, que es de 1/480, y a tér-
mino: 1/730. De manera que el riesgo relativo es de
1; es decir, sin cambios (10, 12). Las referencias a
una posible relacién de los QPCF con la trisomia 21 y
el cariotipo 47 XXX o el sindrome de Klinefelter, no
han dado resultados positivos satisfactorios mas alla
del probable sesgo de seleccién en las poblaciones es-
tudiadas (13).

La serie de casos de QPCF que motiva esta pre-
sentacién, aunque pequena, apoya el concepto de que
como observacién tnica no tienen la misma impor-
tancia que en asociacion con otros defectos, lo que
coincide con opiniones previamente publicadas, como
las de Csabay y cols. (19). Todos las imagenes quisti-
cas desaparecieron en los controles de tercer trimes-
tre, incluso en el feto con trisomia. La indicacion de
amniocentesis y anilisis de cariotipo puede reservar-
se para pacientes que muestran quistes junto a otros
cambios patolégicos.
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MARCADORES ECOGRAFICOS PARA CROMOSOMOPATIAS
TRANSLUCENCIA NUCAL Y OVF DOPPLER DEL DUCTUS VENOSO
(Estudio Preliminar)

Jesus Zurita Peralta*, Natasha Larrazibal Herndndez*, Eduardo Arias Rodriguez **. Edward Arias Ballerini**

*Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo". Servicio de Obstetricia. Unidad de Vigilancia Materno-Fetal. Caracas, Venezuela.
**Centro Clinico de Maternidad “Leopoldo Aguerrevere”. Caracas, Venezuela.

INTRODUCCION

Para finales de la década de los ochenta e inicios
de los anos noventa, Szabo (1) y Nicolaides (2) repor-
taron la asociacion existente entre un marcador eco-
gréafico conocido como Translucencia Nucal (TN) y el
riesgo de anormalidades cromosémicas fetales (triso-
mia 21), obtenido principalmente en exploraciones
realizadas entre las 10 y 14 semanas de gestacién.
Con anterioridad Benacerraf (3) habia dado igual im-
portancia a otro marcador ecogréafico del segundo tri-
mestre conocido como pliegue nucal, cuya capacidad
diagnéstica oscila entre 40 y 86% para las mismas
patologias. Todas estas observaciones complementa-
ban de cierta manera los hallazgos reportados a fina-
les del siglo XIX por el médico inglés Landon Down,
quien describié una serie de datos fenotipicos comu-
nes en una poblacién de pacientes recluidos en un
instituto dedicado al cuidado de enfermos mentales y
que tenian caracteristicas similares a los Mongoles,
dentro de estos datos hizo especial observacién sobre la
piel redundante localizada en la regién de la nuca (4).

Hoy en dia, nadie cuestiona el valor que estos
marcadores nucales poseen en la aproximacién u
orientacion del diagndstico sobre anormalidades cro-
mosémicas e inclusive el valor prondstico que se ob-
tiene para otras condiciones morbosas fetales que pa-
san por las cardiopatias, malformaciones esqueléti-

| cas, toracicas, abdominales e inclusive sindromes ge-
| néticos diversos (5-8).
| Gracias a los trabajos de Montenegro (9) y Snijders
| (10) conocemos que la translucencia nucal es un mar-
| eador transitorio, hemodinamico, cuya etiopatogenia
apunta hacia estrechez del istmo aértico 6 drenajes
" linfaticos anormales de manera temporal o definiti-
va. Se observa principalmente entre las 10 y 14 se-
| manas y se asocia con el Sindrome de Down y otros
problemas cromosémicos; se considera anormal este
marcador cuando sobrepasa los 3 mm o mas especifi-
camente cuando su grosor se encuentra por encima
del percentil 95 al correlacionarlo con tablas de per-
centiles para cada edad gestacional, evidencias adi-
cionales senalan que mientras mayor es el grosor,

—_—

mayor el riesgo de cromosomopatias y mayor el ries-
go de pérdida precoz o temprana del embarazo.

La conducta propuesta al asesorar a pacientes
cuyo marcador nucal se considere positivo, es el estu-
dio genético con el fin de comprobar la carga cromo-
sémica fetal, acompanado de un exhaustivo examen
anatémico fetal por ecografia. Al utilizar como linea
de corte el limite de 3 mm o mds para considerar a
este marcador como anormal, la capacidad diagnésti-
ca se ubica en el orden del 60 a 80%, con indices de
falsos positivos alrededor del 25% (10), es por esta
razén que algunos autores como Matias (11) sugieren
complementar este marcador nucal con la deteccién
de las OVF Doppler del ductus Venoso en un intento
por aumentar la sensibilidad y disminuir el nimero
de procedimientos invasivos practicados, asi como los
falsos positivos de la prueba. Este parametro ha sido
evaluado en nuestro pais por Diaz y Sosa (7).

La conducta propuesta en la actualidad a la hora
de pesquisar anomalias cromosémicas, es combinar
el riesgo epidemiolégico relativo a la edad materna
con diversos marcadores bioquimicos (12) y ecografi-
cos para primer y segundo trimestre, con la intencién
de obtener una visién global e integral de riesgo que
permita aconsejar la realizacién de estudios o prue-
bas invasivas de confirmacion o diagndstico para un
punto de corte que se encuentra alrededor de los 35
afios 6 1/250 a 1/300 (10).

Con la intencién de estudiar y conocer el valor de
estos marcadores y su utilidad al ser aplicados en po-
blacién general no seleccionada se diseiid el presente
estudio.

OBJETIVOS

Evaluar la utilidad de la Translucencia Nucal
(TN) y la OVF Doppler del Ductus Venoso en la ex-
ploracién ecografica transvaginal practicada entre
las 10 y las 14 semanas de gestacién, como ayuda en
la seleccién de pacientes con elementos de riesgo
para cromosomopatfas.
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METODO

Se realizé un estudio prospectivo de corte longitu-
dinal, que incluyé 1.377 ecografias obstétricas reali-
zadas entre el 11-01 y ¢l 29-10-99. De este universo
se seleccionaron 481 ecografias de primer trimestre
evaluadas por via transvaginal en donde sistemitica-
mente se midié la TN segun los criterios propuestos
por Snijders y Nicolaides (10) a saber: feto en reposo
en plano sagital, con imagen magnificada en donde
se distingan claramente la piel y el amnios por sepa-
rado y practicando medicién de la translucencia en
sus bordes internos en eje perpendicular al eje mayor
fetal.

De igual manera se evalué morfolégicamente la
OVF Doppler del Ductus Venoso entre las semanas
10 y 14 con transductor vaginal convex multifrecuen-
cial de 5,5 a 7,5 MHz. Filtros bajos y volumen de
muestra ajustado entre 2 y 4 mm, con dngulo de in-
sonacién en 0° y utilizando el auxilio del Doppler de
amplitud una vez identificado el vestibulo venoso
subdiafragmatico en escala de grises para un minimo
necesario de exposicién a la intensidad con esta mo-
dalidad.

Previamente se practicé un detallado examen fetal
obteniendo la mayor cantidad de datos anatémicos y
determinando correctamente la longitud craneo-cau-
dal para precisar la edad gestacional al correlacio-
narla con la fecha de tltima menstruacion.

Todos los estudios fueron practicados por los auto-
res en embarazos simples de pacientes con edad me-
nor o igual a los 35 afos, que acudieron a la consulta
de ecografia en nuestro servicio.

RESULTADOS

Del total de 1.377 ecografias practicadas en el pe-
riodo de estudio, se seleccionaron 481 ecografias de
primer trimestre que corresponde a 34,9%, encon-
trandose 4 casos (0,83%) que presentaron Transiu-
cencia Nucal mayor de 3 mm y Ductus Venoso con
morfologia patolégica dada por reversas en las veloci-
dades de la sistole atrial.

En relaciéon con la evolucién, fue posible obtener
cariotipo por amniocentesis de segundo trimestre en
3 de los casos (75 %) ya que en 1 caso (25%) se produ-
jo la pérdida espontdnea temprana antes de la sema-
na 15. El resultado de los estudios cromosdmicos
arroj6 cariotipos anormales, representados por 2 ca-
sos para trisomia 21 (Down) y una monosomia XO
(Turner), todos ellos con Translucencia Nucal y Duc-
tus Venoso anormales.

Durante el tiempo en el cual se desarrollé el estu-
dio no se registraron nacimientos con cromosomopa-
tias no diagnosticadus asi como tampoco se registra-
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Marcadores de cromosomopatias

——

1 i gl . . mamd oL e
ATy | SRRV WY LUTEW L TYEETTF ] 3T T ETrTeaT R

Ficura N 2. TN(-)DV normales

adas s bovad sk

e LEr T

[l T L)
GA1 F108 DR&
FE:0FF FACHIY

6.5

Figura N* 4. "N(+) en 45 XO

Diferentes autores (13-14) coinciden en senalar
que la combinacion de pruebas o datos de riesgo tan-
to epidemiologicos, bioquimicos como ecogrificos,
Principalmente en el primer trimestre, son las herra-

——

mientas disponibles para detectar de manera precoz
aquellos casos que senalen u orienten a la realizacién
de pruebas invasivas de diagndstico para brindar un
asesoramiento integral.

Se hace evidente la recomendacion de incorporar a
la ecografia practicada en el primer trimestre, la bus-
queda sistematica tanto de la Translucencia Nucal
como en lo posible de la OVF Doppler del Ductus Ve-
noso por el valor que estos marcadores tienen de ma-
nera aislada o combinada en la deteccién precoz de
riesgos gestacionales para cromosomopatias, cardio-
patias y otras malformaciones o sindromes fetales
(7).

Los resultados preliminares obtenidos en esta se-
rie nos obligan a recomendar su utilizacién rutinaria
en poblacién general, principalmente menor de 35
afios entre las 10 y 14 semanas, e igualmente a conti-
nuar recolectando datos que permitan en un futuro
precisar en términos de capacidad diagnéstica sus
beneficios.
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TRISOMIA 9: ECOFENOTIPO EN EL SEGUNDO TRIMESTRE

Dr. A. Sosa Olavarria, Lic. Miguel A. Granda

.f_.fnidnd de Diagnéstico Perinatal de la Maternidad Privada Las Acacias. Valencia, Venezuela.

INTRODUCCION

Continua sometido a intenso estudio todo lo con-
cerniente al aspecto imagenolégico (Ecofenotipo) del
feto que posee una alteracién cromosémica, existien-
do un amplio consenso entre los especialistas en que
una misma cromosomopatia presenta una amplia
gama de patologias que pueden presentarse en con-
junto o aisladas y manifestarse en diferentes épocas
de la vida intrauterina; es por eso que resulta indis-
pensable conocer la historia natural de las manifes-
taciones de estas entidades, cudles son los criterios
comunes a las mismas, cudles los que podrian dife-
renciarlas y en qué momento se presentan.

Indudablemente que tanto la Translucencia Nucal
(TN) como el Pliegue Nucal (PN), el primero en eda-
des tempranas (primer trimestre) y el segundo en las
mas avanzadas (segundo y tercer trimestre), consti-
tuyen los criterios diagnésticos sobre los que més in-
sistencia ha venido haciendo la literatura especiali-
zada, y son estos parametros los que unidos a la flu-
Jjometria Doppler del ductus venoso y a los marcado-
res bioquimicos, los componentes basicos a tomar en
cuenta en los denominados sistemas de puntuacién
genéticos.

