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PROLOGO

Los defectos del tubo neural son anomalias en el cierre de dicho tubo durante el periodo
embrionario, entre la tercera y la cuarta semana de gestacion. Estas pueden ubicarse a distinto
nivel craneal o espinal; uno de los defectos mas frecuentes el mielomeningocele (MMC). En
Guatemala estos defectos presentan una incidencia de 2.34 casos por cada 1000 nacidos
Vivos; su alta incidencia se asocia a un control prenatal deficiente, estado nutricional materno,

nivel socioeconémico bajo, entre otros.

La oportuna deteccion y diagnéstico de MMC es crucial para la eleccion del tratamiento que
permita mejorar la calidad de vida de los pacientes y disminuir la gravedad de las
complicaciones asociadas. Mejorias de hasta el 42 % en la capacidad motora de marcha y de
32 % de presentar una mejoria de hasta 2 puntos en escalas cognitivas como Bayley,
demuestran la efectividad y la importancia de la terapia, cuando sin ella, estos pacientes

presentarian deterioro masivo en su desarrollo.

En la actualidad se presentan multiples formas de alcanzar la reparacién del
mielomeningocele; predominan dos grupos en los cuales pueden dividirse: prenatal y postnatal.
La reparacion prenatal por medio de fetoscopia se busca reparar el defecto de forma
intrauterina durante el embarazo; con la postnatal, el procedimiento se lleva a cabo en las

primeras horas de vida del recién nacido.

Cada técnica presenta beneficios y complicaciones puntuales, asi como facilidades y
desafios individuales que seran el punto de interés de la presente revisibn. Se demuestra el
valor de cada técnica, asi como la importancia de estas en el manejo de mielomeningocele y la

notable mejoria que presentaran los pacientes sometidos a este proceso.

Dr. Iram Dodanim Alfaro Ramirez
Médico y Cirujano, Maestria en Pediatria

Subespecialidad en Cirugia Pediétricay Laparoscopia Pediétrica






INTRODUCCION

El mielomeningocele (MMC) es uno de los defectos del tubo neural originado por un
cierre inusual de los pliegos neurales, en el cual se altera el desarrollo de los arcos vertebrales.
Constituye la anomalia mas grave y frecuente de las malformaciones por defectos del tubo
neural (DTN).! En Guatemala, la incidencia de DTN es de 2.34 casos por cada 1000 nacidos
vivos?. Mientras, en paises como Estados Unidos es de 0.3 - 0.72 casos por cada 1000 recién
nacidos vivos, en México de 0.66 casos por cada 1000 nacidos vivos. La prevalencia promedio
es de 2.89 casos de espina bifida por cada 10 000 nacidos vivos en los siguientes paises:
Brasil, Argentina, Chile, Costa rica, Paraguay, Bogota y Nicaragua. En Guatemala se presenta
un crecimiento poblacional anual de 2.8%, de 336 000 nacidos vivos por afio. Se estima una
incidencia de 314 casos anuales de MMC®*® los cuales requeriran intervencion quirlrgica,

tratamiento en conjunto por un equipo multidisciplinario y seguimiento de por vida.

Los factores de riesgo maternos para desarrollar un feto con defectos del tubo neural
como MMC son: poseer un nivel socioeconémico bajo, un mal estado nutricional con deficiencia
de acido fdlico, la presencia de micotoxinas y alteraciones genéticas del metabolismo del
tetrahidrofolato reductasa. La prevencion de los defectos del tubo neural es durante la etapa
pregestacional y gestacional, a través de la suplementacion y fortificacion de la dieta con &cido

félico, lo cual en diversos estudios ha evidenciado una reduccién del 50 - 70 % de los casos.%’

La deteccién y diagnéstico de estas anomalias se realiza durante el primer trimestre del
embarazo, en el control prenatal, mediante estudios de imagen (radiografias, ultrasonido y
resonancia magnética nuclear), niveles de alfafetoproteina sérica materna y analisis de
amniocentesis; sin embargo, dichos estudios no son accesibles para la mayoria de la poblacién,
por lo que constituyen un desafio.®® El diagnéstico prenatal de MMC es clave para la eleccién
del tratamiento quirdrgico. Los pacientes suelen presentar mdltiples complicaciones que
incluyen defectos sensoriales, deterioro cognitivo, disfuncién sexual, intestinal y vesical,
malformacion de Arnold-Chiari Il, deformidades de la columna vertebral, de miembros inferiores,
hidrocefalia, entre otras alteraciones que se reducen si se brinda una terapia adecuada y

exitosa.10- 11

El diagnéstico tardio o postnatal de MMC, un control prenatal deficiente en paises en
vias de desarrollo, la escasa accesibilidad a estudios de imagen y la falta de accesibilidad a
servicio de salud capacitado se asocia a multiples complicaciones que afectan la calidad de
vida para el paciente. Mdltiples procedimientos quirtrgicos, hospitalizaciones, terapias a largo
plazo, cuidados especiales, entre otros; son tema de interés para las familias con hijos que

presentan este defecto, asi como para los centros asistenciales. El tratamiento quirdrgico se
1



enfoca en la correccion del defecto lo antes posible; dicha intervencion se realiza durante la
etapa prenatal (24 - 28 semanas de gestacidn) y postnatal (inmediatamente posterior al nacer o
en las primeras 48 horas de nacido). Sin embargo, se han observado riesgos y ventajas
asociados a las diferentes opciones quirdrgicas, lo que lleva a preguntarnos: ¢Qué
complicaciones y beneficios se han observado al aplicar las opciones quirdrgicas prenatales y

posnatales para pacientes con diagnostico de mielomeningocele en América?

El objeto del presente trabajo es identificar los principales beneficios y complicaciones
del tratamiento quirdrgico prenatal y postnatal de pacientes con mielomeningocele en América.
Entre los principales defectos del cierre del tubo neural, el més frecuente es MMC. Esta
patologia ocasiona distintas complicaciones, dentro de las que se incluyen: infecciones del
sistema nervioso central, deterioro cognitivo y sensorial, afecciones intestinales, vejiga
neurdgena, hidrocefalia, deformidades de la columna vertebral y paraplejia. Conocer este
defecto congénito y sus complicaciones, asi como las diferentes opciones de tratamiento
quirdrgico son relevantes para la toma de decisiones del médico, de acuerdo con los recursos
que tenga a su disposicion, con el fin de prevenir la mayor cantidad de complicaciones posibles

para brindar una mejor calidad de vida del paciente con MMC.

En la presente monografia se tomara informacién documental del afio 2011 a 2021
respecto a los beneficios y complicaciones del tratamiento quirdrgico prenatal y postnatal de
pacientes con mielomeningocele en América. Como dificultad del objeto de estudio, se presenta
la limitada informacién respecto al tratamiento quirtrgico del MMC en el continente americano,

debido a la falta de investigaciones en algunos paises durante los ultimos 10 afios.



OBJETIVOS

General

Describir los beneficios y complicaciones que presenta el tratamiento quirtrgico prenatal

y postnatal en los pacientes con diagnéstico de mielomeningocele en América.

Especificos

1. Conocer las caracteristicas etiologicas, epidemiolégicas, fisiopatoldgicas y diagnésticas
del mielomeningocele.

2. Identificar los beneficios y complicaciones que presenta el tratamiento quirdrgico

prenatal en pacientes con diagnéstico de mielomeningocele.

3. Determinar los principales beneficios y complicaciones que presenta el tratamiento

quirdrgico postnatal en pacientes con diagnéstico de mielomeningocele.
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METODO Y TECNICAS

El presente trabajo es una monografia de tipo compilatorio con disefio descriptivo. Se
realizé una busqueda de datos utilizando los descriptores en ciencias de la salud (DeCS) y
encabezados de temas médicos (MeSH), utilizando calificadores y operadores l6gicos en inglés
y espafiol para la busqueda de informacion sobre MMC. Los términos de los descriptores de

busqueda se presentan en la tabla 1 (ver anexos).

La seleccion de fuentes de informacion se realizé por medio de una revision bibliogréafica
respecto a los beneficios y complicaciones del tratamiento quirdrgico prenatal y postnatal de
mielomeningocele en pacientes del continente americano. Se utilizaron como criterios de
seleccidn los resultados en ensayos clinicos, revisiones sistematicas, metaanalisis, estudios de
casos y controles, estudios de cohorte, reporte de casos, estudios experimentales y guias de
practica clinica (GPC), con fecha limite de enero de 2011 a febrero de 2021, en idioma inglés y
espafiol. Como fuentes de informacién se utilizaron articulos cientificos, libros médicos, revistas
electrénicas y fisicas. Ademas, se us6 el motor de blsqueda de Google académico y Pubmed
para la base de datos de Medline. Otras bases de datos que se utilizaron son HINARI,
Cochrane, Scielo, Portal de la Red BVS vy la biblioteca y centro de documentacion “Dr. Julio De
Leén Méndez” de la Facultad De Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos de

Guatemala.

Se inici6 la investigacion con la eleccion del tema y revisién inicial de la bibliografia,
acorde a los criterios de seleccion. Posteriormente se buscO asesoria y revision profesional
acorde al tema escogido, para la elaboracion del guion preliminar; posterior a la aprobacion de
este comenz0 una extensiva revision bibliogréfica y la sistematizacion documental, para agilizar
el trabajo y su redaccion. El perfil esquematico del trabajo incluy6 los aspectos por investigar del
problema a través de tres capitulos, los cuales fueron: Capitulo 1. Caracteristicas etioldgicas,
epidemioldgicas, fisiopatolégicas y diagndsticas del mielomeningocele; Capitulo 2. Beneficios y
complicaciones relacionados al tratamiento quirdrgico prenatal; Capitulo 3, Beneficios y
complicaciones relacionados al tratamiento quirdrgico postnatal del mielomeningocele, y
Capitulo 4, Analisis, en el cual se realizé6 un analisis teérico de lo evidenciado segun la
bibliografia revisada. Se elabord un borrador inicial, el cual fue sometido a mdltiples revisiones
por parte del asesor y revisor escogidos a lo largo de un periodo de 3 meses, durante los cuales
se realizaron correcciones y modificaciones al trabajo final. Una vez completado y optimizado,

fue presentado como trabajo de graduacion en la modalidad de monografia.
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CAPITULO 1. CARACTERI'STICAS’ ETIOLOGICAS, EPIDEMIOLOGICAS,
FISIOPATOLOGICAS Y DIAGNOSTICAS DE MIELOMENINGOCELE

SUMARIO

e Etiologia

e Epidemiologia
e Fisiopatologia
e Diagnostico

e Tratamiento

Los defectos del tubo neural (DTN) son anomalias congénitas que afectan el tejido cerebral
y la médula espinal, de los cuales el mielomeningocele (MMC) es la principal patologia. Estos
defectos presentan una alta incidencia en el continente americano debido al predominio de
paises en vias de desarrollo, en donde la poblacién femenina en edad fértil no recibe el
suficiente aporte de &cido félico ni control prenatal adecuado. En el presente capitulo se
abordara con mayor profundidad las caracteristicas etiologicas, epidemioldgicas,

fisiopatoldgicas y diagndsticas acerca de este problema.
1.1 Etiologia

Los DTN son anomalias en el cierre del tubo neural durante el periodo embrionario, entre la
tercera y cuarta semana de gestacion. Estos pueden ubicarse a nivel craneal y espinal. El
primero se puede clasificar en anencefalia, exencefalia, encefalocele e incefalia. Mientras que el
segundo, a nivel espinal, puede clasificarse como espina bifida, meningocele, MMC,

mielosquisis, holoraquisquisis y cranioraquisquisis.** **

La neurulacién es el proceso de formacion del tubo neural durante el desarrollo fetal y
empieza en el embrion humano durante los 21 y 28 dias de gestacion (tercera y cuarta
semana). El neuroectodermo se diferencia en ectodermo epidérmico al espesarse la placa
neural. En el embrién se forma una placa neural medial y el neuroectodermo se eleva
lateralmente para dar paso a la formacion de las paredes neurales laterales y el surco neural
medial. Las paredes neurales laterales se elevan y abrazan el surco neural, se fusionan y da a
lugar la formacién del tubo neural. Este tubo comienza en la region cervical y se extiende
craneal y caudalmente, para lo que requiere de procesos moleculares regulados. Este proceso

involucra eventos de proliferacion, diferenciacion y apoptosis celular. Por ello, las mutaciones
1



en cualquiera de los genes implicados en el proceso del cierre del tubo neural pueden terminar

en malformaciones de la médula espinal, meninges, vértebras, entre otros.'? 14 15

Los defectos en el cierre del tubo neural en la region cefalica incluyen un desarrollo ausente
o parcial del prosencéfalo con degeneracion del tejido neural expuesto, un incompleto
desarrollo de la calota que puede proporcionar caracteristicas faciales anormales como el
paladar hendido, anomalias auriculares etc. Cuando hay defectos en el cierre de las porciones
cervical y torcica superior, existe incefalia, retroflexion de la espina dorsal superior, defectos en
la caja toracica y anomalias en el diafragma, pulmones y corazén. En el caso de un cierre
defectuoso en la porcion caudal del tubo neural, se producen anomalias en la columna vertebral
inferior (region lumbar y sacra) que pueden predisponer a la exposicion de meninges y tejidos

neurales.!?

Durante el periodo embrionario, el tubo neural es ocupado por la médula espinal en toda su
longitud. Cuando el producto de la gestacion nace, el cordon de la médula espinal termina en el
nivel de L3, y luego de 12 meses, el extremo se encuentra a nivel de L1-L2. No obstante,
cuando se produce un DTN, el arco vertebral que cubre el defecto no se cierra y los DTN se
encuentran en el nivel vertebral donde se produjo el error en el periodo embrionario; estos
defectos obstaculizan el retroceso de la médula espinal en el canal vertebral. Los cambios
anatémicos que pueden ocurrir en los DTN son: hidrocefalia, malformacién Arnold-Chiari, pie
equino varo, escoliosis, malformaciones de esfinteres o0 anomalias anorrectales,

malformaciones urogenitales, entre otras.> > 1¢

Generalmente, las causas de los DTN son multifactoriales, pues involucra factores de riesgo
epigenéticos, genéticos, ambientales y socioeconémicos. No se sabe su causa exacta, pero se

consideran de gran importancia los factores de riesgo asociados.*?