La literatura relacionada con las anomalias cro-
mosémicas mas frecuentes es amplia y en el presente
numero de la revista se aborda el tema desde diver-
sos angulos, el propésito de la siguiente presentacién
de caso, es el de contribuir con la signologia ultraso-
nogrifica de la trisomia 9, completa o pura, detecta-
da en el segundo trimestre, presentando las iméage-
nes ultrasonograficas del caso y cuya rara frecuencia
ha sido destacada por diversos investigadores (1-14).
Segin Benacerraf (1), esta anomalia fue descrita por
primera vez por Feingold y Atkins y estd asociada
con miltiples malformaciones que pueden ser detec-
tadas mediante ultrasonografia desde temprana
edad gestacional.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de 26 anos, IGesta, con gestacién de 23
Semanas la cual es referida a nuestro servicio para
evaluaci6n por presentar feto malformado. El estudio
ultrasonografico realizado revel6 la existencia de los
Siguientes hallazgos: Feto de biometrfa compatible
€on 22 semanas, y cuyo estudio anatémico ultrasono-

—

gréafico (Bidimensional y Doppler) revelé lo siguiente:
Hipertelorismo, anomalia de Dandy-Walker, cardio-
patfa (Hipoplasia de cavidades derechas, estenosis
critica de arteria pulmonar, DSV, aorta cabalgante y
dilatada), clino y braquidactilia en manos, pie talipes
bilateral, térax pequeno con pectus excavatum y arte-
ria umbilical tnica (AUU). El ductus venoso mostro
una onda de flujo anormal, plana, sin diferenciacién
entre la sistole y diastole ventricular. Las imagenes
se muestran en la pagina siguiente.

DISCUSION

La trisomia 9 es una rara anomalia cromosémica
asociada, segin Bureau y cols. (3), con patrones espe-
cificos de polimorfismo multisistémico y el diagndsti-
co prenatal ha sido reportado en pocos casos, siendo
el mas precoz el detectado a las 11,7 semanas por Pi-
nette y cols (8). Segin Benacerraf y cols. (2), las ca-
racteristicas ultrasonograficas incluyen defectos car-
diacos estructurales, anomalias de las extremidades,
anomalias renales y faciales, y crecimiento fetal re-
tardado.

En cuanto al tipo de trisomia 9, van den Berg y
cols. (13), realizaron un estudio de diagnéstico y se-
guimiento de 8 casos de trisomia 9 pura, por mosai-
cismo y por pseudo-mosaicismo, detectados en 36.213
muestras prenatales (0,022%); en tres casos se pudo
comprobar que el cromosoma 9 supernumerario era
de origen materno y las lineas celulares disémicas en
los casos con ambos mosaicismos T9 mostraron diso-
mia uniparental materna.

Murta y cols. (15), reportaron en un caso de T9 es-
tudiado a las 12 semanas, la presencia de flujo en re-
versa durante la sistole atrial en el ductus venoso,
flujo retrogrado de alta velocidad en la vena cava in-
ferior y una lucencia nucal de 9,1 mm.

Von Kaisenberg y cols. (14), en un caso de 23 sem.
con T9 debido a translocacién reciproca en la madre,
encontraron hipoplasia del vermis del cerebelo, dila-
tacién del agujero de Magendi y dilatacién de la cis-
terna magna, hallazgos que fueron confirmados en la
autopsia y en la que se reporté ademds la existencia
de micropoligiria. El estudio citogenético revelé
47, XX, +der(9)U(7;9) (q35;q22.2), mientras que en la
madre se detecté una translocacion (7;9) (q35;q22.2);
concluyen los autores en que la anomalia de Dandy-
Walker que acompana estos casos pudiera ser la con-
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Figura N* 9. Figura N* 10. Figura N" 11.

Figuras No 1 a la 11: En la Figura N" 1 se muestra el perfil fetal, la desproporcion entre el cranco y ol 1o i
fetal y dentro de este iiltimo destaca el tronco de la aorta semejando un tronco comin. En la Figura N" 2% ['_
serva el crdaneo fetal con la anomalia de Dandy-Walker, con hipoplasia de hemisferios del cerebelo. En la Figt
N" 3 se muestran los didmetros inter-orbitarios y destaca el hipertelorismo. En la Figura N" 4 el plan© sogit
del torax pone en evidencia cavidad ventricular inica. En la Figura N° 5 se observa el tronco de la pulmond’®
latada. En la Figura N” 6 se muestra la arteria pulmonar de calibre muy reducido con las cavidades ,hn‘l "
hipopldsicas. En la Figura N* 7 se inuestran las OVF Doppler del ductus venoso en forma de meseta, sin sep?” o
cion de sistole y didstole ventricular. En la Figura N° 8 se observa una seccion transversal del torax donde se €
dencia el pectus excavatum. In las Figuras N°s 9 y 10 se evidencian la clinodactilia, braquidactilia y pie mf'.‘ﬁ_
Finalmente en la Figura N° 11 se muestra imagen donde se pone en evidencia la existencia de una sol@ arlt

umbilical.
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Trisomia 9

secuencia de un defecto en la dosificacién gendtica
que afecta a los genes localizados en 9pter-9q22, que
serfan los genes responsables del desarrollo y creci-
miento normal del cerebelo.

Sandoval y cols. (10), publicaron un caso estudiado
a las 23 semanas de gestacién en el que detectaron
una fascies dismérfica, microftalmia bilateral, defec-
to del vermus del cerebelo, rifén en herradura, ecogé-
nico y poliquistico y crecimiento fetal retardado pro-
gresivo v muerte fetal a las 33 semanas.

En el caso reportado por McDuffie (6) a las 34 se-
manas, los hallazgos ultrasonogrificos incluyeron
crecimiento fetal retardado, malformacién de Dandy-
Walker, auricula unica, calcificaciones hepaticas, cor-
dén umbilical con dos vasos y estudio Doppler con
hallazgos anormales. En este trabajo se revisan 15
casos, concluyendo que el 80% (12/15) ocurrié en mu-
jeres menores de 35 anos, el 85% (11/13) de los que
nacieron después de las 23 semanas fueron pequefios
para la edad gestacional y sélo 3 de 12 (25%) nacie-
ron vivos.

Roshanfekr y cols. (9), en un feto afectado por la
T9, de 35 semanas, sélo encontraron un retardo en
su crecimiento y la existencia de sélo dos vasos en el
cordon umbilical, ocurriendo la muerte del producto
durante el trabajo de parto inducido a las 37 sema-
nas. No fueron encontradas otras anomalias.

Benacerraf (1) resume las anomalias en casos de
T9 detectables por ultrasonido, en las siguientes: mi-
crocefalia, anomalias cerebelares, ventriculomegalia,
defectos del tubo neural, labio y paladar hendido, mi-
crognatia, defectos cardiacos, hernia diafragmatica,
anomalias renales (rinén multiquistico, hidronefrosis
e hidrouréter), criptorquidia, deformidades de flexién
en dedos, anomalias en la posicién de los pies y creci-
miento intrauterino retardado. El diagnéstico dife-
rencial es con otras anomalias cromosémicas: triso-
mias 13 y 18, triploidia y deleccién 4p (sindrome de
Wolf-Hirschhorn).

En cuanto a la orientacién que debe dérsele a los
padres debemos senalar que Saura y cols. (11), en un
estudio de 31 casos (6 aportados y 22 reportados pre-
viamente), senalan que el asesoramiento genético re-
sulta dificil en la medida en que el porcentaje de cé-
lulas trisomicas puede variar en los diferentes tejidos
resultando indispensable por lo tanto, fundamentar
el conscjo genético en base a los hallazgos ultrasono-
grificos. En cuanto a la evolucién, resulta til desta-
car los resultados de Chitayat y cols. (5), quienes es-
tudiaron 5 casos afectados, todos ellos de sexo mas-
culino, tres de ellos detectados antenatalmente y con
gestacion interrumpida, 1 caso fue abortado esponté-
Neamente y 5 nacidos prematuramente con muerte

perinatal. En todos fueron detectadas las malforma-
ciones caracterfsticas de este tipo de trisomia.

En el caso de T9 por mosaicismo detectado en
muestras de lfquido amniético y de vellosidades co-
riales, resulta indispensable realizar estudio citoge-
nético en sangre o tejidos fetales para Liegar al diag-
néstico definitivo, asf como realizar el estudio citoge-
nético de los padres ayuda a establecer el origen pa-
rental de la anomalia (7,12).
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DIAGNOSTICO PRENATAL DE TERATOMA SACRO-COXIGEO TIPO III
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Sandra Payares (***), Jestis Lizardo (****), Nellyber Domador (**)

(*) Hospital "Antonio Maria Pineda”, Barquisimeto, (**) Hospital “Dr. Patricio Alcald”, Cumana.
(***) Hospital “Dr. Adolfo Prince Lara”, Puerto Cabello.

El teratoma sacrocoxigeo es un tumor embrionario
de forma lobulada, que por lo general ocupa el espa-
cio presacro, en sentido descendente. Son tumoracio-
nes que tienen partes sdlidas y quisticas, envueltas
en una capsula fibrosa (1). La mayoria de estos tumo-
res se detectan antes de los dos meses de nacido (2,
3) pero es una masa fécil de precisar ecograficamente
en periodo prenatal (4-8). Son neoplasias derivadas
de células pluripotenciales y que forman tejidos aje-
nos a la zona donde se desarrollan. La incidencia es
de un caso por cada 35.000 nacidos vivos (9) y repre-
senta uno de los tumores mas evidentes en los neo-
natos. Los teratomas sacrocoxigeos representan mas
del 50% de todos los tipos de teratomas (9). La rela-
cién femenino:masculino es de 4:1. Se han descrito
casos familiares transmitidos por herencia AD (10,
11). El teratoma puede ser la dnica expresién de una
trisomia 1q (3, 6). El riesgo de malignidad est4 direc-
tamente relacionado con la edad en el momento del
diagnoéstico, asi por ejemplo, el riesgo de malignidad
en tiempo prenatal es bajo, alrededor del 2%, pero se
incrementa a 60% si el diagnéstico es realizado por
encima de los 4 meses. No hay una explicacién defi-
nitiva de su origen, para algunos se deriva de células
pluripotenciales, para otros deriva del saco vitelino
secundario, otros proponen se desarrollan a partir
del primitivo nédulo de Henssen en el extremo cau-
dal del coxis (12). Se ha hecho diagnéstico prenatal
ecografico en gemelos (13). Algunos teratomas logran
crecer retroperitonealmente (14).

Se ha clasificado en IV tipos diferentes:

Tipo I Localizacién extrapélvica.

Tipo II: El componente extrapélvico e intrapélvico
son similares.

Tipo I1I: Existe un predominio en la localizacién in-
trapélvica con una prolongacién extrapélvica.

Tipo IV: Localizacién totalmente interna.

El diagnéstico prenatal de todos los tipos ha sido
reportado, siendo el 111 el mds aparatoso e infrecuen-
te (15-18). Una perforacién de intestino delgado pue-
de simular un teratoma abdominal (19).

En los estudios ecogrificos el teratoma aparece
€Omo una masa con ecoestructura heterogénea, con
Presencia de areas densas que sugieren la existencia
de calcificaciones y que son visibles en el 36% de los

—

estudios radiolégicos (20). Ocurre polihidramnios en
el II trimestre entre el 33% al 100% de todos los ca-
sos (21, 22). Con cierta frecuencia (23%), se presenta
Hidrops fetalis no inmunolégico (23) y se considera
debido a anemia por hemorragia intratumoral, comu-
nicaciones arteriovenosas intratumorales y trasuda-
cién de liquido a través de la superficie tumoral. El
grado de vascularizacion del tumor desempena un
papel decisivo en la presencia de polihidramnios e
Hidrops, es inversamente proporcional a lo quistico
del tumor. Mientras més sélido, mayor riesgo de co-
municaciones arteriovenosas, a mayor componente
quistico, menor riesgo de Hidrops y polihidramnios.
La asociacion de teratoma con Hidrops es letal pero
se han publicado casos excepcionales de superviven-
cia (23-25). Los teratomas pueden ocasionar severas
distocias en el trabajo de parto desde estallidos de la
tumoracién hasta muerte materna por el atasca-
miento del feto (26-28). La cesarea puede ser laborio-
sa al extraer el feto (29), pero ha habido reportes de
nacimientos vaginales exitosos (30) y reportes de re-
sultados desastrosos (31, 32).