1. Factores de riesgo epigenéticos

Entre los hallazgos epidemioldgicos de los DTN estudiados en los Ultimos afios, se encontrd
uno muy importante: el efecto protector de los suplementos de acido félico previos al embarazo,
periconcepcional, materno y prenatal, comprobado en diferentes ensayos clinicos. Puesto que
la prevalencia de DTN como anencefalia y espina bifida se ha reducido en mujeres y hombres
después de la fortificacion con é&cido félico, se refuerza este concepto como una de las

principales causas de estas anomalias.!?



El &cido folico participa en procesos biologicos dependientes de folato, que son importantes
para el crecimiento y proliferacién celular durante la formacién del tubo neural. La interrupcién
en estas vias por deficiencia de folato produce un cierre anormal del tubo neural. La expresion
de genes puede estar alterada por las anomalias producidas en la metilacion del ADN, micro

ARN y proteinas.'?

2. Factores de riesgo ambientales

Diversos factores ambientales pueden producir alteracion en la expresién de genes. Entre
estos factores estan los contaminantes quimicos, dietas, cambios de temperatura y tensiones
externas, entre otros, que pueden ocasionar modificaciones epigenéticas para la expresion

genética y de fenotipo en las anomalias del tubo neural.*?

3. Factores de riesgo genéticos

Los genes implicados en el MMC y demas DTN son los que estan relacionados con el
metabolismo del folato, genes de polaridad celular planar y genes relacionados en el desarrollo
de cilios para la sefializacion celular. Otras causas son los genes relacionados a sindromes
genéticos como las trisomias 13, 18 y 21, sindromes de deleciébn cromosémica como el 22q11y
sindrome de Waardenburg.'’

Se ha observado la herencia de anencefalia ligada a X y mutaciones del gen TRIM36. En
diversos estudios se ha determinado que los DTN tienen un componente genético en el 60 -
70 % de los casos, pero se ha logrado identificar muy pocos genes causantes. El aspecto
genético de estas anomalias también se ha observado en que los familiares que han tenido un
individuo afectado o padres con un hijo con DTN, tienen mayor riesgo de tener un hijo con el

mismo defecto. 7

Cuando hay un hermano con DTN, un pariente de segundo grado o tercer grado, el riesgo
de padecer DTN es de 3.2 a 0.5 %; con 2 hermanos afectados el riesgo aumenta hasta un
10 %. Ademas, se ha determinado que la consanguinidad ha sido un riesgo para el desarrollo
de DTN: entre un 20 a 50 % de los matrimonios en Africa, Medio Oriente y Asia han presentado

alguna anomalia en el cierre del tubo neural.t’



Se ha planteado el hecho de que la fortificacién con &cido félico previene DTN, entre ellos,
el MMC. No obstante, en un estudio se report6é que el 30 % de DTN no se podian prevenir con
la fortificacion de acido félico en las mujeres en edad fértil, puesto que los mecanismos
genéticos relacionados con el metabolismo del folato promueven al riesgo de DTN. La hipétesis
en la que se ha centrado la investigacion actualmente es en la susceptibilidad genética
subyacente que interactia con los procesos metabdlicos implicados en la interaccion del folato
durante el cierre del tubo neural. Molloy et. al resumen estos mecanismos metabdlicos y

genéticos en cuatro procesos:

1. Interrupcion de la sintesis de nucledtidos celulares: esto altera patrones de metilacion

gue ejercen un control epigenético en la sintesis de proteinas.

2. Suspension de la metilacién de la histona y demas patrones de metilacion.

3. Interrupcion del flujo de unidades de carbono entre vias competitivas dependientes de
folato: la disponibilidad de unidades de monocarbono depende de las vias de folato en el
citosol celular y mitocondria, lo que extrae unidades de precursores de serina y glicina.

4. Interrupcion en el procesamiento de homocisteina dentro de la célula: esto hace que

existan concentraciones téxicas de homocisteina en el neuroepitelio del embrién. 8

5. Factores maternos y socioeconémicos

Durante los ultimos 30 afios se ha investigado factores de riesgo que contribuyen a los DTN,
entre ellos estan: la baja educacion de los padres, la edad materna y paterna, acceso escaso a
la atencién médica y saneamiento ambiental, historia reproductiva materna con antecedentes,
el pais de la concepcion, hipertermia durante el embarazo temprano, intolerancia a la glucosa o
diabetes, ingesta materna de cafeina, escaso acceso a alimentos fortificados con acido fdlico,
medicamentos maternos como la difenilhidantoina, aminopterina y carbamazepina, exposicion a
metales pesados durante el embarazo, entro otros mecanismos que producen alteraciones

epigenéticas y genéticas.'?



1.2 Epidemiologia

Los DTN tienen una incidencia variable; dependen de la raza, area geogréfica,
posibilidad de acceso a programas de fortificacion de alimentos con &cido félico, entre otros.
Cuando una mujer concibe a un hijo con algun DTN, tiene el riesgo de recurrencia de 3 -5 %

para el siguiente embarazo, o bien, que alguno de sus progenitores porte el defecto.®

Cada afio, se calcula que aproximadamente 500 000 personas nacen en el mundo con
DTN, lo que representa la segunda causa de malformaciones y la primera causa de
malformaciones congénitas. EI MMC es el disrafismo espinal mas frecuente, presenta una
incidencia de 1-2 por cada mil nacidos vivos, lo que representa un problema de salud
prevenible. Por ejemplo, en un estudio realizado en Honduras por Méndez y Aceituno, se
reporté que el 44 % de los recién nacidos poseen una malformacién congénita que conlleva a

repercusiones posteriores.!

A nivel mundial, se ha presentado una incidencia de DTN de 1 a 8 casos por cada
10 000 nacidos vivos. En Espafia, se han reportado estadisticas de 1 a 2 casos de MMC por
cada 1000 nacidos vivos; el predominio principal es el nivel socioeconémico bajo y educativo de
la madre. Ademas, en el Instituto Nacional de Pediatria en México, de acuerdo con Medina et
al., se report6 que 1.2 recién nacidos por cada 1000 nacidos vivos tenia MMC. En el caso de
Chile, Pedro et al. reportaron 1 a 2 casos por cada 1000 nacidos vivos, dato similar al de
Espafa. Mientras que, en Honduras, Milla et al. estimaron 2.43 casos por cada 1000 nacidos

vivos.!

Los DTN predominan en fetos de sexo femenino, pues se ha observado una razén de
3:1 en anencefalia y 2:1 en los casos de espina bifida.'? El pronéstico de vida de los pacientes
con MMC est4 asociado a la severidad del defecto y a la calidad de atencion médica que recibe.
En el area rural del norte de China, la mortalidad de un recién nacido con MMC puede alcanzar
el 100 %, a comparacion de Estados Unidos, cuya mortalidad alcanza un 10.2 %. Esta
diferencia se debe a la calidad del adecuado tratamiento recibido en los pacientes. El prondstico
de vida puede llegar a ser mayor al 85 %. Los pacientes que reciben una adecuada atencion
médica pueden lograr la deambulaciéon con apoyo de muletas u otros instrumentos de terapia y
rehabilitacion. Se ha estimado que tres cuartas partes de estos pacientes logran deambular. En
cuanto al coeficiente intelectual (Cl), se ha estimado que un 80 % de los pacientes esta en el

rango normal.?°



En Estados Unidos, el nimero de recién nacidos con DTN varia temporalmente, por
etnia, raza y region geografica. Se ha reportado que 1 de cada 1000 nacidos vivos tiene un
DTN. La prevalencia de espina bifida es de 3.4 por cada 10 000 nacidos vivos y 4.41 por cada
10 000 nacidos vivos?. Segun los CDC (Centros para la Prevencion y Control de
Enfermedades, por sus siglas en inglés), en Estados Unidos hay una prevalencia de espina
bifida de 3.5 por cada 10 000 nacidos vivos.?

Por consiguiente, en Estados Unidos la espina bifida afecta a 1 de cada 2000 nacidos
Vivos, lo que da un aproximado de 1500 nacidos vivos con este DTN cada afio. Cabe mencionar
que el 25 - 40 % de embarazos con MMC son abortados; no obstante, las madres que deciden

continuar con el embarazo requieren de atencién médica adecuada con altos gastos.?

En algunos paises, los DTN tienen una tasa de 2 a 6 por cada 1000 nacidos vivos, lo
que los vuelve la causa mas frecuente de malformaciones congénitas. La espina bifida tiene
una aparicion en un rango de 1 a 5 por cada 1000 nacidos vivos y su repeticion en el segundo
hijo concebido es de aproximadamente un 3 - 5 %. La espina bifida abierta corresponde al 85 %

de estas malformaciones, mientras que la espina bifida oculta representa el 15 % de los casos.
24

En América del Sur se ha reportado mayor predisposicion a espina bifida, anencefalia y
cefalocele en el sexo femenino. La frecuencia fue de 18 por cada 10 000 mujeres y 12 por cada
10 000 hombres nacidos vivos, con una proporcién de 0.67. De acuerdo con Rosenthal, en
Latinoamérica no se ha establecido los suficientes sistemas de vigilancia para reportar los
casos de DTN; no obstante, algunos datos obtenidos han reportado un estimado de
0.2 a 9.6 por cada 1000 nacidos vivos. Estas estimaciones son con base en reportes de
Argentina, Costa Rica, Cuba, Ecuador, Puerto Rico, México y Guatemala. En el 2007, Costa
Rica report6 0.45 casos de DTN por cada 1000 nacidos vivos; Cuba reporté 1.10, Ecuador
0.82 y Puerto Rico 0.9. En el 2017, Ecuador reporté que la causa mas frecuente de mortalidad
infantil por afecciones prenatales fueron las malformaciones congénitas. Los DTN representaron

un 25.9 % de las muertes en menores de 1 afio.?

En Argentina se implement6 la ley de fortificacion de harinas con &cido fdlico y la
prevalencia de espina bifida disminuyé un 60 %. Actualmente, hay 1 DTN por cada
2000 nacidos vivos. En los embarazos la prevalencia disminuye al término, debido a la letalidad

en los casos sindrémicos. En México, la prevalencia es de 4.9 por 10 000 defectos del tubo
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neural; un 75 % de los casos son espina bifida. Los DTN estan en las 10 primeras causas de
muerte en nifios menores de 10 afios. No obstante, los nifios que sobreviven tienen altas tasas

de morbilidad, deficiencia sensorial, cognitiva y motora.!® 2°

En México hay una prevalencia de 4,9 por 10 000 de defectos del tubo neural; el 75 %
corresponde a espina bifida. Los DTN en México se encuentran entre las diez primeras causas
de muerte en nifios menores de 10 afios. Ademas, en aquellos recién nacidos que sobreviven,
los defectos abiertos del tubo neural se encuentran asociados con una alta tasa de morbilidad

cognitiva, sensorial y motora.!® 2°

La prevalencia de los DTN en Guatemala es de 2.34 por cada 1000 nacidos vivos, lo
que representa una malformacion congénita frecuente, pues supera a las malformaciones
abdominales y paladar hendido. Guatemala tiene una tasa de crecimiento poblacional anual
estimada de 2.8 %, con lo que se puede inferir que, de 336 000 recién nacidos por afio,
aproximadamente 786 tendran un DTN. Ademas, la regiébn con mayor predominio de esta

prevalencia es la noreste.?®

En Guatemala, los DTN son el primer lugar de las malformaciones congénitas. En el afio
2000, la incidencia nacional hospitalaria para DTN fue de 2.34 por cada 1000 nacidos vivos. En
Totonicapan se encontré una incidencia de 15.28 por cada 1000 nacidos vivos, mientras que en
Quetzaltenango fue 10.61 por cada 1000 nacidos vivos. En Chimaltenango se report6 una
incidencia de 5.7 casos por 1000 nacidos vivos; en Huehuetenango, 4.35; en Antigua
Guatemala, 3.52y en Quiché, 4.33 casos por cada 1000 nacidos vivos. El 35 % de los DTN
corresponde al MMC, el cual genera complicaciones complejas de tipo urolégico, intestinal,
ortopédico, séptico, familiar, socioeconémico, psicologico, entre otras. Aungue los DTN tienen
importancia en el ambito clinico y de salud publica, es dificil encontrar la etiologia por individual,

por lo que se consideran los factores de riesgo mencionados.2®

En el 2015 se realizd6 un estudio de caracterizacion clinico-epidemiolégico en
Guatemala, aplicado en pacientes con DTN del Hospital Roosevelt, en el cual se detectaron
72 pacientes con DTN. Entre los resultados, el MMC fue el de mayor frecuencia, con un 54 %
de los casos; el meningocele, 34 % y la espina bifida oculta, un 12 %. Las anormalidades
asociadas mas frecuentes fueron Arnold Chiari (42 %), ano imperforado y cardiopatias

congénitas (17 %). El género de mayor frecuencia fue el masculino, con una relacién de 2:1. En



cuanto a la demografia de los pacientes, el area rural representd un 75 %, con predominio de

etnia indigena 60 %, analfabetismo 67 % y edad materna media de 18 afios.?’