PRESENTACION DEL CASO

Es el IV embarazo de una paciente de 35 anos, sin
antecedentes de importancia. Embarazo controlado
durante sus primeros 8 meses donde se evidenciaron
partes fetales dentro de lo normal. En la semana 38
el médico que la controla nota aumento del grado de
madurez del intestino fetal, cursando con polihi-
dramnios y dificultad para precisar estémago fetal.
Es referida para ultrasonido nivel 1I donde se apre-
cia tumoracion heterogénea en la region sacra fetal
que se extiende hasta la cipula frénica del lado iz-
quierdo. Hay ectasia urinaria bilateral y la vejiga y
el estémago no son identificables como estructuras
llenas de liquido.

Al llegar a término se planifica para una cesdrea
electiva la cual es realizada sin contratiempos. La ex-
traccién fetal no fue laboriosa. El peso neonatal fue
de 4.100 g y 52 cm de talla. Muere postnatalmente
por insuficiencia respiratoria. Anatomia patoldgica
reporta teratoma tipo Il de region abdémino-sacra.
En las Figuras N* 1 a la 8 se muestran las imdgenes
ultrasonogrificas y de anatomia patolégica.
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Figura N” 1. Final de la columna fetal mostrando una gran Figura N° 2. La tumoracion sacra media con didmetry pro.
tumoracion heterogenea a nivel sacro. medio de 35 em al alcanzar el término.

Figura N° 3. La porcion abdominal era mayor que la extra- Figura N° 4. Porcién abdomino sacra de la tumoracion mix:
pelvica, produciendo compresion ureteral y dilatacion renal. ta, heterogénea, quistica en muchas partes.

ato de 4,100 g de peso y 52 em de
z ; "
obtenido por cesarea. Abdomen es prommentey la tu

clon sacra ¢s notoria,

talle:
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Figura N" 5. Acercamiento de la hidronefrosis.
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Teratoma sacro-coxigeo

Figura N 7. Corte sagital donde se demuestra lo gigantesco
de la tumoracion. Hay zonas solidas alternando con quisti-

Figura N° 8. La tumoracion es detenida en su ascenso por la
cara inferior del higado. El diafragma es elevado y se pro-

cas. duce hipoplasia pulmonar.
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SINDROME DE ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDOS
SERIE DE CUATRO CASOS
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Hospital Militar “Dr. Carlos Arvelo”. Servicio de Obstetricia. Unidad de Vigilancia Materno-Fetal. Caracas, Venezuela

INTRODUCCION

En 1983 Graham Hugues describié un sindrome
clinico complejo, caracterizado por trombosis, abortos
recurrentes, enfermedad neurolégica y presencia de
anticuerpos antifosfolipidos (1). Si bien la correlacién
inicial partia de pacientes con antecedentes de Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) u otras enfermedades
inmunolégicas asociadas, se describe en esa oportu-
nidad un grupo particular de pacientes Anticuerpos
Antinucleares (ANA) negativos, lupus atipico o sin la
presencia de la enfermedad.

Para la fecha se conoce como un importante desor-
den protrombdtico asociado con un grupo especifico
de anticuerpos, cuyos hallazgos clinicos incluyen:
trombosis (arterial y/o venosa), trombocitopenia, co-
rea gravidica, enfermedad valvular cardiaca, livedo
reticularis y més frecuentemente y de caracter omi-
noso para la obstetricia, pérdidas recurrentes de los
embarazos, preeclampsia, sindrome de HELLP, re-
tardo de crecimiento intrauterino (RCIU) severo y
muertes intrauterinas en un porcentaje de acuerdo a
la literatura entre 7-25% (2).

De acuerdo a la presencia o no de enfermedad in-
munolégica de base, se clasifica en:

1. Sindrome Antifosfolipidos Primario (SAF prima-
rio).

2. Sindrome Antifosfolipidos Secundario (SAF se-
cundario).

Los hallazgos caracteristicos de laboratorio inclu-
yen: VDRL positivo, alteracién de las pruebas de coa-
gulacién: alargamiento del tiempo parcial de trom_bl-
na (PTT), determinaciones positivas de coagulacné?l
para la presencia de anticoagulante lipico y d'eizermb
naciones positivas para anticuerpos antifosfolipidos.

Las pautas de tratamiento estdn dirigidas al ma-
nejo de las alteraciones basicas de origen inmunol6-
gico y hasta la fecha las posibilidades de tratamiento
Perinatal eficaz se encuentran bajo revision.

La intencion del presente trabajo es la de presen-
tar la experiencia y manejo perinatal de una serie de
€808 con diagnéstico de sindrome antifosfolipidos
©valuados en nuestro servicio en el periodo 1999-
2001 estableciendo conclusiones en forma individua-
lizada y tomando en cuenta evolucién clinica, labora-
.-""'-—___

torio y hallazgos ecograficos con exploracién Doppler
vascular del circuito materno fetal.

PRESENTACION DE CASOS

CASON°1

Se trata de paciente de 24 afos. IG, quien inicia
su evaluaciéon prenatal con diagnéstico de embarazo
de 8 semanas.

Antecedentes: Sindrome Antifosfolipidos secunda-
rio a Lupus Eritomatoso Sistémico diagnosticado en
1993 a partir de un episodio inicial de trombosis ve-
nosa iliofemoral derecha. Sin tratamiento hasta el
inicio del control obstétrico.

Al iniciar su embarazo el laboratorio reportaba:
AntiADN: 300 (VN: <100).

ANA: Negativos.

C3: 83,2 (VN: 88-200).

C4: 24,8 (VN: 16-47).

CH50: 30 (VN: 30-150).

Anti SSB (LA): Negativo.

Anti SSA (RO): Negativo.

Anticoagulante lupico: Positivo.

Anticardiolipinas: IgG: 23 (VN: <23). IgM: 9 (VN: <11).

De acuerdo a la descripcion anterior se inicia tra-
tamiento en base a: Prednisona: 10 mgs/dia y Acido
Acetisalicilico (AAS) 100 mg/dia. Ambos a partir de
la semana 13 de gestacidn.

El control prenatal se planificé de acuerdo a evo-
luacién clinica, laboratorio y evaluaciones ecograficas
enfatizando en todos los casos en el Perfil Hemodina-
mico Feto-Placentario (PHFP) y la morfologia de la
Onda de Velocidad de Flujo (OVF) a nivel de las arte-
rias uterinas como factor pronéstico.

La evaluacién clinica obstétrica se mantenia esta-
ble para la semana 25 de gestacién y la evaluacién
ecogrifica Doppler fue normal (Figura N°* 1). Conti-
ntia el embarazo sin complicaciones maternas y/o fe-
tales manteniendo el mismo esquema de tratamiento
inicial.

Se practica cesdirea segmentaria por presentacién
poddlica a la semana 39 de gestacion. Durante el
preoperatorio los datos de laboratorio reportaron:
PTT: 90/26,5. El tratamiento endovenoso en base a
Solumedrol™ mejord la relacién como requisito preo-
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peratorio. Se obtuvo un RN vivo femenino de 3.050 g.
Evolucién ulterior satisfactoria.
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Figura N° 1. Evaluacion Doppler, arterias uterinas semana
24.

CASO N° 2

Paciente de 32 anos, IG, quien inicia control pre-
natal a las 6 semanas de gestacion.

Antecedentes de SAF secundario a LES, diagnosti-
cado en 1992 cuando ingresa por sindrome comicial
de primoaparicién.

Para el momento de inicio de su control prenatal
el laboratorio reporta:

Anti ADN: Negativo.

ANA: Negativos.

C3: 114 (VN: 88-200).

C4: 22,7 (VN: 16-47).

CH50: 25 (VN: 30-150).

Anti SSB (LA): Negativo.

Anti SSA (RO): Negativo.

PTT: prolongados en todas las evaluaciones.
Anticoagulante lapico: Positivo.
Anticardiolipinas: IgG (GPL): 10 (VN: <23). IgM
(MPL): 4,3 (VN: <11).

Durante el control prenatal se mantiene trata-
miento previo en base a prednisona: 10 mg/dia y se
inicia AAS 100 mg/dfa.

Las evaluaciones prenatales tomaron en cuenta la
evolucion clinica, de laboratorio y los parametros eco-
graficos bidimensionales y PHFP.

Las evaluaciones del PHFP a las semanas 19, 24 y
36 de gestacion se mantuvieron dentro de la normali-
dad (Figura N° 2).

Se decide practicar cesdrea segmentaria a la se-
mana 39 de gestacién de acuerdo a sugerencias del
Servicio de Neurologia y de acuerdo a antecedente de
malformaci6n arteriovenosa parietal derecha. Se admi-
nistraron esteroides endovenosos durante el preopera-
torio. Se obtuvo un RN vivo masculino de 3.200 g. Evo-
lucién materna y neonatal satisfactorias.

J. Zurita P., N. Larrazabal H. J, Péie
Balblill -}?..

Figura N° 2. Evaluacion Doppler, arterias uterinas semg, ,
19.

CASON°3

Paciente de 34 anos, IIIG, IIA, IC (desprendimier.
to prematuro de placenta por preeclampsia severs
asociada a RCIU a la semana 27 de gestacion), sin
hijos vivos.

Antecedente de SAF primario diagnosticado en
1995 de acuerdo a antecedentes obstétricos y episo-
dio de trombosis venosa profunda iliofemoral izquier-
da durante el puerperio tardio.

Inicia tratamiento periconcepcional en base a este-
roides tipo medrol a dosis de 8 mg/interdiarios.

Después de 8 semanas de tratamiento se reporta
B-hCG positiva practicindose una primera evalua-
cion ecografica a las 5 semanas de gestacion y poste-
riormente a la semana 6 con visualizacion de em-
brién con actividad cardiaca positiva. Se asocia AAS
a dosis de 100 mg/dia.

Los hallazgos de laboratorio en el primer trimes-
tre reportaron:

Anti ADN: Negativos.

ANA: Negativos. _
Anticuerpos antiantigeno externo del nicleo: Negatr
VOS.

Complemento: Normal.

PTT: Prolongados.

Anticoagulante lipico: Positivo.

Anticardiolipinas: IgG (GPL): 32 (VN: <23) IgM
(MPL): 18,2 (VN: <11).

Las evaluaciones ecogrificas del primer trimeﬁt{e
fueron normales en cuanto a perfiles embrionar®
OVF umbilicales, ductus venoso y flujos retrocoriales

Ala semana 15 de gestacién y de acuerdo 2 h'dl_""‘z:
gos a nivel de las OVF de las arterias uterinas (Flgu’u
ra N° 3), se asocia al tratamiento heparina de If““
peso molecular (Enoxaparina 40 mg/dia por Vit su
cutdnea). s

A la semana 19 de gestacién se mantienen “‘“.'i_a_,.
ras protodiast6licas profundas a nivel de las arte!

_/
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uterinas (Fuyrura N 4) y se verifica elevacion de ci-
fras tensionales (PD: 90 mmHg en todas las evalua-
ciones). Se decide asociar al tratamiento descrito
alfa-metildopa 500 mg/dia.

A la semana 23 de gestacidn se inician ciclos de in-
munoglobulinas a dosis de 1 g/Kg/dia durante un pe-
riodo de 72 horas cada tres semanas.

Se mantienen controles estrictos clinicos y de labo-
ratorio semanales, ingresando de nuevo a la semana
27 con diagnostico asociado de sindrome HELLP,

Se decide vigilancia materna en la Unidad de Cui-
dados Intermedios, tomando en cuenta la no viabili-
dad fetal. Se inicia nuevo ciclo de inmunoglobulinas
con mejoria de todos los parametros clinicos y de la-
boratorio (descenso de enzimas hepiticas y elevacion
del contaje plaquetario) en las primeras 12 horas de
monitorizacion. Los parametros ecogrificos para el
momento del ingreso se muestran en las Figuras N°
5 v 6. A nivel del PHFP: centralizacién inicial y per-
sistencia de elevados indices sistole/didstole (S/D) a
nivel uterino. Crecimiento fetal en percentil 25.