El mismo afo, la Universidad Rafael Landivar realiz6 un estudio acerca de la
caracterizacién de los pacientes con DTN en el Hospital General San Juan de Dios, en el cual
se incluyeron a 479 historias clinicas. El resultado fue el predominio del sexo femenino (55 %),
con edad de 0 - 30 dias de nacidos en un 76 % de los casos. De los DTN, el MMC fue el mas
frecuente, con un 65 % de los casos, con localizacion en la region dorsolumbar. Los demas
DTN fueron el lipomielomeningocele 9 %, encefalocele 8 %, raquisquisis 3 %, anencefalia 1 %.
Ademaés, el 57 % de los pacientes presenté hidrocefalia, con predominio del tipo no
comunicante; esta afeccion se present6 en el 70 % de los pacientes con MMC. Por lo tanto, en
Guatemala las malformaciones congénitas por DTN son de 2.4 por cada 1000 nacidos vivos,
segun cada region del pais. En el estudio se recomend6 la prevencion para disminuir la
incidencia de DTN, a través de la fortificacion de alimentos con &cido félico, la suplementacion
con &cido félico en mujeres en edad fértil, la prevencion de desnutriciobn y control prenatal

temprano en embarazadas. #’

En un estudio realizado en los hospitales nacionales y regionales de Guatemala, se
revisé 197 historias clinicas de recién nacidos con DTN. Se obtuvo la incidencia de 2.34 casos
de DTN por cada 1000 nacidos vivos, con el MMC como anomalia mas frecuente. El Hospital
Nacional de Occidente present6 10.61 casos por cada 1000 nacidos vivos, con un rango de
edad materna entre 18 y 25 afos. El Hospital Nacional de Huehuetenango presentd una
incidencia de 4.35% por 1000 nacidos vivos; Quiché, un 4.33y el Hospital Pedro de
Bethancourt, un 3.52, entre otros resultados mencionados. No obstante, aunque el MMC es
compatible con la vida, Unicamente el 10 a 15 % de los pacientes sobreviven en Guatemala. En
la mayoria de las veces, estos pacientes presentan retardo mental severo y un 60 % posee
dificultades de aprendizaje, pues el 85 % de los casos presenta hidrocefalia. A esto se debe la

importancia que tiene esta anomalia congénita en la sociedad.?®

En el hospital de Chiquimula se realizd6 un estudio durante el 2019, en el cual se
identifico que el MMC fue el DTN mas frecuente en los recién nacidos, con un 72 %, seguido de
anencefalia, 10 %. Ademas, se encontr6 que las caracteristicas clinicas que mas se
presentaron en estos recién nacidos fueron: MMC lumbosacro 67 %, peso adecuado al nacer
67 %, sexo femenino 61 %, sindrome de dificultad respiratoria 46 %, sepsis neonatal temprana
33 %, poliglobulia 13 % e ictericia 7 %.%’



1.3 Fisiopatologia

La etiologia de los DTN es de origen multifactorial. Como ya se menciond, puede darse
por distintos factores de riesgo que no suelen ser excluyentes. Entre estos factores de riesgo
estan los ambientales, genéticos, epigenéticos e incluso la hipervitaminosis e hipertermia
pueden influir, asi como algunos teratégenos. Hay algunos sindromes que pueden tener
relacién con el MMC, como el sindrome de Meckel-Gruber, Roberts, Jarcho-Levin; y el acrénimo

HARD que engloba hidrocefalia, agiria y displasia retiniana, por sus siglas en inglés.?®

Se ha descrito en diversos estudios que la deficiencia de 4acido félico previo y durante el
embarazo tiene una asociacion directa con los DTN, pues es un cofactor para la maduracion de
proteinas durante el proceso. Por esta razon, esta patologia puede estar relacionada con un
desbalance en la funciébn muscular y en algunas articulaciones puede haber reduccion de

sensibilidad.?®

En la etapa embrionaria, durante la segunda y sexta semana se va formando el tubo
neural, el cual contiene 2 porciones o regiones: craneal y espinal o caudal. En la porcion
craneal se forma el cerebro y en la caudal, la médula espinal. Durante el desarrollo de la
porcién craneal, se comienza la fusion a nivel de la region cervical romboencefélica, para
distenderse bidireccionalmente y formar varios niveles del cierre de esta porcion. Mientras,
durante el desarrollo de la porcion caudal, la médula espinal va creciendo a medida que se da

el cierre del tubo neural, pues el ectoblasto se transforma en placa neural y canal nervioso.>

En el dia 22 del desarrollo embrionario ocurre el cierre del neurdéporo anterior, mientras
que en el dia 26 ocurre el cierre del neuréporo posterior ubicado en la regién lumbosacra. El
proceso de cierre del tubo neural finaliza cuando ocurre la disyuncién del ectodermo superficial
en el tubo neural. Entre el neuroectodermo y ectodermo cutaneo se encuentra el tejido
mesenquimal responsable del desarrollo de las meninges, entre otras estructuras relacionadas

al sistema nervioso.'> %

Posteriormente, se forma un rodete caudal durante la nodulacién secundaria, el cual
esta conformado por células caudales que son parte de la notocorda caudal del n6dulo de
Hensen. Luego, se forma un corddn de células ectoblasticas que se conectan con el canal

central de la médula subyacente. En esta region es donde se forman tres estructuras: en el



extremo cefélico se forma la punta del cono medular, la ventriculus terminalis, y en la parte mas

distal esta el filum terminale.> %

En la semana 12 de gestacion, la médula espinal crece longitudinalmente y provoca que
presente una ubicacion mas cefélica; pero durante el final del segundo trimestre, el cono
medular se encuentra a la altura de la primera vértebra sacra, el cual queda a la altura de la

tercera vértebra lumbar al nacer. 30

Desde la mitad de la década de 1990, el MMC fue visto como una lesion resultante de
un proceso de malformacion por el fracaso de la neurulacion que ocurre durante el embarazo
temprano, y usualmente lleva a la clasica lesion cistica en la espalda y problemas clinicos
asociados a la médula espinal: malformacion de Chiari Il, hidrocefalia, paraparesia, paraplejia,
vejiga neurdgena, intestino neurdgeno, problemas ortopédicos, endocrinoldgicos, sexuales,
intelectuales y psicolégicos. Los problemas neurolégicos de los recién nacidos suelen ser
irreversibles. No hay una cura para estas condiciones patolégicas; no obstante, el enfoque
médico se dirige a la correccion de la patologia, rehabilitacion y cuidados paliativos.3!

Pattern y Cameron fueron los primeros en describir los problemas mecéanicos severos en
los pacientes con MMC, ademas del dafio degenerativo e inflamatorio de la médula espinal
expuesta, pues anteriormente se consideraba como una lesion causada por un trauma durante

el paso del recién nacido a través del canal de parto.3!

Tomd unas cuantas décadas para la inauguracion de la primera cirugia fetal por
Harrison et al., en 1981. Esto conllevé a mas disciplinas quirdrgicas conscientes de las
malformaciones congénitas. Estas nuevas ventanas trajeron numerosos conocimientos respecto

a la fisiopatologia y tratamiento del MMC.3!

Anatémicamente, se puede decir que el MMC se observa como una médula espinal no
neurulada que se enfrenta directamente con el liquido amniético durante el periodo gestacional
y con el ambiente postnatalmente. La médula espinal estd sobre un saco quistico que
dorsalmente se encuentra formado por la piamadre y ventralmente por la duramadre abierta,
este es un espacio aracnoideo anormal que contiene liquido cefalorraquideo. La piamadre se
fusiona con la epidermis y dermis superficial, mientras que la duramadre se fusiona con el

compartimiento dérmico profundo. En el caso de una mielosquisis, el espacio aracnoideo se
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colapsa y la médula espinal reside en el canal formado por el cuerpo vertebral y los mufiones

de los arcos posteriores.3!

La deficiencia de acido félico es un factor de riesgo importante en la fisiopatologia del
MMC. Es una vitamina clave para el metabolismo de las unidades monocarbonadas durante la
biosintesis de varios compuestos. En Estados Unidos se ha observado deficiencia de acido

folico en mujeres y en alcohdlicos.3% 33 34

La forma reducida del folato es el tetrahidrofolato (THF), el cual recibe unidades de un
carbono de donantes como la serina, la glicina e histidina para transferirlo a productos
intermedios en la sintesis de aminoacidos, purinas y monofosfato de timidina, la cual es una

pirimidina del &cido desoxirribonucleico (ADN).32 33

La deficiencia de folato a nivel sérico puede ser por un aumento en la demanda (como
en el embarazo y periodo de lactancia materna), por malabsorcioén intestinal causada por alguna
enfermedad, alcoholismo o tratamiento con farmacos que inhiben la dihidrofolato reductasa.
Una dieta con deficiencia de acido félico puede causar anemia megaloblastica, debido a la
reduccion de purinas y monofosfato de timidina, lo que ocasiona incapacidad para sintetizar
ADN en las células precursoras de eritrocitos e incapacidad para la division celular.? 33

El camino metabdlico del &cido félico inicia con el consumo en la dieta, que al ingresar al
organismo pasa por la dihidrofolato reductasa para transferir un NADPH + H* a NADP*, que da
como resultado un acido dihidrofélico que se reduce por la misma enzima a THF, el cual puede
seguir tres vias:

1. N©-formil-THF para la sintesis de purinas.

2. N° NI°-metilen-THF para la sintesis de monofosfato de timidina y de serina a

partir de glicina.

3. N°-metil-THF para la sintesis de metionina a partir de homocisteina.

La deficiencia de &cido félico no permite que estas vias se produzcan adecuadamente,

lo que explica una parte importante de los DTN.32 33
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Por lo anteriormente expuesto, se recomienda que las mujeres en edad fértil consuman
0.4 mg al dia de &cido folico para disminuir el riesgo de DTN durante el embarazo, puesto que

se requiere un aporte adecuado de acido félico durante la concepcion. 3334

La Administracién de Alimentos y Medicamentos (FDA, por sus siglas en inglés) autorizo
en 1998 la adicién de acido félico en cereales enriquecidos, lo que proporciona un suplemento

de aproximadamente 0.1 mg al dia.*?

1.4 Diagnostico

Como ya se menciond, el cierre del neurdporo anterior ocurre a los 24 dias desde la
concepcién, mientras que el cierre del neurdporo posterior ocurre a los 26 dias. Por tanto,
puede utilizarse el marcador bioquimico de alfa-fetoproteina-acetilcolinesterasa, la cual debe
medirse entre las 13 - 16 semanas de gestacion. Los valores normales son de 500 ng/ml; un
valor positivo es mayor o igual a 1000 ng/ml.34-3¢

También puede utilizarse el ultrasonido obstétrico durante el control prenatal para
establecer un diagndstico temprano a través de la observacion radiolégica de cifosis, escoliosis
e hidrocefalia; también se puede determinar la severidad intradtero y el prondstico del paciente.
Durante el 2006, se realiz6 un estudio sobre la especificidad de utilizar un ultrasonido
abdominal en embarazadas para deteccion de malformaciones congénitas en el Hospital
Materno Infantil de Tegucigalpa. Se demostr6 que el ultrasonido posee una sensibilidad de 0.96

y una especificidad de 0.99; el MMC es la tercera malformacién detectada mas frecuente.3>

El uso de resonancia magnética aun esta en discusion, pues se ha considerado en
situaciones de obesidad materna u oligohidramnios. A pesar de que no se ha demostrado que
se produzcan alteraciones fetales secundarias a la exposicidn de la resonancia magnética en el
embarazo, tampoco se recomienda como elemento de estudio rutinario durante el primer

trimestre de gestacion.®®

El diagnéstico prenatal de MMC ha incrementado en las ultimas décadas y actualmente
es posible detectarlo desde el primer trimestre de gestacion. El registro europeo de anomalias
congénitas reportd que las ecografias poseen una sensibilidad del 90 %; es decir, que el 10 %
de los casos eran falsos negativos. En Latinoamérica la deteccién prenatal es muy escasa y

generalmente se detecta en semanas gestacionales mas avanzadas.3’
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El primer diagnostico prenatal de espina bifida por medio de ecografia se realizé en la
década de los setenta y se acepté el tamizaje por medio de la mision de alfafetoproteina sérica
durante el segundo trimestre de gestacion. No obstante, este analisis bioquimico ya casi no se

utiliza y se ha preferido usar la ecografia como método de deteccién temprana para DTN.*’

La evaluacion por ecografia para DTN durante el primer trimestre se puede realizar por
medio de signos intracraneales, dado que la evaluacién directa de la columna es dificil en el
primer trimestre; es mas posible observarla a las 11 - 14 semanas. La evaluacion de signos
intracraneales puede realizarse en la fosa posterior del craneo, pues existen multiples signos
intracraneales indirectos en cortes medio-sagitales y axiales. La evaluacion puede detectar
anomalias que disminuyen o ausentan la translucencia intracraneana del cuarto ventriculo fetal,
de la cisterna magna y/o alteracion de la relacién entre distancia del tronco encefélico y la
distancia del tronco del encéfalo y hueso occipital, a través de mediciones de 4 lineas
ecogénicas que delimitan 3 espacios hipoecoicos.%’

Los signos o anomalias ecograficas que se observan en cortes axiales incluyen la
visualizaciéon del “signo del limén”, la reducciéon del diametro biparietal y su relacion con el
diametro transverso abdominal menor a 1, que en el 70 % de los casos detecta el MMC,
ademas de la visualizacion escasa del sistema ventricular, entre otras medidas de

desplazamiento posterior de las estructuras que conforman el encéfalo.®’

En la ecografia de segundo trimestre puede realizarse la evaluacion directa de la
columna, estudio de rutina en la semana 18 a la 24 de gestacion. La Sociedad Internacional de
Ultrasonografia en Obstetricia y Ginecologia sugiere evaluar la columna del feto en cortes
sagitales, axiales y coronales. Los signos radiol6gicos de espina bifida se pueden clasificar en
directos e indirectos. Los directos incluyen la visualizacion del defecto vertebral y protrusién del
saco de meningocele o MMC; no obstante, diferenciarlos puede causar dificultad por cuestiones
del posicionamiento del feto intrauterino. Los signos indirectos a nivel craneano sirven como
tamizaje, los cuales son: la reduccion del didmetro biparietal y de la circunferencia cefalica, el
aplanamiento o concavidad del hueso frontal, también Illamado “signo del limon”, la
ventriculomegalia con atrios mayores a 10 mm, las cuales tienen que aumentar conforme a la

gestacion.?’