Pese a 1a mejoria clinica descrita y mejoria a nivel
de las velocidades diastélicas en las OVF umbilicales
observados las primeras 24 horas, la reevaluacién a
las 36 horas revelé un obito fetal. Se interrumpe el
embarazo obteniéndose feto femenino de 900 gr.

Se mantiene la paciente en la Unidad de Cuidados
Intermedios durante el puerperio inmediato. La evo-
lucién posterior fue sin complicaciones. Egresé con
dosis profilacticas de heparina de bajo peso molecu-
lar que se mantuvieron durante las primeras 4 sema-
nas. Actualmente y desde la fecha se mantiene con
tratamiento en base a AAS 100 mg/dia.

Figura N* 3. Evaluacion Doppler, arterias uterinas semana
[ .
15 de Bestacian.

CASON"4

Paciente 29 anos, 1G, quien inicia control prenatal
a la semana 10 de gestacion.

—

Figura N® 4. Evaluacion Doppler, arterias uterinas semana
19.

Antecedentes: obesidad.

Las evaluaciones clinicas y de laboratorio prenata-
les se mantienen dentro de limites normales. A la se-
mana 15 de gestacion el PHFP revela alteracion a ni-
vel de las arterias uterinas por la presencia de inci-
suras protodiastdlicas profundas e indices S/D eleva-
dos. Se inicia tratamiento con AAS 100 mg/dia.

A la semana 20 se detecta elevacién de cifras ten-
sionales y de acuerdo a los hallazgos descritos se
practican pruebas inmunoldgicas que reportan a la
semana 22 de gestacién:

Anticoagulante lipico: positivo.
Anticardiolipinas: IgG (GPL): 37 (VN: <23). IgM
(MPL): 25 (VN: <11).

Se diagnostica como embarazo asociado a Sindro-
me Antifosfolipidos primario y se inicia tratamiento
en base a heparina de bajo peso molecular (enoxapa-
rina 40 mg/dia), tratamiento antihipertensivo en

Figura N* 5, Evaluacion Doppler, arterias uterinas a la sema-
na 27 con diagnostico de ingreso Stndrome de Hellp.

base a alfa-metildopa hasta la semana 27 cuando se
asocia nifedipina 30 mg/dia.

Al . " i . 4

El control se practicéd semanalmente y de acuerdo
a evaluacion clinica, laboratorio y ecografia la cual
reportaba Crecimiento Fetal Retardado (CFR); oligo-
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Figura N" 6. Evaluacion Doppler, arterias umbilicales para el
momento de ingreso asociada a vasodilatacion cerebral.

L LAY O Sk Lol ] ;
GRS A

Figura N° 7. Evaluacion hemodindmica fetal, ssmana 30 de
gestacion: VD umbilicales en reversa, vasodilatacion cere-
bral y pulsatilidad a nivel de la vena umbilical.

hidramnios y a nivel del PHFP centralizacién inicial
y avanzada (semana 27-29 de gestacién), mantenién-
dose la observacion perinatal tomando en cuenta la
no viabilidad fetal.

A la semana 30 de gestacion la evaluacién ecogra-
fica revela: CFR, oligohidramnios y el PHFP en fase
de centralizacién terminal con pulsatilidad a nivel de
la vena umbilical (Figura N° 7). De acuerdo a lo des-
crito se decide interrupcion del embarazo a través de
cesdarea segmentaria obteniéndose RN vivo masculi-
no, peso: 520 gr, el cual es mantenido en la Unidad
de Cuidados Intensivos Neonatales, durante las pri-
meras 24 horas sin intubacién, persiste en condicio-
nes estables durante 48 horas cuando desarrolla cua-

dro de hemorragia pulmonar y falla multiorganica
falleciendo 48 horas més tarde,

—

La madre evoluciona en forma satisfactoria may.
teniéndose dosis profildcticas de heparina durante
las primeras 3 semanas del puerperio. Actualmente
se mantiene con régimen de AAS 100 mg/dia.

DISCUSION

El Sindrome Antifosfolipidos (SAF) puede ser defj.
nido como un fenémeno asociado a trombosis, pérdj.
da recurrente del embarazo, o ambos, en asociaciop
con evidencias de laboratorio persistentes de la pre.
sencia de anticoagulante lupico y anticardiolipinag
(3).

El sindrome fue primero resenado por Graham
Hugues en 1983, cuando describe la existencia de un
sindrome distintivo que se presenta en pacientes
ANA negativos, pacientes con lupus atipico y en indi-
viduos sin enfermedad inmunolégica de base (1).

En cuanto a su clasificacion, si el sindrome clinico
ocurre sin evidencia de enfermedad inmunolégica de
base se conocera como SAF primario. En los casos
asociados a enfermedades inmunolégicas como LES,
esclerosis sistémica, artritis reumatoide, el sindrome
es reconocido como SAF secundario.

Uno de los mas importantes hallazgos en mujeres
son las pérdidas recurrentes de embarazos, mas tipi-
camente durante el segundo trimestre. Algunas mu-
jeres sufren 6 6 mas pérdidas antes que el sindrome
sea reconocido. Actualmente se reconoce que la ma-
yoria de las pérdidas fetales en pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) ocurren en asociacion
con anticuerpos antifosfolipidos (2). La pérdida recu-
rrente del embarazo, definida como dos o mas pérdi-
das consecutivas, afecta a 1-2% de las mujeres. La
proporcién en relacién con la asociacién a SAF se
mantiene de acuerdo a las publicaciones entre 7-25%
(2).

De acuerdo a esto ultimo, existen dos situacione
que deben ser consideradas:

1. La importancia de la presencia de anticuerpos an
tifosfolipidos (AcAF) en casos de LES.

2.La importancia de la presencia de AcAF en pacier
tes sin LES.

En la primera situacién, se ha determinado que!
presencia de AcAF en pacientes con LES eleva la !
cidencia de pérdidas de embarazo hasta 59-60% a d
ferencia de las pacientes negativas para AcAF cuy!
pérdidas se mantienen entre 13-15% (4). Las pér¢
das pueden ocurrir en el primer, segundo o tercer u
mestres del embarazo. En todos los casos en los ¢!
les se ha desarrollado un embarazo éste se ha aso®!
do con evoluciones desfavorables, preeclampsi®: =
drome HELLP, corea gravidica, CFR, muertcs :
trauterinas, nacimiento pretérmino y trombosis; '
el segundo caso, la asociacién es menos clara. LaP'

_._——-"""
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valencia de AcAF en pacientes con miiltiples pérdi-
das varia entre 3 hasta 50%. Hay varias explicacio-
nes para esta discordancia, una es la seleccién de los
pacientes y la otra la estandarizacién de las diferen-
tes prucbas diagnésticas.

De esta manera en pacientes con LES u otros de-
sérdenes asociados, la presencia de AcAF debe ser in-
vestigada.

En pacientes sin LES, pero con pérdidas recurren-
tes de embarazos y sin ninguin otro factor, la investi-
gacion debe ser iniciada.

Los AcAF deben ser estudiados después de un epi-
sodio unico de pérdida de embarazo si:

1. Presentan episodios inexplicados de trombosis o
trombocitopenia.

2. Si existen sintomas sugestivos de enfermedad au-
toinmune.

3. Si existe historia familiar de enfermedades au-
toinmunes (4).

La clara etiologia de la evolucién desfavorable des-
de el punto de vista obstétrico se cree que se deba a
un aumento de la generacién de Factor Tisular (TF)
a nivel local, inhibicién de la via trombomodulina-
proteina C, interferencia con el balance de prostaci-
clina/tromboxano, inhibicién del sistema fibrinolitico
o una combinacién de todos (5).

Estudios recientes que implican a la Anexina V,
abundante y potente anticoagulante a nivel del tejido
placentario, asocian la unién de epitopes de AcAF en
la superficie del trofoblasto impidiendo la habilidad
de dicha anexina para unirse a las células trofoblas-
ticas, lo cual ocasionaria trombosis, necrosis, trastor-
nos hipertensivos, RCIU y pérdidas fetales en gene-
ral (5, 6, 7).

Asi mismo otros estudios en los cuales se inmuni-
z6 pasivamente a ratones prenados con IgG de pa-
cientes positivas para AcAF demostraron efectos al-
tamente variables independientes de la dosificacién
de la misma (6).

Los ensayos hasta la fecha disponibles para la
evaluacién del SAF incluyen:

1. Pruebas de floculacién (VDRL).

2. Prucbas de coagulacién:
Tiempo parcial de tromboplastina (PTT)
Anticuerpos detectados a través de tnﬂltiplr{s en-
sayos que se conocen como anticoagulante lapico,
Tiempo activado de tromboplastina parcial, tiem-
po de dilucién de Rusell y tiempo de coagulacién
en caolin,

3. Pruebas inmunolégicos:
Deteccion de IgG e IgM (GPL y MPL)
Deteccién de anticuerpos contra p 2-glicoproteina
1(2).

Actualmente las lineas de tratamiento se dirigen
basicamente hacia el control de la respuesta inmuno-
l6gica, asi, la terapia en base a inmunoglobulinas en-
dovenosas juega hoy un lugar particular dentro de la
terapéutica, individualizando cada caso.

Algunos de los esquemas propuestos incluyen do-
sis de 400 mg/Kg/dia por ciclos de 5 dias iniciando
desde el primer trimestre (14-16).

En otros casos particulares la indicacion se man-
tendra de acuerdo a otros esquemas basados en:

1. Heparina m4s aspirina (iniciando desde el primer
trimestre).

2. Los esteroides sélo estaran indicados en los casos
de SAF secundario y nunca deben ser asociados al
uso de heparina (10-13)

En nuestra presentacion, los cuatro casos clinicos
fueron manejados en forma diferente de acuerdo a
antecedentes y momento del diagnéstico de SAF.

En forma general todas las pacientes:

1. Tenian diagndstico previo de SAF con excepcién
del caso 4.

2. Dos pacientes fueron controladas como SAF pri-
mario y dos como SAF secundario.

3. Todas iniciaron control prenatal en el primer tri-
mestre.

4. A todas las pacientes se les hizo seguimiento en
forma estricta de acuerdo a parametros clinicos
cada 2 semanas o inclusive semanal de acuerdo a
la evolucién.

5. Todas las pacientes fueron evaluadas de acuerdo
a parametros ecosonograficos, biométricos y ana-
témicos.

6. Todas las pacientes fueron seguidas de acuerdo a
parametros Doppler (PHFP). La evaluacién de la
OVF de las arterias uterinas durante el segundo
trimestre surgié como un elemento predictor de
extrema importancia (18).

En forma individual, las complicaciones observa-
das en los dos casos de pacientes SAF primario, de-
terminan la gravedad de los efectos de esta entidad
sobre el embarazo. La asociacion de altos niveles de
anticardiolipinas estarda siempre acompanado con
mayor niimero de complicaciones,

La utilizacién de tratamiento inmunolégico defini-
tivamente para la fecha y en estos casos particulares
resulta efectivo, pero su utilizacion deberia iniciarse
a partir del primer trimestre actuando de esta forma
desde los primeros momentos de la implantacion.

El apoyo periconcepeional es de particular impor-
tancia, puesto que permitiri la evaluacion de las me-
jores posibilidades de tratamiento individualizando
cada caso.