Otros signos indirectos pueden ser la obliteracion de la cisterna magna y la visualizacion

de anomalias cerebelosas que puede incluir la ausencia de cerebelo en la fosa posterior del
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craneo, cerebelo con disminucion de su tamafio o con concavidad anterior (signo de la banana).
En los fetos que poseen MMC y son menores a 24 semanas de gestacion, el signo del limén
esta presente en el 98 % de los casos y el signo de la banana se puede observar en el 70 -
80 % de los casos; no obstante, en fetos con mayor edad gestacional, el signo del limén puede
ser infrecuente y en la fosa posterior puede observarse mayor frecuencia de ausencia de
cerebelo, debido al descenso de este a través del agujero magno del craneo. También se ha
observado la reduccién del tamafio cefalico, con un diametro biparietal o circunferencia cefélica
menor del 5° percentil, lo que tiende a normalizarse hacia el tercer trimestre, mientras que la

ventriculomegalia puede progresar con la gestacion.®’

Cuando se sospecha de un diagnostico prenatal de MMC, se debe completar la
evaluacion diagnéstica y brindar asesoramiento con relacion al prondstico y alternativas de
manejo. Es importante determinar si se trata de un defecto congénito aislado o asociado a
algun otro defecto o sindrome genético, por lo que se debe realizar estudios de imagen

detallados y una evaluacion genética.®

En la evaluacion genética, un 5-20% de los MMC han presentado anomalias
cromosomicas, la més frecuente es la trisomia 18. En los programas de cirugia fetal se ha
contemplado, dentro de los criterios de inclusion, realizar un cariotipo estandar o una reaccion

en cadena polimerasa fluorescente cuantitativa (QF-PCR por sus siglas en inglés).*”

Los estudios por imagen mas detallada son: ecografia morfolégica detallada,
ecocardiograma fetal y resonancia magnética fetal. La ecografia morfolégica detallada permite
descartar malformaciones asociadas y determinar el nivel anatémico y funcional del MMC, pues
cuanto mas descendido esté el defecto, mejor es el prondéstico. El nivel anatémico se da por el
nivel mas alto del defecto 6seo y se puede establecer por medio de ecografia o resonancia
magnética fetal. La ecografia también puede detectar el nivel funcional y evaluar el movimiento

de la cadera, rodilla, tobillo y pie de cada miembro inferior del feto.*’

Por medio de la ecografia y resonancia magnética fetal también se puede evaluar la
presencia y magnitud de ventriculomegalia. Una medicion mayor o igual a 15mm es
considerada como grave y es un factor predictor de hidrocefalia y de necesidad de derivacion

ventriculoperitoneal en fetos, aun si han sido operados intradtero.3®
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La resonancia magnética fetal detecta otras anomalias intracraneales asociadas;
asimismo, permite evaluar y cuantificar la magnitud de herniacion del tronco y cerebelo por
medio del forman magno y realizar la clasificacibn de Sutton. También se puede medir la
longitud del cuello uterino para prevenir el riesgo de parto pretérmino, porque una medida

menor de 20 mm es criterio de exclusién para cirugia fetal.3":3°

En el Centro Provincial de Genética Médica de Pinar del Rio en Cuba se realiz6 un
estudio de tipo longitudinal, retrospectivo, descriptivo de corte transversal a partir de registros
de defectos congénitos de la base de datos, con un universo de 33 716 embarazadas captadas
del 2011 al 2016 y una muestra de 573, en las que se detect6 fetos con defectos congénitos.
Del total de embarazadas captadas, se obtuvo como resultado que el 1.69 % presentaron fetos
con malformaciones congénitas, a quienes se les ofrecid6 asesoramiento genético. Las
malformaciones congénitas mas frecuentes fueron cardiovasculares, renales y defectos del
cierre del tubo neural. Luego de que se les dio el asesoramiento genético, el 72.12 % de
embarazadas solicitaron la terminacion voluntaria del embarazo y 28.27 % continuaron con la
gestacion. De las gestantes que terminaron voluntariamente, en el 99.8 % se comprob6 por
necropsia el defecto congénito. Por lo que se concluyé que el ultrasonido es un buen método de
diagndstico prenatal de defectos congénitos.*°

El diagnostico prenatal de malformaciones congénitas, como el MMC, puede aportar
prevencién y asesoramiento genético para mejorar los indicadores de mortalidad fetal, perinatal

e infantil.*°

15 Tratamiento

El tratamiento del MMC requiere de un manejo multidisciplinario. El abordaje quirdrgico
se divide en 2 tipos: cirugia prenatal y cirugia postnatal. En 1997 se desarroll6 el tratamiento de
correccion de MMC por medio de histerotomia y en 2003, mas de 200 fetos se sometieron a
dicho procedimiento. Los datos sugirieron una mejora en la herniacion cerebral, comparado con
el grupo control histérico, pero también demostraron el riesgo materno, que incluye parto
pretérmino, dehiscencia uterina e incremento del riesgo fetal y de la muerte neonatal o

prenatal. 4

En un estudio realizado en el Hospital de Filadelfia, la Universidad de Vanderbit y la

Universidad de California en San Francisco asignaron al azar mujeres embarazadas de fetos

15



con MMC, para someterse a una cirugia prenatal antes de las 26 semanas de gestacion o una
reparacion posnatal estandar. Entre los resultados primarios, se obtuvo muerte fetal o neonatal
y la necesidad de colocacién de una valvula de derivacion ventriculoperitoneal a la edad de los
12 meses. Otro resultado fue que a los 30 meses habia un componente en el desarrollo

psicomotor del bebé.*

El estudio para evaluar la eficacia de la cirugia prenatal para la correccion de MMC se
detuvo cuando se reclutaron 183 embarazadas, de las 200 que se habia planificado. El reporte
estuvo basado en 158 pacientes que fueron evaluados cuando tenian la edad de 12 meses. En
el estudio se concluyé que la cirugia prenatal para la correccién de MMC redujo la necesidad de
colocacion de valvula ventriculoperitoneal y mejoro el desarrollo motor después de los 30 meses

de edad. No obstante, estuvo asociado a un aumento de riesgos maternos y fetales.*

En un estudio analitico retrospectivo sobre el tratamiento de correccion quirdrgica
temprana y tardia de los pacientes con MMC, realizado por parte del Departamento de
Neurocirugia en la Universidad de Uludag, en Turquia, y la Division Pediatrica de Urologia de la
misma universidad, se tomaron datos de pacientes operados entre el 2008 y 2014, para
determinar el mejor método de tratamiento. Se investigaron historias clinicas de 20 pacientes
que fueron operados previo al parto (correccion temprana) y 23 pacientes que fueron operados

48 horas después del parto (correccion tardia).*

En los pacientes con correccibn quirdrgica temprana, 15 fueron operados por
hidrocefalia y los problemas urodinamicos fueron detectados en 17 pacientes (85 %). Mientras
que, en el grupo de pacientes con correccién tardia, se realizé colocacion de valvula
ventriculoperiotoneal en 14 pacientes, el 61 % del total, y se detectaron problemas
urodindmicos en 19 pacientes, que representa el 82.6 % de los casos. Se concluyé que no
habia diferencia entre la correccién quirdrgica temprana y la tardia entre ambos grupos, en lo

gue respecta a la hidrocefalia, funciones urodinamicas y déficit motor.*

Otro tratamiento quirdrgico es la cirugia fetoscopica para la correccion quirdrgica
temprana del MMC. En el Hospital del Pabellon para Mujeres en Texas, se realizé un estudio
retrospectivo de cohortes, con el objetivo de describir el desarrollo de la técnica fetoscépica de
2 puertos para la correccién de espina bifida en un Gtero exteriorizado lleno de dioxido de
carbono y con 2 cohortes de pacientes: el primero, con 15 pacientes tratados con la técnica

iterativa y el segundo, 13 pacientes con la técnica estandar. Este estudio de cohortes
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retrospectivo se realiz6 en 2014-2016. Como criterio de inclusion primordial los pacientes tenian
que tener MMC. El acercamiento al tratamiento iterativo de los primeros 15 pacientes fue
estandarizado y compararon resultados obstétricos, maternos, fetales y resultados neonatales
tempranos. Se usaron pruebas paramétricas y no paramétricas para la obtencion de dichos
resultados. En el estudio se concluyé que la fetoscopia de MMC no parecié incrementar la

aparicion de complicaciones materno-fetales comparado con la histerotomia.*

También hay una técnica de reparacion fetoscopica percutanea, la cual fue modificada
mediante la colocacion de 3 a 4 puertos en el Gtero para tener acceso a la cavidad amniética e
insuflaciéon con diéxido de carbono; posteriormente se procede a reparar el MMC. La técnica
utilizada en un estudio realizado por el grupo de Medicina Perinatal Alta Especialidad / Christus
Miguerza Alta Especialidad, fue similar al del hospital de Texas, con excepcién de que se

modificé el acceso intrauterino a tres puertos.*®
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CAPITULO 2. TRATAMIENTO QUIRURGICO PRENATAL

SUMARIO

e Opciones terapéuticas
e Beneficios

e Complicaciones

Existen distintas opciones terapéuticas para el tratamiento quirdrgico prenatal de MMC.
Estos tratamientos quirdrgicos presentan distintos beneficios y complicaciones tanto para el feto
como para la gestante. En el presente capitulo se abordara con mayor detalle las técnicas

quirdrgicas prenatales mas utilizadas, asi como sus beneficios y complicaciones.

2.10pciones terapéuticas

El tratamiento del MMC requiere de un manejo multidisciplinario. Actualmente, la
reparacion fetal de esta patologia consiste en la cirugia abierta mediante histerotomia y en el

abordaje endoscopico mediante endoscopia percutanea o con la exteriorizacion del (tero.?®
2.1.1 Estudio MOMS

En 1997 se desarroll6 el tratamiento de correccién de MMC por medio de histerotomia vy,
en 2003, mas de 200 fetos se sometieron a dicho procedimiento. En el 2011, en un estudio
realizado en el Hospital de Filadelfia, la Universidad de Vanderbit y la Universidad de California
en San Francisco asignaron de forma aleatoria a mujeres embarazadas de fetos con
diagnostico de MMC entre las 19 y 25 semanas de gestacion, para someterse a cirugia prenatal

mediante histerotomia para la correcciéon de MMC.*

Entre los resultados primarios de este estudio se obtuvo una mejora en la funcién motora
y mental de los recién nacidos, la necesidad de colocacién de valvula de derivacion
ventriculoperiotoneal a los 12 meses de vida. Sin embargo, existi6 un aumento de los riesgos

gestacionales maternos.*

Segun este estudio, la correccion de MMC se dividi6 en 3fases: evaluaciéon
preoperatoria, procedimiento quirdrgico, manejo postquirdrgico y durante el resto del embarazo.
Durante la evaluacién preoperatoria se incluyd estudios de imagen mediante ecografia
anatémica y transvaginal, resonancia magnética fetal, ecocardiograma, evaluacion psicosocial y

asesoramiento por parte del equipo multidisciplinario que realiz6 la cirugia fetal.**
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Posteriormente a la evaluaciébn preoperatoria y a la administracion de cefazolina
1000 mg IV e indometacina 50 mg, se inicia la etapa quirdrgica. Se utiliz6 una combinacion de
anestesia general y epidural. El Utero gravido fue expuesto a través de una incision transversal
baja y exteriorizada. Se utilizo una incisién cutdnea vertical en las pacientes con un IMC > 30 o
aguellas con una cicatriz cutdnea vertical previa. Posteriormente se localizé el feto y la placenta
por medio de ecografia y el cirujano eligié la ubicacién de la histerotomia. El feto fue localizado
por ultrasonografia y movilizado manualmente dentro del Gtero, de manera que el saco del
MMC estuviera posicionado en el centro de la histerotomia. En los casos de placenta anterior se
realizé una histerotomia posterior o fundica, y en los que se present6 una placenta posterior, la

histerotomia fue anterior.*!

El cirujano coloca dos suturas de traccion de monofilamento a través de la pared uterina
mediante el uso de ecografia. La entrada uterina primaria se logré6 bruscamente mediante
traccion uterina; posteriormente se utilizaron grapas absorbibles de &cido poliglicélico
ingresadas por via uterina. Se emple6 la engrapadora para crear una incision uterina de 6 -
8 cm, lo suficientemente grande para exponer el MMC. Durante el procedimiento se le
administrd al feto fentanilo (20 mcg/kg) y vecuronio (0.2 mg/kg) via intramuscular y se control6

la funcion cardiaca fetal.**

El mielomeningocele se cerré de forma estandar; la placa neural se diseccion6 del tejido
circundante descendiendo el canal espinal. Posteriormente se identifica la duramadre y se
cierra con uso de sutura fina; si el cierre es insuficiente se utiliza Duragen, el cual es una matriz
de colageno tipo 1 suturable, que sustituye el tejido carente. Si el cierre de la piel no es posible
se realizan incisiones relajantes o se utiliza Alloderm (implante dérmico acelular) y se cierra el

tejido dérmico con uso de sutura fina de monofilamento.4% 4647

Posteriormente se cerré el Gtero en dos capas. La primera capa con grapas absorbibles
y sutura, al final de las Ultimas suturas se calent6 lactato de Ringer mezclado con 500 mg de
nafcilina o vancomicina y se afiadié al Utero hasta que el indice de liquido amniético (ILA) fuera
normal. Se realizd una sutura imbricante en la segunda capa y finalmente se cerraron de forma

rutinaria la fascia abdominal y el tejido dérmico.*

Durante el manejo posoperatorio se continué con antibioticoterapia intravenosa con
1 gramo de cefazolina cada 6 horas, para un total de 4 dosis. Posterior al cierre uterino se inicié
dosis IV de sulfato de magnesio (dosis de cara de 6 gramos y después 2 - 4 gr/hr) la cual
continu6 durante las primeras 18 a 48 horas tras cirugia. Se continu6 con dosis de
indometacina 50 mg (PR o PO) cada 6 horas en las primeras 24 horas post cirugia y 25 mg

cada 6 horas en el segundo dia. Se realiz6 control de ecocardiograma fetal los dias que se
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administr6 indometacina, para evaluar la funcion cardiaca y la constriccion del conducto
arterioso. La terapia de mantenimiento consisti6 en nifedipina oral de 10 a 20 mg cada 4 -
6 horas y se continué hasta las 36 semanas y 6 dias de gestacion. Se reinicié tocolisis con
sulfato de magnesio al existir contracciones palpables e incémodas que ocurren

prematuramente durante mas de una hora y con una frecuencia = 4 por 20 minutos.*

Todas las pacientes permanecieron bajo cuidados y observacion intrahospitalaria hasta
que toleraron una dieta regular, una funcién intestinal normal; se movilizaron al bafio sin
necesidad de ayuda, demostraron adecuados efectos tocoliticos control y presentaron un
manejo del dolor postoperatorio adecuado. Las pacientes dadas de alta permanecieron cerca
del centro asistencial, lo cual permiti6 un manejo postoperatorio estandarizado, evaluacion

ecografica y el parto.*

Se programd un seguimiento ambulatorio semanal y visita prenatal, la cual incluyé
evaluacién materna, grado de malestar postoperatorio, evaluacion de cicatrizacién de heridas,
riesgo de prematuridad y riesgo de trabajo de parto. El bienestar fetal se determiné en cada
visita después de las 25 semanas mediante perfil biofisico, se realizé ecografia una vez al mes
para medir los pardmetros fetales. Todas las alteraciones detectadas fueron tratadas de manera
intrahospitalaria. El oligohidramnios se manej6 con evaluacion de la frecuencia cardiaca fetal o

una prueba son estrés durante cada turno cuando el ILA era <5 cms.*

Si dentro de las ecografias realizadas se presentd un hallazgo de separacion de
membrana corioamnidtica se indicaba reposo en cama absoluto; si esta separacion progreso y
se extendi6 hasta el sitio de la insercién del corddn placentario, los pacientes continuaban en
reposo en cama absoluto, con un control de frecuencia cardiaca fetal y evaluacién del
movimiento fetal. Si la paciente experimenté trabajo de parto prematuro que no respondié a
tratamiento tocolitico, se sospechdé de corioamnionitis, ruptura uterina, desprendimiento
placentario o se observé un estado fetal poco tranquilizador, se resolvié el embarazo por medio

de cesarea.*!

A las pacientes que presentaron ruptura prematura de membranas antes de las
34 semanas de gestacion, se brindé un tratamiento expectante hasta las 34 semanas, momento
en el cual se realizé cesarea y se administrd corticoesteroides en el caso de amenaza de parto
pretérmino. En todas las pacientes fue necesaria la resolucién del embarazo por medio de
cesarea, debido a la presencia de cicatriz por histerotomia realizada en la cirugia fetal y se

utilizé la misma incision abdominal para el abordaje.*
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2.1.2 Técnica fetoscOpica percutanea

Un estudio realizado en Brasil durante 2014 con un total de 10 casos clinicos, incluy6 a
pacientes mayores de 18 afios, con una edad gestacional entre 19y 27.9 semanas, feto con
hernia cerebral posterior, lesion a nivel de T1-S1, sin otras anomalias mayores, con cariotipo
normal. Se excluy6 a aquellas pacientes con placenta anterior, multiples gestas, cifosis mayor a
30 grados, longitud cervical menor a 2 cm, antecedente de parto pretérmino, insuficiencia
cervical, placenta baja, desprendimiento placentario, aloinmunizacion, antecedente de
enfermedades infecciosas como hepatitis B y VIH, fiboromas uterinos grandes, antecedentes de

diabetes o hipertension, cesarea previa e IMC > 35 kg/m?. 42

El procedimiento quirdrgico se realizé con anestesia general, utilizando una induccion
con propofol IV a dosis de 3 mg/hg, remifentanilo 1 mg/kg y rocuronio 1V 0.6 mg/kg, seguido de
sedo-analgesia con remifentanilo IV a 0.2 mg/kg/min y sevoflurano 0.5 de concentracién

alveolar minima. 42

Posteriormente se accedi6 a la cavidad uterina mediante un abordaje percuténeo,
utilizando la técnica de Seldinger, con dos trocanteres de 11 mm y un tercero de 14 0 16 mm o
una punta de balén laparoscopica de 5 mm, seguido de la insuflacion parcial uterina con CO2
descrita por Kohl en Alemania. Se posicion6 al feto usando instrumentos laparoscépicos

estandar de 2.7 - 3 mm y un endoscopio de 4 mm a 30 grados.*?

Después se libera la placa neural mediante una incision circunferencial en la zona de la
transicion y se disecciona la piel, lo que permitié una mayor elasticidad y aproximacion a la linea
media. Se cubri6 el defecto con una membrana de biocelulosa y finalmente se realiz6 el cierre
de la piel con sutura de polipropileno 2 - 0 con puntos corridos simples. Si el defecto era muy
extenso, se realizé el cierre con dos capas y se utilizé un sustituto de piel (Integra) sobre la
membrana de biocelulosa. No se us6 dispositivos para cerrar los sitios de puncion en el Gtero.
Se administré antibioticoterapia preoperatoria con 1 gr de cefazolina e intraamniéticamente, y

se continud cada 8 horas por 24 horas postoperatorio.*?

Todas las pacientes recibieron tocolisis profilactica con atosiban a dosis de 7.75 mg IV
bolus, seguida de 300 mg/min durante 3 horas y 100 mg/min durante 24 horas. Se permitio la
deambulacion temprana y fueron egresadas en el 304 cuarto dia postoperatorio, bajo
medicacion con progesterona 200 mg PO cada 12 horas, metronidazol intravaginal e imidazol.
Se brind6 seguimiento semanalmente por ultrasonografia y resonancia magnética a las 3 -

4 semanas posterior a la reparacion de MMC. Todas las pacientes fueron programadas para
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resolucion del embarazo por cesarea a las 39 semanas 0 a las 34 semanas si existid riesgo

obstétrico o ruptura de membranas.*

2.1.3 Técnica fetoscépica de 2 puertos para la correccion de espina bifida en un

Utero exteriorizado

En abril de 2017 se publicé un estudio de cohorte retrospectivo que incluyd todos los
procedimientos fetoscépicos del Centro fetal-infantil de Texas, con el objetivo de describir el
desarrollo de la técnica fetoscopica de 2 puertos para la correccion de espina bifida en un Utero
exteriorizado lleno de dioxido de carbono. Este estudio se realizé con 2 cohortes de pacientes:
el primero, con 15 pacientes tratados con la técnica iterativa y el segundo grupo, 13 pacientes

con la técnica estandar.**

Para optar por este procedimiento quirdrgico se tomé en cuenta distintos criterios como:
tener un embarazo Unico, diagnéstico de MMC con limite superior localizado en T1 y S1,
evidencia de hernia posterior, edad gestacional de 19 - 25.9 semanas, un cariotipo normal,
residencia en EE.UU. y una edad materna mayor o igual a 18 afios. Se rechazaron a aquellos
pacientes con una anomalia fetal no relacionada con MMC, quienes presentaran cifosis severa,
riesgo de parto prematuro, desprendimiento placentario, IMC = 35, histerotomia previa en el

segmento uterino activo y contraindicaciones para cirugia establecidas por especialistas.*

El procedimiento quirdrgico inicié con la evaluacion fetal preoperatoria, la cual incluyo
ecocardiograma, ecografia fetal, tomografia y resonancia magnética. Se administré esteroides a
todas las pacientes con 23 a 34 semanas de gestacion, se realizé tocolisis profilactica con
indometacina o nifedipina preoperatoria y con sulfato de magnesio intra y postoperatorio. Se
administré antibioticoterapia profilactica con cefazolina o, en caso de reacciones alérgicas, se

utilizé clindamicina y gentamicina.*

Se administr6 anestesia general endotraqueal a la paciente con sevoflurano a una
concentracion alveolar minima de 1 — 3, y se utilizé fentanilo 5 - 10 mcg/kg, atropina 20 mcg/kg
y vecuronio 0.3 mg/kg como anestesia fetal, la cual se administré en el gluteo o la extremidad
mediante una aguja No. 22 larga que paso a través de uno de los puertos endoscopicos. Se
utilizo la técnica de cirugia fetoscopica con insuflacion de diéxido de carbono, la cual consiste
en realizar la reparacion fetoscopica empleando la insuflacion del Utero con CO, a una presion
baja de 8 a 12 mmHg, lo que proporciona un entorno seco de trabajo para realizar un cierre con

mejor visualizacion.*44

Posteriormente se exteriorizé el Gtero a través de una incision abdominal transversa baja
y se manipulé el feto, para colocarlo en una posicion adecuada. Mediante el uso de
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ultrasonografia se colocaron dos suturas de polidioxanona 2 / 0 mediante diferente técnica, una
con 4 puntos en patrén de caja y mediante técnica estandar con dos suturas paralelas, ambas
con el proposito de plegar las membranas de la pared uterina. Seguidamente se introdujo un
trocar de 12 mm dentro de la cavidad amni6tica mediante la técnica de Seldinger. Se extrajo
aproximadamente 300 ml de liquido amniético y se insufl6 con CO- (0,5 I/min, 1262 mmHg), se
utilizé un cistoscopio pediatrico o endoscopio recto dentro del trocar, y luego se colocaron uno o

dos puertos adicionales.**

En los primeros 15 pacientes la cirugia se realiz6 mediante la técnica iterativa que
inicialmente utilizaron dos trocares; posteriormente se usaron tres para 6 pacientes con una
combinacién de trocares de 5, 7, 12 y 16 mm. A partir de entonces se estandarizé el abordaje
del paciente con los pacientes posteriores, con los cuales se utilizaron dos trocares de 12 mm,
un endoscopio recto, suturas de colchonero verticales interrumpidas y un aproximador de

suturas para realizar una sutura Meltzer modificada con poliglactina-monocryl.**

Para la reparacion neuroquirdrgica se liberé bruscamente el cordén espinal cortando la
aracnoides entre la placa neural y la zona de union. Se realizé el cierre primario del defecto con
una Unica capa de piel y duramadre, utilizando puntos de colchonero verticales interrumpidos o
corridos para evertir los bordes de la piel. Se realizaron incisiones relajantes en la piel, de
15 a 20 mm laterales al defecto, las cueles fueron realizadas antes de la reparacion. Se
individualizé cada caso segun la opinién del neurocirujano y se permitié el cierre por segunda
intencién. En ningun cierre se utilizaron membranas o parches. Se vigilé a todos los pacientes
mediante ecocardiografia fetal continua, si existia alguna anomalia en este monitoreo, se

suspendié la cirugia fetal y se procedi6 a realizar la cirugia con técnica abierta estandar.*

Seguidamente, al completar la reparacion del MMC, se infundi6 lactato de
ringer+1000 mg/L de nafcilina, para lograr un ILA normal. Todas las pacientes fueron sometidas
a tocdlisis posoperatoria con 10 mg de nifedipina PO cada 6 horas, indometacina 25 mg PO
cada 6 horas durante 48 horas, terbutalina 0.25 mg subcutanea por 3 dosis, sulfato de
magnesio en infusién de 2 g/hr, analgesia epidural seguido de opioides orales. Las pacientes
estables fueron dadas de alta a una instalacién cercana y llevaron un seguimiento semanal

hospitalario.**

A partir de las 30 - 32 semanas de gestacion se realiz6 ecografia completa mensual,
perfil biofisico semanal y una resonancia magnética fetal a las 6 semanas posterior al
procedimiento quirdrgico, con la finalidad de evaluar el cierre del defecto. Si este se encontraba

cerrado, la paciente era candidata para tener un parto vaginal. En el caso de existir RPMP
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(ruptura prematura de membranas pretérmino) se iniciaba protocolo con esteroides,

antibioticoterapia, y se resolvié el embarazo por cesarea.*

Todos los recién nacidos obtuvieron una evaluacion multidisciplinaria en la unidad de
cuidados intensivo-neonatales (UCIN) y se brindd soporte respiratorio segun fuera el caso. Se
evalud el grado de ventriculomegalia mediante ecografia transcraneal dentro de las primeras
48 horas postparto y se continu6 el monitoreo de cerca por el riesgo de desarrollar hidrocefalia

y vejiga neurégena.*

2.1.4 Técnica fetoscoOpica de 3 puertos con exteriorizacion uterina

En 2018, en el &rea de Medicina Perinatal de Alta Especialidad / Christus Miguerza Alta
Especialidad se publicé un estudio el cual utilizé una técnica similar a la descrita por Belfort et
al, en el Centro fetal-infantil de Texas, con leves variaciones. Esta técnica modificada utilizo
3 trocanteres de 10 mm para acceder a la cavidad uterina, con el fin de disminuir el tiempo

quirdrgico.?®

El procedimiento quirlrgico se realizé bajo anestesia fetal con fentanilo de 5 - 10 mcg/kg,
atropina 20 mcg/kg y vecuronio 0.3 mg/kg por via IM al feto, con aguja No. 21. Se realiz6
laparotomia y se exteriorizd el Utero, posteriormente se fij6 las membranas con sutura de
polidioxanona 2 - 0 mediante la técnica de Seldinger y se coloc6 trocanteres vasculares de
4mm. Luego se insuflé la cavidad uterina con CO2, se liber6 la placa neural y se coloc6 una

matriz de colageno Durepair y se cerré el defecto en dos capas, con puntos colchoneros.?®