Finalmente, la evaluacién del embarazo debe ser
de cardcter multidisciplinario. Los equipos de trabajo

—
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deben concentrarse en centros de atencién terciaria
sumdndose en éstos obstetras, perinatélogos, inmu-
nélogos, médicos internistas y especialistas en cuida-
dos intensivos maternos y neonatales, tomando en
cuenta el peso de todas las posibles complicaciones.

RESUMEN

El sindrome antifosfolipidos puede ser definido
como la asociacién de trombosis, pérdidas recurren-
tes de embarazos, 0 ambos, en asociacién con eviden-
cia de laboratorio persistente de anticuerpos antifos-
folipidos, anticoagulante hipico o anticardiolipinas.
Las pérdidas recurrentes de los embarazos, el desa-
rrollo de preeclampsia severa y muertes intrauteri-
nas son manifestaciones comunes del sindrome y fre-
cuentemente ocurre en mujeres sin historia de trom-
bosis. Presentamos cuatro casos evaluados en nues-
tro centro entre 1999-2001 incluyendo casos de sin-
drome antifosfolipidos primario y secundario exami-
nando los resultados perinatales en cada caso para
establecer parametros de conducta y tratamiento
prospectivos.
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LOS ENSAYOS CLINICOS CONTROLADOS

Antes de entrar en materia resulta necesario repa-
sar brevemente algunos conceptos. Entre ellos figu-
ran:

Investigacion: accién consciente dirigida a ad-
quirir un conocimiento mas profundo o nuevos he-
chos en la esfera cientifica y técnica, o una mejor y
mds amplia aplicacién de lo conocido.

La investigacion clinica: se ubica dentro de la
aplicada, y estd dirigida hacia el individuo o grupos
de individuos, en general afectados por enfermeda-
des o en riesgo, en procura de nuevos conocimientos
a ser utilizados en la asistencia.

Experimento: es el contraste con la realidad
(cuerpo de conocimientos disponibles) de un modelo
previamente establecido basado en una hipétesis
particular y ejecutada con un margen de seguridad
conocido.

Hipétesis: son ideas o proposiciones basadas en
pruebas dadas por una serie de datos empiricos o de
evidencia observada. Constituye un enunciado de los
resultados que se esperan, en términos de negacién
(Hipétesis nula), o de su confirmacién en uno u otro
sentido (Hipétesis alternativa).

El propésito de un experimento es obtener una
respuesta a una pregunta. La contestacién tiende a
afirmar la hipétesis y generar un nuevo conocimiento
o rechazarla y confirmar la realidad previa.

Por ello la pregunta debe ser importante, la res-
puesta confiable, con validez cientifica y de utilidad
prictica.

ESTRUCTURA BASICA DE UN

EXPERIMENTO
PREPARACION |MANIOBRA RESPUESTA
INICIAL (Tratamiento) (Condicién)

Estado inicial o
basal, o persona
sana o enferma.
0 antecedente

Seleccion por:
« Naturaleza
e Individuo
¢ Investigador

Subsiguiente o
consecuencia

Son puntos cruciales en el diseno y andlisis:

a) El propé6sito — ¢para qué?; b) la maniobra -
ieudl, quién la eligio?; c) la preparacion o modelo —
estado previo — estado ulterior.

Estructuras basicas de modelos experimentales
(estado inicial, maniobra y estado ulterior) se en-

cuentran “per se” en el mundo circundante. La ma-
niobra o tratamiento puede ser introducido natural-
mente (fenémenos naturales, o accidentales), autose-
leccionados por los individuos (hdbitos, intoxicacio-
nes, estilos de vida, etc.) o bien responder a la mani-
pulacién de conocimientos (investigacién clinica) sin
que el investigador prepare el modelo experimental.

La investigacién clinica no significa someter a los
pacientes a procedimientos riesgosos y molestos de
dudosos beneficios, significa planear una linea de ac-
cién, registrar las observaciones dirigidas a obtener
un analisis critico y aportar una respuesta a un pro-
blema clinico. Es una actitud del espiritu.

Por la variabilidad individual en la respuesta,
toda indicacién y orden médica es en esencia un ex-
perimento y por ello se deben vigilar los efectos y re-
gistrar los resultados en las historias clinicas.

Cuando los tratamientos se introducen por disenos
(intencional) se considera Ensayo o Prueba Terapéu-
tica (Trial) y requiere la preparacién de modelos.

Cuando la introduccién de tratamientos no es in-
tencional por parte del investigador, se requiere de
observacién y referidos a tratamientos ordinarios o
comunes se considera Estudio Terapéutico (Survey).

La evaluacién de un nuevo producto farmacéutico,
de un tratamiento médico o de un procedimiento qui-
rurgico implica la comparacién de dos series de ob-
servaciones: una que obtiene con el empleo del nuevo
farmaco o procedimiento y la otra que representa las
observaciones de un grupo control, sin utilizacion de
dicho farmaco o procedimiento, o bien con el empleo
de otro agente terapéutico o procedimiento usual.

Las explicaciones de cualquier diferencia observa-
da entre la serie tratada y la serie control pueden en-
trar en una y mis de las siguientes categorias:

1) Atribuible a variaciones en el muestreo o proba-
bilidad.

2) Atribuible a diferencias en la conformacion de
los grupos “tratado” y grupo control.

3) Atribuible a diferencias en la conduceion de los
grupos de tratados y controles (manipulacion y eva-
luacion) durante el curso de la investigacion.

4) Atribuible a los verdaderos efectos del nuevo
tratamiento.

La meta que persigue la comparacion es obtener
una explicacién en términos de la categoria 4, es de-
cir el verdadero efecto del nuevo procedimiento.
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La primera categoria (diferencias atribuibles a va-
riaciones probabilfsticas en el muestreo) estd vincu-
lada a las prucbas de significacién estadistica. Todo
resultado considerado estadisticamente significativo,
elimina la explicacién de que las diferencias sean de-
bidas al azar con un margen de error muy pequeno.
Desde luego se presupone que la eleccién de la prue-
ba estadistica sea adecuada y que los caleulos numé-
ricos estén desprovistos de error. Con cierta frecuen-
cia los datos pueden haber sido analizados con prue-
bas incorrectas, y pueden deslizarse errores en el
procedimiento de cdlculo.

Empleando la metodologia de inferencia estadisti-
ca se elimina la variacion de muestreo como explica-
cion de la diferencia. Queda el problema de despejar
las dudas referidas a las categorias dos y tres.

Respecto a la categoria N° 2, diferencias inheren-
tes a la composicién de ambos grupos, cabe recordar
que intencionalmente no se suelen seleccionar los ca-
sos mas favorables al procedimiento en que se confia.
Asi el cirujano que elige los enfermos més apropiados
para probar una nueva técnica y deja a los pocos
apropiados para controles, esta cometiendo un grave
error metodoldgico.

Puede ocurrir que el grupo sometido a un nuevo
procedimiento recibe ademas un distinto nivel de cui-
dados médicos y de enfermeria (son internados, pues-
tos en reposo, visitados y controlados con mas fre-
cuencia, etc.) que podrian explicar total o parcial-
mente diferencias en los resultados.

Frente a algunas de estas situaciones que presen-
tan problemas en la seleccién de los miembros o uni-
dades para integrar uno y otro grupo, o favoritismo
en la forma como se administran los tratamientos y
controles durante el curso de la investigacién, des-
pierta el concepto de “sesgo” (vicio, parcializacion) en
la investigacién que quita o anula el valor de los re-
sultados.

El lector o critico de un informe o articulo no preci-
sa demostrar la existencia de un sesgo, sino que es
suficiente despertar serias dudas basadas en argu-
mentacién légica realizada con fundamento y persua-
sion. Es por tanto responsabilidad del autor diseiar
la investigacion y comunicar los resultados de una
forma que evite dudas en este sentido.

La respuesta mas clara es el empleo del ensayo
clinico controlado cuyo diseno despeja estos proble-
mas mas alla de toda duda razonable,

Un Ensayo Clinico Controlado, cientificamente
ideal es aquel, en el que las dos series o grupos some-
tidos a un proceso de investigacién simultaneo son
tan parccidos entre si como sea posible en todos los
aspectos relevantes, con la excepcion de que en una
de las series los integrantes reciben o se someten a la

———

accién del nuevo farmaco o procedimiento, en tapg,
que en ¢l otro grupo reciben o se someten a un tragy,
miento usual o a un procedimiento de control. Ly gy.
presién “tan parecidos como sea posible” indica qye
estas condiciones de semejanza deben mantencrge
tanto en un principio como durante todo el cursy de
la investigacion.

Este ideal, como es obvio, se consigue raras veceg
ya que los ensayos clinicos estin dirigidos al trata.
miento de seres humanos, por lo que con frecuencia
s necesario sacrificar lo cientificamente ideal por 19
éticamente aceptable y en el sentido practico por 1o
que es dable realizar.

Las bases del ensayo clinico controlado fueron pre.
sentadas por R.A. Fisher hacia 1945. Este investiga-
dor lo desarrollé en el campo de la agricultura y del
laboratorio biolégico y trabajé muy poco en relacion
con la medicina. Un hito importante en la aceptacién
del ensayo clinico controlado fue la prueba de la es-
treptomicina para el tratamiento de la tuberculosis.
El ensayo que condujo el British Medical Research
Council produjo su reconocimiento como método de
investigacién cientifica en la prueba de efectos tera-
péuticos de nuevos agentes. Es posible que se hayan
realizado con anterioridad otras pruebas de este tipo,
pero sin recibir reconocimiento.

ALEATORIEDAD

Para despejar las dudas de que las diferencias
pueden atribuirse a distinta composicién inicial de
los grupos control y tratado, se emplea el mecanismo
de la aleatorizacién o admisibilidad al azar de los
participantes, que aceptan formar parte de la expe-
riencia pasando a integrar la poblacién en estudio.
Obsérvese que hay un sélo nicleo experimental, ¥
que los sujetos pasan a recibir el tratamiento nuevo,
o el de control por asignacién totalmente aleatoria
(randomizada, o por azar). Para la asignacién al azar
se utiliza la tabla de nimeros aleatorios o las genera-
doras de nimeros aleatorios.

La randomizacién asegura que el juicio y prcjuicio
personal del investigador y del paciente no influyen
en la eleccién del tratamiento. La asignacién aleato-
ria es muy efectiva para controlar los factores desce
nocidos; ademas, a largo plazo, la randomizacion con*
sigue establecer cierto equilibrio de otros factores:
pero sin que se pueda asegurar su logro sobre todo ¢"
series reducidas. Factores conocidos y relevantes que
puedan interferir en los resultados deben ser contr””
1{.1(]08 por otros mecanismos (preseleccion, equipard
cion, estratificacion),

Es por ello que en cualquier prueba clinica rund":
mizada es aconsejable comparar las caracteristic®®
relevantes de los grupos de control después de la
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domizacion a fin de determinar si se ha establecido
un equilibrio. Esto se preconiza como regla general y
todo ensayo clinico deberia incluir entre sus primeras
tablas una descripcién de las caracterfsticas relevan-
tes de los grupos de tratamiento y control, por lo me-
nos edad, sexo, clasificacién del estadio de la enfer-
medad, etc.

La asignacién aleatoria por si sola proporciona
una base racional suficiente para realizar e interpre-
tar las pruebas de significacion estadistica en experi-
mentos comparativos, y no precisa depender de la su-
posicion de muestras extraidas por seleccién aleato-
ria a partir de una poblacién base de mayor niimero.

En general en los ensayos clinicos raras veces se
impone una seleccién muestral al azar, el investiga-
dor acepta todos los pacientes disponibles para el es-
tudio en tanto éstos cumplan con los criterios de in-
clusién y acepten participar en la investigacion.

Otras posibilidades para la asignacién a los distin-
tos grupos incluyen, por ejemplo, el lanzamiento de
una moneda o la seleccién a ciegas de un trozo de pa-
pel doblado dentro de un recipiente que contenga la
asignacién. Estos métodos de azar pueden afectar la
relacién médico paciente y presentan posibilidades
para que se ejerza cierta predisposicién y juicio per-
sonal en la asignacién a los grupos.