Posterior al procedimiento quirdrgico se administra tocoliticos a la paciente con

indometacina 100 mg rectal cada 8 horas y nifedipina 20 mg PO cada 8 horas por 3 dias.?®
2.2Beneficios

En un estudio realizado en tres centros de cirugia materno-fetal del Hospital Infantil de
Filadelfia, la Universidad de Vanderbilt y la Universidad de California participaron 158 mujeres
para cirugia fetal prenatal y postnatal seleccionadas de forma aleatoria. Se demostré mediante
el monitoreo y seguimiento neonatal la necesidad de colocar una derivacion de LCR a los
12 meses de edad en el 40 % de los lactantes que participaron en el procedimiento prenatal y

en un 82 % a los lactantes de la cirugia postnatal.**

Unicamente se evidencié hernia cerebral posterior en el 36 % de los pacientes de grupo

de cirugia prenatal y 4 % en el grupo postnatal. También se visualizé una tasa menor de hernia
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de romboencéfalo moderada o grave en el 25 % de grupo prenatal y 67 % de grupo postnatal.
Ademas, se midi6 el indice de desarrollo mental, el nivel funcional y anatémico de la lesion a

todos los pacientes a los 30 meses de vida.*

Se evidencio una mejoria significativa en los pacientes sometidos a cirugia prenatal, con
32 % més probabilidades de tener un nivel de funcién de dos o mas niveles segun la escala de

Bayley en asociacién con el nivel anatémico, y un 12 % en el grupo de cirugia postnatal.*

En el grupo de cirugia prenatal se observo un 42 % mas de probabilidades de que el
nifio o nifla pudiera caminar, mientras que en el otro grupo fue de un 21 %. Por lo tanto, la
escala motora de Bayley y la de Peabody mostr6 una mejor funciébn motora en el grupo
prenatal, asi como el cuidado personal y la movilidad medidos por el instrumento WeeFIM. No

se evidenciaron diferencias significativas en las puntuaciones de la funcién cognitiva.*

En un estudio aleatorio de diez mujeres gestantes de fetos con defectos de espina bifida
abierta, realizado en Brasil mediante cirugia percutanea con 3 puertos, se observé resultados
significativos: solo un 14 % de pacientes con hernia del cerebro posterior y mejoria de la funcion
motora en un 85 % de los casos. Estos resultados sugieren que la técnica de cirugia

percutanea de 3 puertos mejora la funcién motora de los recién nacidos.*?

Entre abril de 2014 y septiembre de 2016 se desarroll6 un estudio en la Facultad de
Medicina de Baylor, Estados Unidos. Se realizaron 22 procedimientos quirdrgicos fetoscopicos,
utilizando dos técnicas: la primera en 12 pacientes mediante técnica de 2 puertos;
posteriormente se estandariz6 a una técnica de 3 puertos en los siguientes 10 pacientes. Se
evidencié que la reversion de hernia de cerebro posterior fue similar en ambas técnicas

empleadas en un 55 % y 60 %, respectivamente.*

Se observo parto vaginal en el 42 % de las pacientes intervenidas con técnica iterativa y
un 60 % con la técnica estandar. Se demostré que la resolucién de embarazo por via vaginal,
posterior a la reparacion fetoscépica fetal, es viable. Hubo mejoria de la funcién motora en un
67 % y 80 % de los pacientes sometidos a técnica iterativa y estandar, respectivamente. No se

presentd dehiscencia operatoria en los recién nacidos.*

En 2018, un estudio realizado por Lapa y et al que incluyé a 3 centros hospitalarios de
Brasil, se analiz6 la reparacion de espina bifida abierta grande por medio de un parche de
biocelulosa y sustituto dérmico bilaminar. Se evidencié que los 45 casos estudiados tuvieron
resolucién de embarazo satisfactoriamente, 41 casos mediante cesarea y 4 por via vaginal. No

hubo muertes fetales. Se realiz6 el monitoreo y seguimiento de 43 casos, en los cuales se
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evalud la presencia de hernia de romboencéfalo, y se evidencié la reversion de la misma en

39 pacientes. No se presenté malformacién de Chiari en ninguno de los casos.*

En un estudio retrospectivo realizado por Sanz y et al en 2019 fueron
analizados 73 casos, de los cuales se seleccionaron 66. Estos fueron sometidos a reparacion
de MMC prenatal, 32 casos con técnica fetoscopica y 34 por histerotomia abierta. El resultado
fue que no mostraron diferencias significativas en el crecimiento fetal o postnatal, ni en el

tamafio ventricular en ambos grupos.5?

También se evidencié la resolucién de embarazo por parto vaginal en el 50 % de los
pacientes sometidos a reparacion fetoscépica en un estudio realizado en el Centro fetal-infantil
de Texas, en donde se realiz6é la reparacion quirdrgica de MMC a 91 pacientes. De estos,
52 fueron por técnica fetoscédpica y 39 por histerotomia abierta. EI 100 % de los casos

sometidos a reparacion por histerotomia abierta resolvieron el embarazo por cesarea. 2

En un estudio descriptivo realizado por Lapa et al en 2021 se sometié a 170 pacientes a
reparacion prenatal de espina bifida abierta mediante fetoscopia percutanea, utilizando parche
de biocelulosa entre la placa neural y la piel, sin sutura de la duramadre (técnica SAFER). Dicho
estudio fue realizado en Brasil, California, Israel, Chile, Londres, Milan, Miami y Nueva York y
demostro resultados neuroldgicos similares al antecedente de pacientes sometidos a la técnica

de histerotomia abierta.>®

Se evidencié que los pacientes sometidos a fetoscopia percutanea no necesitaron
colocacion de DVP ni tercer ventriculostomia en el 53.4 % de los casos; un 54.2 % podia
caminar sin necesidad de equipo asistencial y un 61 % no necesitd cateterismo vesical
intermitente cronico. También se observd una reversién de hernia de romboencéfalo en un

62.6 % de los pacientes.>®

En 2021, un estudio retrospectivo realizado por King et al en la Facultad de Medicina de
Baylor analiz6 los casos de pacientes que fueron sometidos a reparacién prenatal de espina
bifida abierta mediante fetoscopia o histerotomia abierta. Se evidencié que la reparacion

fetoscépica disminuye la incidencia de ceséareas y de partos prematuros.®®

También concluyé que los costos hospitalarios, honorarios médicos y hospitalizacién
para el cuidado y procedimiento quirargico fetoscépico o por histerotomia no obtuvieron

diferencias significativas en los costos totales de atencién médica.%®

Sanz et al analizaron 300 pacientes de 14 distintos centros hospitalarios en donde el

95 % de los pacientes completaron la cirugia fetoscopica con éxito; también evidenci6 el uso de
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DVP en el 43% de los casos. Ademas, se registrd6 un total de 180 casos post reparacion
fetoscépica sometidos a resonancia magnética (MRI), de los cuales se obtuvo la reversién de
hernia del cerebro posterior en el 85 % de los casos. No se observé dehiscencia de cicatriz
uterina en ninguno de los casos sometidos a cirugia por fetoscopia, y un tercio de los pacientes
resolvieron el embarazo por parto vaginal. No existio diferencia en la funcion motora fetal con

relacion al nivel anatémico de la lesion espinal en ninguno de los grupos del estudio.®®
2.3Complicaciones

Un estudio realizado en tres centros de cirugia materno-fetal —el Hospital Infantil de
Filadelfia, la Universidad de Vanderbilt y la Universidad de California— en el cual participaron
158 mujeres para cirugia fetal prenatal y postnatal seleccionadas de forma aleatoria, evidencio

distintas complicaciones tanto en el procedimiento quirdrgico prenatal como postnatal.**

Las complicaciones de la cirugia prenatal mas comunes incluyeron oligohidramnios,
separacion de las membranas corioamnioticas, desprendimiento placentario y ruptura
espontanea de membranas ovulares. Ademas, se evidencié que un tercio de las pacientes con
cirugia prenatal present6 dehiscencia de cicatriz uterina, asi como la resolucion del embarazo
con una edad gestacional promedio de 34.1 semanas y un 30 % con parto pretérmino en
comparacion con la cirugia postnatal, en la cual se obtuvo una edad gestacional promedio de

37.3 semanas.*

Los resultados neonatales fueron similares en ambos grupos; sin embargo, se evidencio
sindrome de dificultad respiratoria en una quinta parte de los neonatos en el procedimiento

prenatal.**

Mediante el monitoreo y seguimiento neonatal se evidencid la necesidad de colocar una
derivacion de LCR a los 12 meses de edad en el 40 % de los lactantes que participaron en el
procedimiento prenatal y en un 82 % a los lactantes de la cirugia postnatal. No se evidenci6
hernia cerebral posterior en el 36 % de los pacientes del grupo de cirugia prenatal y un 4 % en
el grupo postnatal. También se visualiz6 una tasa menor de hernia de romboencéfalo moderada

o grave en el 25 % del grupo prenatal y 67 % en el grupo postnatal.*

Se evidencid dos muertes en cada grupo, a los 12 meses en un paciente del grupo
prenatal por septicemia de Coxsackie y a los 30 meses en un paciente del grupo postnatal por
complicaciones relacionadas al tratamiento de carcinoma de plexo coroideo. Hubo dos muertes
perinatales, las cuales fueron: muerte fetal intrauterina a las 26 semanas de edad gestacional, y

muerte neonatal por prematurez en el grupo de cirugia prenatal. Mientras, en el grupo de
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cirugia postnatal fallecieron dos neonatos por complicaciones severas por malformacion de
Chiari 11.4

Por lo tanto, las complicaciones mas importantes incluyen: muerte fetal, neonatal e
infantil, separacién de las membranas corioamniéticas, desprendimiento placentario, ruptura
espontdnea de membranas ovulares, oligohidramnios, edema pulmonar, corioamnionitis,
dehiscencia de cicatriz uterina, trabajo de parto espontaneo, dehiscencia de la reparacion
quirargica fetal o neonatal, enterocolitis necrotizante, neumotoérax, leucomalacia periventricular,
quiste epidermoide, malformacion de Chiari y procesos infecciosos ocasionados por la

derivacion ventriculoperitoneal.*

Con base en un estudio aleatorio de diez mujeres gestantes de fetos con defectos de
espina bifida abierta, realizado en Brasil mediante cirugia percutdnea con 3 puertos, se
demostré que las complicaciones maternas mas frecuentes fueron edema pulmonar,
desprendimiento placentario y RPMO, mientras que la necesidad de derivacion ventriculo

peritoneal fue la complicacion principal en el 4 % de los fetos.*?

Durante los afios 2014 y 2016 se desarrollé un estudio en la Facultad de Medicina de
Baylor, Estados Unidos, en donde se realizaron 22 procedimientos quirdrgicos fetoscopicos
mediante dos técnicas: la primera, en 12 pacientes mediante técnica de 2 puertos;
posteriormente se estandarizé a una técnica de 3 puertos en los siguientes 10 pacientes. En
este estudio se evidencio el parto a las 39.5 semanas de gestacion en el método iterativo

(2 puertos) en comparacién con 39 semanas con la técnica estandarizada (3 puertos).*

Las complicaciones mas frecuentes fueron edema pulmonar en el 17 % de mujeres
sometidas a técnica iterativa, RPMO en un 33 % en la técnica iterativa y un 10 % en técnica
estandar, pérdida de LCR en 50 % y 10 %, respectivamente, hidrocefalia en el 75 % de los

casos abordados de manera iterativa y 30 % con técnica estandar.*?

En 2016, Johnson et al. compararon los resultados de la cirugia prenatal en relacién con
la cirugia postnatal para MMC en un total de 183 pacientes, de las cuales 91 pertenecieron al
grupo de cirugia prenatal y 92 al de cirugia postnatal. Evidenciaron un mayor riesgo en el grupo
de cirugia prenatal de desprendimiento de membranas ovulares, oligohidramnios, RPMO,

trabajo del parto espontaneo y una edad gestacional menor al nacimiento.*? 4849

La intervencién quirargica a una edad gestacional temprana y el desprendimiento de
membranas ovulares se asocié con la ruptura espontanea de membranas corioamniéticas.
Mientras, la presencia de oligohidramnios se relacion6 con un mayor riesgo de parto pretérmino.
Se evidencié un mayor riesgo de prematurez en los pacientes que se sometieron a cirugia
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prenatal. Se obtuvo un 11 % de los nacimientos antes de las 30 semanas de edad gestacional,
un 38 % entre las 30y 34.6 semanas, un 32 % entre las 35y 36.6 semanas, y Unicamente un

17 % a las 37 semanas o posterior de edad gestacional.*?

Se observo que solo el 65 % de 88 pacientes a las que se evaluo el sitio de histerotomia
presentaban una herida quirdrgica intacta, con adecuada cicatrizacion; un 35 % presento
dehiscencia completa o parcial de la histerotomia. También se observé un aumento
considerable de desprendimiento placentario, edema pulmonar y requerimiento de transfusion
materna en las pacientes sometidas a cirugia prenatal. Se determiné que la tocdlisis prolongada
con sulfato del magnesio se asocia a un riesgo mayor de separacion de membranas

corioamnidticas (CMS).42 4849

Ademas, se relacioné la nuliparidad con una reduccion del 65 % de probabilidad de que
ocurra ruptura espontanea de membranas ovulares en relacidon con las pacientes multiparas.
También se demostrd que existe un riesgo de 60 % de tener CMS y RPMO cuando se realiza la
cirugia prenatal entre las semanas 20 y 21 de edad gestacional, mientras que se obtuvo un 0 %
del riesgo a las 25.6 semanas. Por tanto, se recomienda realizar la reparacion prenatal de MMC
posterior a las 23 semanas de edad gestacional para disminuir las complicaciones fetales y

maternas.*?

Segun Sepulveda et al., en 2018 observaron distintas complicaciones relacionadas con
las técnicas quirtrgicas prenatales para la reparaciéon del MMC, tanto para las técnicas abiertas,
fetoscépicas percutaneas y con exteriorizacion uterina. Este estudio concluyé que los abordajes
percutaneos o con exteriorizacién uterina se relacionan con tasas similares de mortalidad,
colocacion de DVP, reversion de herniacion cerebral posterior, respuesta motora en relacion
con el nivel anatomico afectado, separacion corioamnidtica y desprendimiento placentario. Se
evidenci6 RPMO en un 100 % de las pacientes sometidas a fetoscopia percutanea y altas tasas

de parto pretérmino.®

Ademas, se evidencié una mayor tasa de dehiscencia o adelgazamiento uterino en la
cirugia abierta por histerotomia, con un 35.5 % de los casos, asi como una alta tasa de parto
pretérmino; un 26 % de separacion de membranas corioamniéticas, 6 % de desprendimiento
placentario, 10 % de dehiscencia de cicatriz uterina, 21 % de resolucion de embarazo a término

y el alto riesgo de rotura uterina si se inicia trabajo de parto.®

En un estudio de 2018 por Lapa et al. que incluyo tres centros hospitalarios de Brasil en
los que se efectud la reparacion de espina bifida abierta grande con un parche de biocelulosa y

sustituto dérmico bilaminar, se observé distintas complicaciones prenatales y postnatales.
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Dentro de las principales complicaciones presentaron RPMP en el 80% de las pacientes, asi
como parto pretérmino con una edad gestacional aproximada de 32.8 semanas. El 46.5 % de

los pacientes necesité colocacion del DVP.%°

En 2019, Sanz et al. analizaron 73 casos, de los cuales Unicamente seleccionaron 66
que fueron sometidos a reparacion de MMC prenatal, 32 casos con técnica fetoscépica y 34 por
histerotomia abierta. Se concluyé que la reparacién fetoscOpica tiene un tiempo quirirgico
significativamente mayor que la cirugia por histerotomia abierta, con un tiempo aproximado de
250 min en comparacion con 157 min, respectivamente. La tasa de nacimientos prematuros fue
mayor en la reparacion fetoscopica, con un 67.6 % de los casos, mientras que en la reparacion
por histerotomia abierta fue del 37.5 %. Los dos grupos evidenciaron percentiles biométricos

cefélicos bajos.5?

Un estudio realizado en el Centro Fetal-Infantii de Texas en donde se realizo la
reparacion quirtrgica de MMC a 91 pacientes —de los cuales 52 fueron por técnica fetoscopica
y 39 por histerotomia abierta— demostré ruptura prematura de membranas ovulares en un
24.4 %, asi como parto pretérmino en el 48.9 % de los casos totales, con un aproximado de

34.4 semanas de edad gestacional.>?

También se evidencié desprendimiento placentario en un 6.7 % y corioamnionitis en
11.1 % de las pacientes. La resolucion de embarazo por medio de cesérea fue de 100 % en las
pacientes sometidas a reparacion por histerotomia abierta, mientras que solo el 50 % en los

casos que fueron sometidos a reparacién por técnica fetoscépica.>

Ademas, se observé un aumento de riesgo considerable de RPMP ocasionado por la
separacion de membrana corioamnibtica posterior a la reparacién prenatal del MMC. Estos
riesgos se aplican si existe separacion de las membranas corioamnidticas antes de las
30 semanas de gestacion y se relaciona a la presencia de placenta anterior. Se observé el
desprendimiento de las membranas ovulares en un 40 % de los casos de reparacion

fetoscopica y un 26 % en la reparacion por histerotomia.*? 52-54

Lapa et al. realizaron un estudio en 2021, en el cual se sometieron 170 pacientes a
reparacion prenatal de espina bifida abierta mediante fetoscopia percutdnea utilizando la
técnica SAFER. Se evidencié el tamafio ventricular y el antecedente de mielosquisis como
principales factores de riesgo de hidrocefalia. Se demostro la necesidad de colocacién de DVP

en el 46.6 % de los pacientes y un 53.4 % no requirié este procedimiento.®®

Se brind6 seguimiento a 59 pacientes durante 30 meses de edad y se evidenci6 la
necesidad de cateterismo vesical en un 39 % de los casos, mientras que el 61 % no requirid
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cateterismo intermitente crénico. El analisis de la lesién anatomica y la funcion motora demostré
un riesgo 5.25 veces mayor de no poder deambular para los casos que presentaron una lesion

anatémica alta o intermedia.>**"

Un estudio realizado por Sanz et al. analizé 300 pacientes del 14 distintos centros
hospitalarios, y en el 95 % de los casos se completd la cirugia fetoscépica con éxito. Se
observo un tiempo quirdrgico aproximadamente 2.6 veces mayor en la cirugia fetoscépica que
en la posterior al estudio MOMS. Ambos estudios registraron complicaciones con incidencias
similares de edema pulmonar, desprendimiento placentario, separacion de membranas

ovulares, oligohidramnios y ruptura prematura de membranas ovulares.> ©°

Se evidencié la necesidad de transfusidbn materna postparto 3.5 veces mayor en el
estudio MOMS. También se observo dehiscencia de la cicatriz de histerotomia en un
34.2 % y 49.4 % en las técnicas de estudio MOMS y post MOMS, respectivamente. Existié un
6.4% de los pacientes sometidos a fetoscopia con retinopatia, asi como un 25.2 % de
incidencia del sindrome de dificultad respiratoria y un 51.8 % en los pacientes sometidos al
estudio MOMS. 5 €0

Paslaru et al. reportaron en dos estudios —el primero con menos de 30 pacientes—
entre 0y 10 % de desprendimiento placentario, mientras que el segundo —con mas de 30
casos— un 5.9 %. Ambos estudios presentaron edema agudo de pulmén en un 2y 2.98 %,
respectivamente. Se presenté un 63.23 % de RPMO mediante técnica fetoscépica y un 30.71 %

con técnica abierta.®°

Los resultados fetales presentaron hidrocefalia en el 45.65 % de los casos con técnica
prenatal, y el 66.57 % con técnica postnatal. La capacidad de deambulacion fue mejor en el
grupo prenatal que en el postnatal, con un 68.78v% y 60.34 %, respectivamente. La tasa de

mortalidad fue entre 2'y 20 % de los casos en la técnica prenatal.®®

En resumen, la mortalidad fue mayor en los casos abordados mediante técnica prenatal
que postnatal. Las complicaciones mas frecuentes fueron hidrocefalia y malformaciones de
Chiari en la técnica postnatal, mientras que la RPMO fue mas frecuente en las pacientes

sometidas a tratamiento prenatal.®®

Existen distintas complicaciones en la aplicacién de la DVP. Segun Gonzalez et al., los
sistemas de derivacion ventriculo peritoneal presentan distintas complicaciones, tales como la
disfuncion valvular, infecciones, fiebre. En un estudio realizado en el Hospital de Pediatria “Prof.

Dr. Juan P. Garrahan” de la Ciudad de Buenos Aires durante los afios 2012 al 2015 se encontr6
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que la complicacion mas frecuente fue la infeccién de DVP en un 91 %, y fue esta la principal

causa de morbimortalidad.5*

En este estudio se detectd el LCR patolégico en el 78 % de los casos. Los principales
patdgenos aislados fueron estafilococo coagulasa negativo en el 46 %, Staphylococcus aureus
meticilino resistente en 14 %, Staphylococcus aureus sensible a la meticilina 9 %,
Pseudomonas aeruginosa en 5 %, Enterobacter en un 3 %, Pseudomonas stutzeri en 3 %,
Acinetobacter baumannii en 2 %, Stenotrophomonas maltophilia en 2 %, Klebsiella pneumoniae
en 2 %, Achromobacter xylosoxidans en 2 %, Candida albicans en 2 % y otros en un 10 %. La
mayoria de estas infecciones se trataron a su totalidad mediante intervencion quirdrgica, retiro

de DVP, antibioticoterapia sistémica.®!
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CAPITULO 3. TRATAMIENTO QUIRURGICO POSTNATAL

SUMARIO

e Técnica postnatal temprana
e Beneficios

e Complicaciones

A pesar de la evolucion en el tratamiento de mielomeningocele, la técnica tradicional aun
juega un rol en la terapéutica para el recién nacido con mielomeningocele. Es crucial en
aguellos pacientes que se diagnostican posterior a su nacimiento debido a un control prenatal

inefectivo.l 20.22

Jiménez-Guerra, en un estudio de 2018 evidencié que el nimero de nacidos vivos con
defectos del tubo neural se habia triplicado en la ciudad de México en comparacion a estudios
similares de afios previos; evidencié la prevalencia de esta patologia y la necesidad de una

técnica para la reparacion de estos en el postparto inmediato.®?

A continuacion, se describe la técnica para la reparacion de mielomeningocele en la

medicina actual, asi como sus beneficios y complicaciones.
3.1Técnica postnatal temprana

El propoésito de la cirugia como tratamiento de mielomeningocele es el de devolver la
posicion anatomica normal a las estructuras involucradas en el mielomeningocele, con la
finalidad de prevenir infecciones del sistema nervioso central al solucionar su contacto con el

medio externo y preservar la funcién neurolégica mediante la técnica a continuacion descrita:%3

Liberar la médula espinal expuesta de sus adherencias a la piel: el procedimiento inicia
con una incision entre el epitelio de transicion y la placa medulosa; se hace la incisién de lateral
a medial desde cefalico a caudal con especial atencién a estos extremos para evitar dafiar las

estructuras.®®

Cerrar la médula “abierta”, con el objetivo de devolverle su forma cilindrica habitual. El
procedimiento continla al colocar puntos laterales a la placa medulosa con el cuidado de que
no quede epitelio de transicién o piel en la reparacién, pues de hacerlo estos mas tarde daran
lugar a quistes dermoides. Se libera las raices medulares para reducir asi la posibilidad del

anclaje de estas.5?
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Reponer las cubiertas meninges, musculo, piel para reconstituir el cilindro medular, el
cual es disecado del plano dural y recubierto con puntos de seda. Se procede a disecar dos
laminas de fascia muscular de los musculos paravertebrales. Existe controversia en este punto

en cuanto a si deberia o no hacerse el cierre del plano muscular.®®

Cierre adecuado de la piel por encima del defecto. Es descrito como de vital importancia
con la recomendacion de hacer el cierre mediante la diseccion de piel de planos laterales; en
caso esta fuera escasa, mediante el uso de “zetoplastias”, pero siempre cuidando que la
incision principal sea vertical o sea en el sentido de la columna, para permitir nuevos abordajes

como la fijacién de columna si en un futuro fuese necesaria.®®

Reconocimiento y exploracion durante la cirugia de malformaciones asociadas a
mielomeningocele, como pueden ser diplomielia y diastomatomielia, para lo cual serd Gtil contar

con una radiografia frontal.®®

Se ha descrito que de entre 85 a 90 % de los pacientes con mielomeningocele presentan
hidrocefalia, por lo cual algunos autores lo consideran parte de la malformacion. Mediante la
monitorizacion de tension en la fontanela anterior, vémitos, succion débil, tos recurrente, entre
otros, puede considerarse la derivacion del liquido cefalorraquideo temprana para el manejo de
la hidrocefalia asociada a mielomeningocele. Shandip et al., en un estudio en 2012, describen
dos casos en los cuales practican la ventriculostomia en el mismo tiempo quirdrgico de la

reparacion del mielomeningocele, con el fin de reducir riesgos asociados a la cirugia.®*

Pérez S. sugiere un estricto monitoreo de los pacientes posterior a la reparacion de
mielomeningocele; estos son candidatos a reintervencion quirdrgica como tratamiento de la
hidrocefalia en caso de presentar dicho cuadro posterior a la cirugia y durante el primer afio de
vida. Se puede utilizarse la técnica de tercer ventriculostomia como la descrita por Hinojosa L. y
Fernandez L, la cual ha demostrado ser efectiva para el manejo de hidrocefalia en estos

pacientes.5568
3.2Beneficios

Posterior a la reparacion de mielomeningocele, los pacientes en cuestion presentaron
una mejoria en su desarrollo cognitivo a lo largo de la vida. Esta mejoria varia en funcion de la
gravedad de la lesion y el éxito de la reparacion.: 23 2° Con base en la escala de Stanford Binet
IV, Prolec, Prolec-Se y Wrat3 para evaluar inteligencia, asi como de funciones atencionales con
d2, Stroop, Trail Making A y B se obtuvo puntajes de coeficiente intelectual global mayores a los

70 puntos.®®
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Los pacientes que han sido sometidos a la reparacion temprana de mielomeningocele
presentaran una mejoria en su funcion motora, en especial de los miembros inferiores, a tal
grado que les permite la marcha. Sin embargo, entre el 20 al 50 % requeriran del apoyo o se

volveran dependientes de silla de ruedas a medida que se desarrollen.?°

La reduccion de la incidencia de infecciones del sistema nervioso central como parte de
la terapia es de gran importancia en el pronéstico de los pacientes que de inmediato mejoran, lo
cual disminuye el tiempo de hospitalizacion y el nimero de posibles intervenciones por
paciente. Con una muestra de 37 pacientes, Hernandez encontré una incidencia tan baja como
16.2 % de los pacientes tratados a presentar infecciones del sistema nervioso central, asi como
gue solo el 43.2 % de los pacientes tratados desarrollo hidrocefalia asociada linealmente a la

presencia de infecciones del sistema nervioso central.®8 7

Al cumplir adecuadamente con la técnica quirdrgica, Morales M. describié en 2020 que
Unicamente el 32.7% de recién nacidos sometidos a la reparacion postnatal de
mielomeningocele presentd infeccion del area quirdrgica. Demostrd, ademas, que los factores
de mayor importancia en la aparicion de la infeccién fueron la edad materna, con edades
menores a 20 afios, pero mayores a 35, asi como un nivel socioecondémico bajo. Los gérmenes
encontrados causantes de dichas infecciones fueron Klebsiella, A. baumannii, E. coli. Lo
anterior hace evidente la reduccion significativa en la incidencia de infecciones para los recién

nacidos afectados.”