Un método suficientemente efectivo es la utiliza-
cién de sobres opacos numerados consecutivamente,
cerrados en forma hermética, y en cuyo interior se
halla una tarjeta que indica si el paciente debe asig-
narse en el grupo de tratamiento o en el grupo con-
trol. La ordenacién de las tarjetas en el interior de
los sobres se determina a partir de una tabla de niu-
meros aleatorios.

En el caso de una situacién auto-apareante, no
representada por muestras independientes, la rando_-
mizacién se aplica al orden en que los pacientes reci-

ben los productos sometidos a estudio. En el caso de

dos productos A y B, implica una asignaci6n aleatoria

del orden AB o BA para la administracién de los far-
macos. Este plan experimental se conoce por entre-
cruzamiento. Siempre que un investigador for_ma pa-
res homologos de sujetos, la randomizacion implica
la asignacion al azar de ambos miembros de un par a
cada uno de los métodos de tratamiento y control.

La situacién intermedia entre muestras apareadas
e independientes corresponde a la randomizacion es-
tratificada. Aqui se forman grupos 0 estratos rando-
mizdndose los individuos que forman parte de cada
estrato. En general esto es lo que corresponde cuan-
do participan varias instituciones situadas en dife-
rentes localidades. Se forma algin esquema de ran-
domizacién para cada institucion. La randomizacién
estratificada presenta la ventaja de asegurar un

equilibrio entre los dos grupos en relacién con las
caracteristicas que determinan los estratos. Tiene
como desventaja que es extremadamente dificil de
ejecutar.

La seguridad extra del equilibrio que se consigue
con la randomizacién estratificada a veces no com-
pensa la complejidad de su ejecucion.

OTRAS FORMAS DE INTEGRACION
DE LOS GRUPOS (NO ALEATORIAS)

El ensayo clinico se basa en la utilizacién concu-
rrente de controles. Los controles histéricos en que se
emplean datos antiguos como estandar de compara-
cién sobre los nuevos, en general constituyen solo
una aproximacién y pueden ser inadecuados ya que
los pacientes pueden haber variado a lo largo del
tiempo, pueden haberse presentado otros factores en
relacién con el tratamiento, incluso puede haber va-
riado la naturaleza de la enfermedad.

En general es insatisfactorio comparar todos los
voluntarios tratados con los no voluntarios no trata-
dos. Lo mismo ocurre cuando se comparan pacientes
de médicos (o de hospitales) en quienes se ha emplea-
do un determinado tratamiento en relacion con pa-
cientes de médicos o instituciones a quienes no se ha
aplicado el mismo. Se puede argumentar respecto a
los resultados obtenidos que las posibles diferencias
tienden a inducir dudas acerca de la validez y propie-
dad de los mismos.

Hay un cierto nimero de alternativas intuitiva-
mente atractivas por lo simples, frente a la utiliza-
ci6n de numeros aleatorios. Hay otros que aparentan
aleatoriedad, sin embargo, la experiencia ha demos-
trado que es muy grande el riesgo de incurrir en ses-
go. En esta condicién entra la utilizacién de casos al-
ternos. En muchas circunstancias el caso alterno lo-
gra simular una asignacién aleatoria, sin embargo
cabe la posibilidad de una cierta preferencia personal
en la seleccidn, por lo que la duda resultante a veces
puede disminuir o destruir la credibilidad del ensayo.

No necesariamente los pacientes admitidos los
dias impares del mes son similares a los de dias pa-
res. A veces esta forma de asignacion provoca dese-
quilibrios en el nimero de pacientes asignados a
cada grupo mucho mas alla de lo esperable por azar o
variaciones del flujo de pacientes.

Otro esquema que simula a veces asignacion al
azar es la utilizacion de pacientes de un lado de la
sala con relacién a los del otro lado de la misma o
bien de una sala de hospitalizacion con relacion a
otra. La asignacion de esta manera, tampoco consi-
gue una distribucion al azar.
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TECNICAS CIEGAS Y PLACEBOS

Las técnicas ciegas y los placebos proporcionan
medios para descartar factores intencionadamente
asociados con el tratamiento y su evaluacion, es de-
cir, estdn vinculados a la categoria tres. En una prue-
ba a ciegas simple, el paciente no sabe si ha sido
asignado al grupo de tratamiento o al de control. En
una prucba a “doble ciego” tanto el paciente como el
médico desconocen quien ha sido asignado a cada
grupo.

La intencion de los métodos ciegos es eliminar la
predisposicion y prejuicios del paciente y del médico
en relacién con el tratamiento. Para el médico impli-
ca la proteccién contra posibles favoritismos tanto re-
ferido al farmaco en estudio como al control. En rela-
cién con el paciente el estudio ciego protege contra la
posibilidad de que éste afirme lo que cree que agra-
dara al médico.

Cuando no se dispone de un firmaco estidndar
para su comparacion en forma a ciegas simple o do-
ble con el producto nuevo, se utilizan placebos.

Placebo significa “complaceré” y estd definido como
una medicina ficticia administrada para satisfacer al
paciente, antiguamente utilizado para complacer a
un paciente y en la actualidad utilizado en estudios
controlados para determinar la eficacia de sustancias
medicinales.

Dentro de ese amplio campo pueden considerarse
también “procedimientos médicos de placebo” e inclu-
so “cirugia de placebo”. Obviamente aqui el problema
6tico cobra gran importancia. No todos los ensayos
clinicos pueden ser a ciegas doble; existen muchos
procedimientos tales como la mastectomia radical, el
empleo de sustancias que producen efectos colatera-
les facilmente reconocibles (taquicardia, hipotensién,
etc.) en que los ensayos a ciegas son casi imposibles
de realizar. Existen otras situaciones en que pueden
resultar tedricamente posibles pero no factibles de
realizar con ese grado de control.

La necesidad de realizar un ensayo doble ciego de-
pende de la naturaleza de la respuesta que se emplee
para evaluar los resultados. Cuando mas afectivo sea
el resultado tanto mayor sera la base racional en fa-
vor de un ensayo doble ciego. Asi por ejemplo, en res-
puestas subjetivas tales como el alivio del dolor o de
la ansiedad, disminucién de sintomas alérgicos, el
control estricto a doble ciego, puede resultar extre-
madamente importante. Cuando los resultados de
una prueba son mucho mds objetivos y terminales,
por ejemplo vida o muerte, no se requiere que sea a
ciegas.

— 1
ASPECTOS ETICOS

En el contexto del ensayo clinico, como todg CXpe.
rimento en humanos origina diversos problemgag éti.
cos de gran importancia y surgen una serie de ingq,
rrogantes que proporcionan una base para la realjz,.
cion del ensayo clinico controlado. Asi: 1) jeg éticg
utilizar un grupo control?, ;se puede negar a up pa-
ciente una sustancia o tratamiento potencialmente
beneficioso del que podria beneficiarse?; 2) ;Hasty
dénde puede llegarse con los placebos y tratamientog
ficticios?, ;puede resultar justificada la cirugia place.
bo o ficticia?; 3) {Es necesario que el investigador ob.
tenga el consentimiento del paciente para participar
en el ensayo?, ;jDebe ser informado el paciente acerea
de la naturaleza y complicaciones del tratamiento?

Es quizas con los ensayos clinicos donde la contri.
bucién ética es mas importante y pese a que novaa
ser desarrollada aqui, los interesados pueden recu-
rrir a la bibliografia que figura al final del capitulo.
Es importante que este aspecto sea contemplado por
los miembros del equipo, que forme parte argumen-
tada del anteproyecto o del proyecto de investigacion,
que sea sopesado por el comité de ética o de investi-
gacién de hospitales y asociaciones profesionales, y
que sea revisado también por los comité de ética de
las mismas organizaciones donantes y atn de las en-
tidades editoras que publican los resultados.

En el estado actual de la investigacion en medici-
na el ensayo clinico controlado randomizado tiene
una posicién segura y respetada. Si a través de dis-
tintos estudios se llegan a conclusiones opuestas se le
otorga mayor credibilidad a los resultados del inves-
tigador que utiliza esta técnica.

El lector debe estar atento ante la literatura para
poder descubrir la participacién de prejuicio 0 sesgo
como posible explicacién de los resultados. Es obliga:
cién del autor mostrar que no existe sesgo en sus re-
sultados o que tal factor es muy improbable, o que de

todas maneras es muchisimo menor que la diferencia
observada entre los grupos.

MEDIDAS DE TENDENCIA CENTRAL
Y DE DISPERSION
LA MEDIANA Y SUS MULTIPLOS

La curva de distribucién normal o de Gauss pos¢®
como caracteristica fundamental la de ser simétric®
es decir que un valor situado a una determinada di¥
tancia del valor central (promedio) tiene un vl
equivalente pero de signo contrario en la otra l“it_i}
d.e la curva, Esto traducido a medidas de dispersi®”
significa que las +2 desviaciones estandar (DE) ¥
encuentran a igual distancia del promedio o d€ ls
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media que las <2 D No todas Ins distribuciones de
datos se adaptan a este modelo y ln denominada es-
tadistica no paramétrica se ocupa de estas “distribu-
ciones libres”. Mientras que una prueba paramétrica
fijard su atencion en Ia diferencia entre los prome-
dios, varianza o dispersion de puntajes (desvio estdn-
dar), Ia estadistica no paramdétrica equivalente se fi-
jard en la diferencin entre las medianas. Mientras
que los procedimientos de comprobacién de hipdélesis
de la estadistica paramétrica nos permiten conclusio-
nes como la de que “los resultados obtenidos nos per-
miten inferir que los valores de tendencia central
(promedio) y sus respectivas medidas de dispersién
de ambas muestras no difieren de manera estadfsti-
camente significativa entre si", en el caso de las tée-
nicas no paramétricas el tipo de conclusion serfa “in-
dependientemente de la distribucién de los valores
en la poblacién podemos llegar a la conclusién de
que...”

El primer tipo de conclusiones supone que ambas
muestras provienen de una poblacién en que el paréa-
metro estudiado presenta una distribucién “normal”
0 gaussiana.

La inferencia estadistica en el caso de distribucio-
nes no gaussianas estima los parimetros de la pobla-
ci6on mediante la MODA y la MEDIANA, y como
pruebas de hipétesis las denominadas pruebas no pa-

ramétricas (Tabla N° 1).
MULTIPLOS DE LA MEDIANA

En el caso de ciertos procedimientos bioquimicos
de utilidad en el diagnéstico perinatal como en efecto
lo constituye la determinacién de la a - fetoproteina
en suero materno (o FPS) se ha podido demostrar
que la distribucién de frecuencias no es del tipo gaus-
siano, por lo que sus valores de tendencia central de-
ben ser obtenidos mediante la mediana y los de dis-
persion como multiplos de la misma (MOM) de la si-
guiente manera:

1. Se toman “n” muestras de suero materno para
cada edad gestacional segin (FUR) o estudio con US.

9. Para cada intervalo de clase se obtiene la me-
diana, ordenando los valores de menor a mayor y to-
mando como tal aquel que parte en dos porciones
iguales a la agrupacién.

3. Dividir la mediana entre cada valor de la agru-
paci6n y con ello se esta calculando el multiplo de Ia
mediana (MOM).

4. Elaborar una curva de distribucién con los miil-
tiplos de la mediana, colocando en el ejo de las “x”,
como valor inicial el 0, seguido de 0,1-0,2.., 1,0-1,2...
1,5... 2,6 MOM.

5. Calcular los valores de referencia para cada
edad de gestacién: MEDIANA £ 2,6 MOM.

TABLA N1
ALGUNAS PRUEBAS ESTADISTICAS NO
PARAMETRICAS

EL CASO DE UNA MUESTRA.
Prueba Binomial
Chi cuadrado de una muestra
Prueba de Kolmogorov-Smirnov
Prueba de Rachas de una muestra

CASO DE DOS MUESTRAS
RELACIONADAS:
Pruecbas de MacNemar
Prucba de los signos
Prueba de Wilcoxon
Prueba de Walhs
Prucba de Aleatoriedad

para pares iguales.

EL CASO DE DOS MUESTRAS
INDEPENDIENTES:
Prueba de Fisher
Chi cuadrado
Prueba de la Mediana
Prueba U de Mann-Whitney
Prueba de Kolmogorov-Smirnov
Prueba de Wald-Wolfowitz
Prucba de Moses
Prueba de aleatoriedad para dos muestras
independientes.
Cociente de Riesgo (RR) y su IC al 95%
Odds ratio (OR) y su IC al 95%
Raz6n de Prevalencia
Capacidad diagnéstica de una prueba.

EL CASO DE K MUESTRAS RELACIONADAS:
Prueba de Cochran
Analisis de la Varianza (Friedman)

EL CASO DE K MUESTRAS INDEPENDIENTES:

Chi cuadrado
Extension de la Prueba de la Mediana
Prueba de Kruskal-Wallis

EL CASO DE CORRELACION
Cocficiente de contingencia C
Coeficiente de Spearman
Coeficiente de Kendal (tres pruebas)
Coeficiente de Youle
Coeficiente phi
“r" tetracorico
Indice Kappa (Cohen)
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Si se desea y es el objetivo del trabajo, este proce-
dimiento se puede realizar en dos muestras inde-
pendientes, tal como ocurre en el caso de muestras
provenientes de gestantes con fetos cromosémica-
mente normales y de fetos portadores de trisomias.

En este caso se ha podido comprobar que las dos
curvas son diferentes entre si en cuanto a la mediana
y hacia el extremo inferior o izquierdo de la curva de
los casos cromosémicamente normales cae aproxima-
damente un 5% de los casos, mientras que en ese ex-
tremo (M-2,5 MOM) se ubican el 29% de los casos con
trisomia 21.

Esto permite calcular la capacidad diagnéstica de
la prueba en términos de sensibilidad, especificidad,
falsos positivos y negativos, valor predictivo positivo
¥ negativo, etc., que posee la a FPS para el diagnésti-
co de T21. Existiendo en la realidad un elevado valor
predictivo positivo (VPP) entre valores de aFPS que
se ubican por debajo de los 2,5 MOM y la existencia
de dicha trisomia.

Obtenidos estos resultados resulta posible inten-
tar establecer una asociacién de riesgo (en términos
de probabilidades o a manera porcentual) entre el
valor de la o FPS obtenido en funcién de la edad ma-
terna y este planteamiento estaria encajado en el co-
nocimiento previo que se tiene de que el riesgo de tri-
somia aumenta conforme avanza la edad materna,
especialmente después de los 35 anos.

Asi por ejemplo una mujer embarazada en su se-
gundo trimestre que tiene una edad de 25 afios tiene
un riesgo de trisomia 21 de 1:890, pero si su nivel de
oFPS se encuentra en un miltiplo de la mediana de
0,36 para las 16 semanas de gestacion su riesgo esti-
mado para el sindrome de Down es de 1:182.

Usando este protocolo de estudio en mujeres con
edad ubicada por debajo de los 35 anos, encontrare-
mos que en la zona de riesgo elevado se ubicarian en-
tre un 2 a 4% de las mujeres, detectandose dentro de
ellas un 20 a 30% de fetos con sindrome de Down.

Este tipo de estudio permitiria en primer lugar te-
ner los valores de referencia de distribuciones de fre-
cuencias no gaussianas, tanto en casos normales
como en patolégicos, en segundo lugar permitiria cal-
cular en funcién de riesgo y capacidad diagnéstica las
desviaciones de dichos valores y la presencia del
dano y finalmente permitirfa elaborar diagramas de
conduccién para aquellos casos de riesgo elevado.

EVALUACION DE LOS PROCEDIMIENTOS
DIAGNOSTICOS

Hoy en dia resulta de obligatorio conocimiento
para cada uno de los miembros del equipo de salud,
el dominio de los procedimientos estadisticos orienta-
dos a establecer la utilidad y la exactitud diagndéstica

de los incontables procedimientos clinicos y do gabi
nete de uso mas frecuente en al deteccién de Enfet‘
medades. 3

Sélo mediante el cdlculo de la sensibilidad, |,
pecificidad, el porcentaje de falsos positivos y negatsi'
vos (FP y FN), los valores predictivos, la exactimd}:
la prevalencia podremos conocer aquellas Pruebag
que se aproximan con mayor exactitud al objetivy g
seado.

Para la aplicacién de las férmulas matemaiticag
destinadas a evaluar a un determinado recurso diag.
néstico los datos obtenidos deben distribuirse en ung
tabla de contingencia de 2 x 2, tal y como se muestra
a continuacion:

ENFERMEDAD
PRUEBA SI NO
POSITIVA a b a+b
NEGATIVA c d c+d
a+c b+d

a = Positivos ciertos

b = Positivos inciertos
¢ = Negativos inciertos
d = Negativos ciertos

Distribuidos los valores obtenidos en la tabla de
contingencia de doble entrada o de 2 x 2 de inmedia-
to procederemos al cdlculo de los siguientes elemen-
tos, no sin antes recordar que los resultados pueden
ser representados en nimeros absolutos (0,35-0,85
0,98, etc.) o relativos (porcentaje).

Sensibilidad: Capacidad del método para detec-
tar correctamente la cualidad que se busca.

a
a+c

Especificidad: Capacidad del método para ex-
cluir de la cualidad buscada a aquellos que en reali
dad no la tienen.

__d
T b+d
Indice de Youden: Medida que permite COF?'ECZ
la eficacia de la prueba, resume los aciertos positives
(S) y los aciertos negativos (E).
Y =(S+E) -1
El valor de este indice oscila entre 0 y 1.
Indice de Falsos Positivos:
100 — Especificidad, 6 1 - Especificidad
Indice de Falsos Negativos:
100 - Sensibilidad, 6 1 - Sensibilidad |
By

E
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Falsos Positivos: Aquellos casos que son inclui-
dos en la cualidad buscada (Prueba positiva), pero no
]a poseen.

b
b+d

Falsos Negativos: Aquellos casos que son exclui-
dos de la cualidad buscada y son calificados como no
poseedores de la misma cuando en realidad si la tie-
nen.

FP =

FN=—S
a+ec
Valor Predictivo de la Prueba Positiva
(VPPP): Es la probabilidad de que la condicién que se
busca esté presente cuando la prueba sea positiva.

vPpPp = 2
a+b

Valor Predictivo de la Prueba Negativa
(VPPN): Es la probabilidad de que el resultado ne-
gativo de la prueba ocurra en aquellos casos en que
realmente no existe la cualidad buscada.

VPPN = -2
c+d

Falsos Positivos de una Prueba Positiva
(FPPP): Proporcién del total de pruebas positivas que
no poseen la cualidad que es detectada por la prueba.

FPPP = —2
a+b

Falsos Positivos de una Prueba Negativa
(FNPN): Proporcion sobre el total de pruebas negati-
vas que poseen la cualidad buscada y no son detecta-
das.

c
c+d

Exactitud: Indice que considera en forma conjun-
ta las predicciones correctas positivas (a) y negativas
(d) sobre el total de casos estudiados

a+d

N

Prevalencia: Numero de casos portadores de la
condicién buscada, sobre el niimero total de casos es-
tudiados.

FNPN =

a+c

N

Los valores predictivos y la exactitud se modifican
Sustancialmente al variar la prevalencia. Alta preva-
lencia es igual a elevada prediccién, mientras que
Una baja prevalencia conduce estimacion baja.

Cuando se desea comparar los resultados de una
misma prueba pero entre muestras donde varia la
Prevalencia se puede recurrir al teorema de Bayes, el
cual a través de la probabilidad condicionada permi-

P=

—

te ajustar el valor predictivo a una prevalencia
(VPPP)
. preval. x Sensibilidad
YERE Prev. x Sens. + (1 = Prev.) (1 — Especif.)
Certeza Global (CG): Es el porcentaje de clasifi-
cacién correcta de todos los individuos, y se calcula
de la siguiente manera:

CG =

a+d
a+b+e+d

a = Positivos ciertos

b = Positivos inciertos
¢ = Negativos inciertos
d = Negativos ciertos

PUNTOS DE CORTE PARA MODIFICAR LA
SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD

Muchas de las pruebas que se emplean en el tami-
zajo o cribado o bien para el diagndstico utilizan es-
cala continua de medida y entonces pueden requerir
de puntos de corte o de valor critico para definir la
prueba como positiva o negativa. Este punto de corte
puede ser manipulado para aumentar o disminuir la
sensibilidad y la especificidad, dependiendo del obje-
tivo mas importante que persiga la prueba y como
quiera que ambos criterios presentan una relacién
inversa, es decir cuando una aumenta la otra dismi-
nuye, la manipulacién se hara efectiva dependiendo
del valor que se seleccione para cortar o dividir a la
muestra en estudio.

Si se persigue una elevada sensibilidad con un ni-
mero aceptablemente bajo de falsos positivos (1 — es-
pecificidad), podemos graficar la sensibilidad y el in-
dice de falsos positivos resultantes de varios puntos
de corte (ejemplo: media + 1 DE, media + 1,5 DE,
media + 2DE, etc.), la curva obtenida se conoce como
ROC (receiver operating characteristic graph) y a la
que le hemos dado el nombre de Curva de Operativi-
dad Relativa (COR) porque la sensibilidad y la espe-
cificidad son referidas en la curva como caracteristi-
cas relativas de finalidad interdependiente. En el
Grifico N° 1 se muestra prototipo de la curva ROC y
la manera de obtener cada punto de corte, para los

que hay que calcular individualmente tanto la sensi-
bilidad como la especificidad.

CONCLUSIONES

La evaluacién de pruebas de diagnéstico en el drea
de la Ultrasonografia, constituyen un requisito de
gran importancia para precisar la aplicacién de la
prueba en cuanto a su objetivos: tamizaje, cribado o
screening, el cual conlleva una presuncion diagnésti-
ca, o de confirmacién de un dano, de enfermedad,
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respuesta o consecuencia de determinada accién o ex-
perimento. En este caso hablamos de sensibilidad,
mientras que si el objetivo fundamental del procedi-
miento es el de excluir la presencia del dano, la en-
fermedad o la consecuencia, hablaremos de especifi-
cidad. También resulta vilido obtener la medida glo-
bal de seguridad o de validez de la prueba, lo cual
nos informa acerca del porcentaje de clasificaciones
correctas en cada grupo (con o sin el dano) de todos
los individuos incluidos en la muestra.

Como quiera que el objetivo que se persigue en la
mayoria de los disefos de investigacién es el de obte-
ner la maxima capacidad diagnéstica con el menor
nimero de falsos positivos, debemos recurrir a bus-
car el punto de corte “cutoff” de mayor identificacién
y exclusién, cuya aplicacién no sélo afectard los valo-
res de la sensibilidad, sino también los de la especifi-
cidad. Para alcanzar este iltimo propésito se debe
emplear la Curva de Operatividad Relativa o curva
ROC.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.
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SITUS VISCERAL FETAL

L. Diaz Guerrero, Gelsy Giugni Chalbaud

INTRODUCCION

El diagnéstico de las anomalias de posicién de los
¢rganos fetales depende de la correcta definicién eco-
grafica de la posicién que ocupan €stos en el feto, co-
nocida como situs. El sistema de simetria del orga-
nismo codificado genéticamente (homeo box) se ex-
presa muy temprano en la vida embrionaria. Asi, la
posicién espacial normal de las visceras, que se esta-
blece mas tarde en el sistema bilateral normal de si-
metria del organismo, consistente en que las estruc-
turas anatémicas derechas estan situadas a la dere-
cha y las estructuras anatémicas izquierdas estan si-
tuadas a la izquierda, se manifiestan como la imagen
anatémica del situs solitus visceral o situs normal.
Cuando una alteracién genética de la caja homeética
(homeo box), determina que las estructuras anatémi-
cas derechas estén situadas a la izquierda y las iz-
quierdas estén situadas a la derecha, se establece un
fl'fus inversus visceral. Existe una alteraciéon mas
Importante de los planos de simetria del organismo,
en la cual hay una tendencia marcada hacia la sime-
tria de las estructuras anatémicas, con situacion cen-
trgl de algunas de las visceras impares que se deno-
Mina situs ambiguus.

?-'3 correcta determinacién anatémica del sifus re-
duiere tomar en cuenta solamente las estructuras
4U¢ mantienen una posicién invariable con respecto
al Situs, como son las auriculas, la posicién de los 16-
t::\]":s_he]’}é‘lticns‘, y la porcién suprahepética de la vena
amallr;fenor. Asi pues hay una relacién hqpato—éavoi
B o :!Tcordante, constante para cada sz;us. : nde

m']ina ffnbargo‘estamos o'bl:gado.'-‘f a reallzar-fl ;-
lag iméu?n del situs a través de la mterpreta;:lon tﬁ
j"‘lllicarﬁ;npis ccogl-'aﬁcas: obtenidas prenata men '

“"mentg :11 copmdemc:én de los drga]nos mz;s cgl
esty aguy; Entlﬁcable§ como lo son: el corazdn,

4 vena cava inferior.

CARACTERES ANATOMICOS BASICOS

Llls .
g ¢-ﬂLa1mcteres anatémicos basicos del situs soli-
Ment, BL adulto son: 16bulo mayor del higado, seg-
Uprahepatico de la vena cava inferior y auri-

cula anatémicamente derecha, situados a la derecha.
Otros caracteres anatémicos no bésicos, pero frecuen-
tes en el situs solitus, son: estémago con su curvatura
mayor a la izquierda y menor a la derecha, apéndice
y colon ascendente a la derecha, bazo a la izquierda.
Pulmén derecho con tres 16bulos, izquierdo con dos
l6bulos.

El situs inversus presenta como caracteres ana-
témicos basicos al 16bulo mayor del higado, segmento
suprahepdtico de la vena cava inferior y auricula
anatémicamente derecha, situados a la izquierda, ca-
racteres anatémicos no béasicos pero frecuentes lo
constituyen el resto de las visceras abdominales y es-
tructuras toracicas antes anotadas, correspondiendo
a la imagen en espejo del situs solitus.

El situs ambiguus presenta como caracteres ana-
témicos basicos: higado central, tendiendo a la sime-
tria, isomerismo auricular (dificil y hasta imposible
en la mayoria de los casos diferenciar ambas auricu-
las), ausencia de bazo o poliesplenia. Como caracte-
res anatémicos no basicos, pero frecuentes: heterota-
xia de las visceras abdominales, doble vena cava su-
perior y presencia de malformaciones congénitas
complejas en la mayoria de los casos.

CONCEPTOS

-Situs: posicion, relacién topogrifica de érganos
entre si y con los ejes de cuerpo.

-Eje cardiaco: relacién entre el eje mayor del co-
razén fetal y la linea media anteroposterior del cuer-
po fetal. Valor normal: 27-57 grados hacia la izquier-
da de la linea media.

.Dextrocardia: situacién o ubicacién del corazén
hacia el hemitérax derecho.

.Levocardia: situaciéon o ubicacién del corazon
hacia el hemitérax izquierdo.

-Megsocardia: corazon posicionado en el medio del

térax fetal.
_Dextroversién: orientacién del eje cardiaco ha-

cia la derecha. .
.Levoversién: orientacién del eje cardiaco hacia

la izquierda.

\
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Figura N° 5.

En las Figuras 1 a la 5 se presentan ecofotogramas (a identificar por el lector) de caso con Situs Inversus

-Dextroposicion: desplazamiento del corazén ha-
cia el hemitérax derecho por }malfuerza extrinseca
(ejemplo hernia diaf‘rag’rnz’ltica':zqmerda). |

-Levoposicion: desplazamiento del corazén hacia
el hemitérax izquierdo por fuerza extrinseca.

DESCRIPCION DE LOS SITUS

Situs Solitus: el situs solitus con levocardia y le-
voversion constituye la con!igumcié'nlcorpnml nor-
mal, se asocia con cardiopatias congemt.as eén menos
de 1% de los casos, uunque_la levorotgcuﬁn por enci-
ma de los 57 grados se asocia con un incremento del
riesgo de anomalias cnrdi:‘u.'as tales c0{110 la tetralo-
gia de Fallot, tronco arterioso, anumalm' de Ebstein,
transposicion de grandes vasos, estenosis pulmonar,
coartacién de aorta y ventriculo dere_c]m con doble sa-
lida. Ecograficamente en el feto, el situs solitus se ca-

racteriza por presentar corazén, dpex cardiaco, est
mago, arco aértico y bazo hacia la izquierda y Ve
cava inferior a la derecha. El situs solitus con de‘
troversion se encuentra en 1 de cada 29.000 il_‘d""'
duos en la poblacién general y esté asociada a ciem”
patias cardiacas en el 95% de los casos.

Situs inversus: extremadamente raro, ocurr® *.
5 de cada 100.000 pacientes, en ¢l concuerdan el 3:1
tus visceral abdominal con el atrial, es decir hay U“‘.
dextrocardia con dextroversion. Las cardiopﬂlii‘?‘ t-o.“l
génitas no son comunes observiandose una fl‘et'“‘q};:;
de 0,3 a 5%. Constituye la imagen en espejo del s
solitus. El diagnéstico intrauterino puede h:lt‘l"l‘
cuando se observa tanto el corazén con su 1“!’0'\';&@.
diaco y estémago ubicados hacia la derecha del ¢
bazo derecho y vena cava inferior izquierda. bi

Situs ambiguus: algunos érganos fetales 50,;1 ol
can del lado correcto mientras otros se ubica? ¢

en
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3.5ITUS AMBIGUUS - ASPLENIA  4- SITUS AMBIGUUS - POLIESPLENIA

Esquema N° 1. Corte transversal del térax y abdomen fetal.
C: columna, AD: auricula derecha, AO: aorta, CG: cavidad
gistrica , BZ: bazo, AZ: azigos, SP: esplénulas, D: derecho,
I: izquierdo.

lado opuesto al esperado, esta situacién es llamada
también heterotaxia o situs indefinitus, se asocia
con dos sindromes distintos: Asplenia (Sindrome de
Ivemark) y Poliesplenia. En el primero existe isome-
rismo atrial derecho y bilateralidad de estructuras
derechas, pulmones trilobulados, higado central,
vena cava superior bilateral, bazo ausente y estoma-
go que puede ocupar una posicién medial. El sindro-
me de Asplenia se asocia con cardiopatias congénitas
en 99 a 100% de los casos (transposicién de grandes
vasos, defectos del septum interauricular o interven-
tricular, ventriculo unico, estenosis pulmonar).

En el sindrome de Poliesplenia existe un isomeris-
mo atrial izquierdo, los pulmones son bilobulados, se
pueden observar muiltiples esplénulas o bazos super-
Numerarios y se asocia a cardiopatias en un 90% de
los casos, aunque éstas pueden ser menos graves que

\

las observadas en la Asplenia. En el sindrome de Po-
liesplenia, el 4pex cardiaco se encuentra rotado hacia
la derecha en 50% de los casos, aunque la transposi-
cién completa o corregida de grandes vasos pudiera
ocurrir, la interrelacién aorto-pulmonar es normal en
70% de los casos. La ultrasonografia fetal permite
sospechar el diagnéstico, siendo hallazgos cardinales
la presencia de una sola cavidad auricular acompa-
fiada de ausencia de vena cava inferior y la exis-
tencia de un vaso paralelo a la aorta que corresponde
a una vena Acigos o hemiscigos dilatada, a través de
la cual se realiza el drenaje venoso hacia las auricu-
las; esta condicién ocurre en dos tercios de los pacien-
tes, se observa que en el corte longitudinal del térax
fetal aparece una imagen “de escopeta de doble ca-
f6én”, mientras en el corte axial del plano tetracame-
ral se aprecia el signo del “doble vaso”. El bloqueo
auriculo-ventricular completo con bradicardia es co-
min en este sindrome, en el que también se han des-
crito cuadros de hidrops fetal.
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AVUM ACADEMICO-SOCIALES

El VIII Congreso Venezolano de Genética se reali-
z6 en el Hotel Intercontinental de Valencia, durante
los dias 25 al 30 de junio, y en el mismo los miem-
bros de la Junta Directiva de AVUM y algunos de sus
afiliados participaron en el Simposio de Genética Pe-
rinatal. Ademas participaron en el Taller de Ultraso-
nografia Genética.

El X Congreso Latinoamericano de Ultrasonido en
Medicina FLAUS 2001 se celebré con gran éxito en el
Hotel Margarita Hilton, de la Isla de Margarita, del
20 al 23 de julio de 2001. El Congreso conté con una
importante asistencia de delegaciones de norte, cen-
tro y sur América.

En el marco del Congreso Venezolano de Obstetri-
cia y Ginecologia, celebrado en el Hotel Caracas Hil-
ton, el Presidente de la AVUM, Dr. A. Sosa Olavarria,
junto a uno de nuestros miembros, el Dr. Luis Diaz
Guerrero, recibieron el Premio Nacional de Obstetri-
cia y Ginecologia “Dr. Oscar Agiiero” por el mejor tra-
bajo cientifico publicado en el érgano divulgativo de
dicha Sociedad en el periodo 2000-2001 y relacionado
con la flujometria Doppler del circuito vascular fetal
Arteria Pulmonar-Ductus Arterioso.

La AVUM estuvo representada en el Congreso de
la Federacion Centro Americana de Sociedades de
Obstetricia y Ginecologia (FECASOG), celebrado en
Guatemala del 18 al 25 de mayo del 2002. En dicho
evento nuestro Presidente participé como Profesor
Invitado para dictar Cursos Pre-Congreso sobre Ul-
trasonido en Obstetricia, en los que también intervi-
nieron los Profesores Andy Mejides (USA), Manuel
Gallo (Espana), Luis E. Machado (Brasil), Francisco
De Ledn (Guatemala), Kay Sanders (Costa Rica),
Eduardo Cordova (EI Salvador), Luis Nieves y Carlos
Bermidez (Venezuela).

En 1y grifica aparecen el Dr. Foeduardo Artas It Vice-Presi-
ffr;”,, e AVI ;J‘!‘_ nuestio JJ,,‘,"‘.”“.NH-. Dr A Sosa (”n‘l’l'l’l‘f’f-j‘(l’.
el Dr, Oscar Agiiero y el Dr. Luis Diaz Guerrero

- T

Muy lucida y amena estuvo la fiesta del ECOMED 2000, ce-
lebrado en el Hotel Hilton de Barquisimeto, les debiamos es-
tas fotografias.

El Dr. Alfonso Ldazaro De La Torre recibe Placa de Recono-
cimiento como Presidente de Ecomed 2000, de manos del
Dr. Leandro Ferndandez, Presidente Electo de FLAUS.
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En la grafica el Dr. Francisco De Leon, Presidente de FECASOG 200.‘2, Andy Mc_,ndeq Presidente de la Sociedad Iberoamert-
cana de Dingnostico vy Tratamiento Prenatal (SIATP): Luis E. Machado (Brasil), Manuel Gallo (Espanal, A. Sasa Olavarria,
Presidente de AVUM: Luis Nicves (Venezuela) y Koy Sanders Presidente de FECASOG.
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