En 2019, Barrera y Gomez describieron la técnica del uso de colgajos perforantes en isla
y pediculados para la reparaciéon de la piel como tal. Esta, segln descrita en el seguimiento de
2 casos, presenta una opcién adicional con un resultado tan seguro como la técnica tradicional

con una presentacion estética superior.?

De 115 pacientes evaluados por Vazquez et al. en 2020 se evidencié que inicialmente
solo el 7% habia completado una evaluacion urolégica y llevaba el seguimiento adecuado, lo
cual demuestra que a pesar de mejorar la funcion motora de la vejiga urinaria, sin el
seguimiento adecuado se da lugar a que aparezcan complicaciones asociadas a este sistema,

reforzado por hallazgos de Reyes B en 2017 en Guatemala.”™ 7

Esta revision hace constar que hasta con la oportuna reparacion del defecto en
pacientes candidatos por presentar mielomeningocele, los riesgos existen. Asi también, hace
notar que mientras los pacientes no lleven un seguimiento continuo y monitoreo adecuado por

un equipo multidisciplinario, no habra buenos resultados. EI mayor beneficio para el prondstico,
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control de la diversidad de cuadros clinicos posibles y sobrevida de estos pacientes yace en el

seguimiento por parte de un equipo multidisciplinario diligente y dedicado al caso.
3.3Complicaciones

Para considerar las complicaciones de la reparacion postnatal de mielomeningocele,
estas deberan ser tomadas en cuenta desde el momento en que el recién nacido es concebido,
ya gque pueden agravar o mejorar en funcién de la velocidad de atencion, la calidad de la terapia
recibida, factores maternos, del recién nacido y de la técnica propiamente. Seguimos con

complicaciones asociadas a la técnica propiamente:

Las complicaciones inmediatas asociadas a la técnica empleada pueden incluir la
pérdida de liquido cefalorraquideo a través de la herida, mala cicatrizacion, infeccion del sitio
quirdrgico, hidrocefalia, sindrome de médula anclada, quiste dermoide, reintervenciones

quirdrgicas, sepsis, entre otras.53%°

Es importante recordar que uno de los cuadros mas comunes asociados a
mielomeningocele por la disposicion anatémica de estos pacientes es la malformacion de
Arnold Chiari, la cual puede presentar un cuadro clinico de estridor, apneas, disfagia y debilidad
de miembros superiores, entre otros.®® Este cuadro requiere de un manejo y seguimiento
enfocado a su manejo, ya que de no ser tratado, el paciente presentara deterioro de la funcion

respiratoria, dolor y posiblemente fistula de liquido cefalorraquideo.®®

La siringomielia o la dilatacion quistica de la médula puede encontrarse, aunque no sea
detectada inicialmente con estudios de imagen. De presentarse, este cuadro requerira la
valoracion para terapias quirtrgicas posteriores por parte del departamento de neurocirugia, ya
gue al evolucionar puede dar lugar a trastornos respiratorios y compromiso de pares

craneales.®?

Aquellos pacientes candidatos a ventriculostomia en un tiempo o a tercer
ventriculostomia se encuentran proclives a un mayor riesgo de presentar infecciones del
sistema nervioso central. Otros autores sugieren el uso de acetazolamida a una dosis inicial de
25 mg/Kg/dia, con una dosis maxima de 100 mg/Kg/dia posterior al procedimiento. Rodriguez,
en 2017, asocia la progresion de meningoencefalitis a la aparicién de procesos infecciosos del

sistema nervioso central, por lo que reducir la aparicién de estas es de vital importancia.®® 7

Con respecto al manejo de hidrocefalia asociada a mielomeningocele, un estudio de
2015, tras el seguimiento de 84 pacientes que encontraron elegibles, encontr6 que un total de

59 pacientes recibieron ventriculostomias, con un total de 663 procedimientos quirdrgicos a los
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cuales fueron sometidos en promedio en los primeros 2 afios. Predominaban los

procedimientos quirdrgicos con los procedimientos ortopédicos en segundo lugar.

Romero et al. encontraron en 2014 que un tiempo quirdrgico mayor a 60 minutos, la
edad mayor a 1 afio al momento de la ventriculostomia, y una hospitalizacion mayor a 10 dias
presentaba un riesgo relativo de 3.545, 2.368y 3.182.respectivamente, para presentar

infecciones en el sistema de derivacion ventriculoperitoneal.”’

Otro estudio en el Hospital La Mascota encontro, tras comparar estudios similares con
valores variables, una incidencia de 38 % para infecciones del sitio quirargico, aunque solo
11 % fueron descritas como complicaciones posteriores al tratamiento quirargico. ElI mismo
estudio encontré que 74 % de cultivos tomados del sitio quirargico dieron positivos, lo que
evidencié con mayor frecuencia los siguientes agentes causales en orden de incidencia:
Klebsiella Pneumoniae, Acinetobacter baumannii, Acromobacter dentrifican, Candida albicans,

E. coli, y Candida farmaten.

El otro aparato que ha descrito frecuente aparicion de procesos infeccioso es el urinario,
gue como fue descrito por otros autores, un porcentaje tan bajo como de 7 % han sido los
pacientes que llevan una evaluacion completa por parte del departamento urologia. Hasta con
el adecuado estudio y seguimiento la terapia puede ser compleja y requerir de afios, asi como
el drenaje asistido de la vejiga que, como fue descrito por otros autores, la vejiga neurégena es
la complicacibn mas comun en este grupo de pacientes. De presentarla se encuentran
predispuestos a padecer infecciones urinarias a repeticion y hasta enfermedad renal crénica.
Dadas estas posibles complicaciones, deberan llevar un riguroso y seriado control de creatinina
sérica, niveles de nitrégeno de urea, asi como monitoreo de la funcién excretora renal y

vesical.”®"4

Otro cuadro asociado a la inervacion de la cavidad abdominal es intestino neurogénico
gue, de similar forma, se asocia a una inervacion incompleta, deficiente o interrumpida, lo que
da lugar a cuadros posibles de constipacién, incontinencia fecal, asi como sintomas asociados
a cuadros restrictivos por mala motilidad intestinal como: ataques hipertensivos, palpitaciones,
disnea, cefaleas y edemas. Para lo cual es importante también puedan ser seguidos por

gastroenterologia.”

Cuadros menos estudiados y poco descritos como el espectro o6culo auriculo vertebral
(OAVS) como fue descrito por un estudio de 2014 en México, la relacion de ambos en un
paciente da lugar a estudiar cuadros similares en estos y evidencia que hay presentaciones

clinicas que no han sido estudiadas por completo en ellos.®
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La funcion motora y cognitiva de estos pacientes varia enormemente de paciente a
paciente, pero como fue descrito por Favale, a pesar de que el 100 % de estos pacientes
presentara algun desafio, podran participar de sistemas de educacion que les permitan
desarrollarse y valerse por métodos propios, en combinacion con terapia de rehabilitacién que

les permita ayudar a movilizarse adecuadamente.58 ©°
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CAPITULO 4. ANALISIS

La intervencién quirdrgica como terapia en el paciente con diagnéstico de
mielomeningocele es clave para la supervivencia y desarrollo de este, como fue descrito en esta
obra. Al conocer los beneficios y las complicaciones de utilizar tanto conducta prenatal o

postnatal vale la pena hacer hincapié en las diferentes aplicaciones de cada una.

Con los avances de la medicina se ha hecho evidente en los afios recientes que la
técnica quirargica por fetoscopia presenta multiples beneficios, comparada con la postnatal
temprana en lo referente al desarrollo del recién nacido, asi como reduccion en las
complicaciones a largo plazo de caracter cognitivo, motor y genitourinario. Dicha terapia es de
suma utilidad y resultados de esta lo confirman; sin embargo, presenta un inconveniente clave
en lo que respecta al alcance de esta. Un equipo multidisciplinario que involucre a
departamentos de Ginecologia, Pediatria, Neurocirugia, Medicina Fisica y Rehabilitacion,
Nutricién, Trabajo Social, ademas de la cooperacion plena de la familia del paciente y el
seguimiento por parte del equipo responsable, son requisitos para garantizar el éxito de la
terapia, asi como el soporte de esta. La infraestructura para llevar a cabo una fetoscopia
también debe ser considerada, ya que es el factor limitante en poblados en vias de desarrollo,

donde el acceso a servicios de salud de calidad se ve entorpecido.

Contar con las condiciones adecuadas para la cirugia prenatal evidencié mejoras claras
en el desarrollo del recién nacido. Comparado al grupo postnatal, se logré una reduccion del
32 % en herniacion de rombencéfalo, una mejoria en la capacidad de marchar de los pacientes
de hasta 41 % utilizando la escala de Bayley y Peabody. Si se practica la fetoscopia de 2 y de
3 puertos se ha descrito incluso la posibilidad de parto vaginal posterior a la reparacion de
mielomeningocele prenatal, lo cual abre posibilidades para la resolucion del parto que previo a
la descripcién y el desarrollo de dichas técnicas hubieran quedado fuera de cuestion o puesto

en riesgo severo al recién nacido.

Dichos estudios han sido descritos extensamente en paises como Estados Unidos,
Canada, Brasil, Argentina; pero aquellos menos desarrollados, a pesar de contar con la técnica,
carecen de recursos o infraestructura para proporcionar la terapia quirdrgica de manera
convencional para los pacientes diagnosticados. Entre estos se puede mencionar cémo en
Guatemala ya se dio por primera vez en 2021 la reparacion de mielomeningocele por
fetoscopia, con el apoyo de un equipo preparado para el manejo del caso, lo cual demuestra

que con la adecuada preparacion dicha terapia podria adecuarse al pais.
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Es para paises de la misma indole o para pacientes con acceso limitado a los servicios
de salud que esta terapia se torna compleja, ya que, sin un control prenatal adecuado por parte
de la madre en toda la gestacion, es practicamente imposible reparar el mielomeningocele. Mas
all4 de los esfuerzos maternos, la deteccién temprana y el diagndstico se debera contar con la
infraestructura, en un hospital multidisciplinario capacitado para el manejo del caso desde que

este es detectado.

Cobra importancia la técnica temprana postnatal para todos los casos en los que el
diagndéstico se hace tardiamente o incluso postparto, tras evidenciar el defecto o anomalias al
examen fisico del recién nacido. A pesar de ser el mejor y de presentar un desarrollo inferior
comparado a la técnica prenatal por fetoscopia, la reparacion del mielomeningocele postparto
cuenta con beneficios que no podran ser superados hasta que el control prenatal tenga un
alcance absoluto; este es la oportunidad de la reparacioén, ya que puede ser diagnosticado en el
nacimiento, lo que permite hacer la referencia a neurocirugia y tomar conducta incluso sin tener

previo conocimiento del estado del recién nacido.

No por la facilidad de su implementacion deja de ser importante la temprana y adecuada
técnica, ya que el recién nacido debera ser tratado en un maximo de 72 horas tras ser obtenido
en la resolucion del embarazo. Es un trabajo de neurocirugia, con la consiguiente utilizacion de
antibioterapia, asi como el inmediato seguimiento y monitoreo estricto, con el principal objetivo
de tratar tempranamente la hidrocefalia si es que se presenta, para lo cual existe también la
opcion de realizar en un mismo tiempo quirdrgico la colocacion de ventriculostomia, técnica que

se ha asociado a una menor morbilidad.

Es sumamente importante que el recién nacido reciba los cuidados adecuados por un
equipo interdisciplinario que incluya a Pediatria, Neurocirugia, Enfermeria, Trabajo Social, para

evitar complicaciones previo a la cirugia y posterior a la misma.

El cierre temprano en el recién nacido postparto busca regresar las estructuras
anatémicas a la normalidad, con riesgo de presentar infecciones del sistema nervioso central
aumentado en comparacion a la intervencién prenatal, por lo que el monitoreo de este paciente

debera ser riguroso en los primeros dias de vida.

Tras exponer estos puntos se hace claro que ambas técnicas tienen utilidad en la
medicina moderna, con diferentes beneficios y complicaciones, mientras que la reparacion
prenatal ha demostrado superioridad en cuanto a un mejor desarrollo y calidad de vida para el
paciente afectado. La técnica postnatal no puede ser descartada ni dejard de ser Util hasta que

se alcance un control prenatal absoluto en la poblacién gestante, razén por la cual el control
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prenatal adecuado continuara siendo fundamental para el diagnostico de mielomeningocele, asi

como identificar el momento oportuno de iniciar la terapia.

Debe considerarse dos factores importantes para considerar una técnica versus la otra y
es el momento de la deteccion del defecto del tubo neural, asi como la disponibilidad de
recursos basado en el acceso que posea la familia involucrada y la infraestructura disponible

para llevar a cabo la terapia adecuada.

Es la deteccién la que deberia hacer la diferencia entre una técnica y la otra; la prenatal
es superior en cuanto a la calidad de vida y desarrollo del paciente afectado, sin menospreciar
la postnatal temprana, que sera la opcién terapéutica para aquel paciente fuera del alcance de
los mejores servicios de salud o a quien se le diagnostica mielomeningocele en la resolucién del

embarazo, durante su nacimiento.

Otro factor que influye enormemente en el prondstico, asi como en la evolucién de
cuadros asociados y el desarrollo de estos pacientes es el seguimiento que reciben por parte
del equipo interdisciplinario que lleva su caso. De contar con un seguimiento ineficaz se hacen
candidatos a nuevas y multiples infecciones, terapias, hospitalizaciones y posiblemente nuevos

procedimientos quirdrgicos.

43



44



CONCLUSIONES

El mielomeningocele es uno de los defectos del tubo neural originado por un cierre
inusual de los pliegos neurales en el embrion humano, durante los 21 y 28 dias de gestacion.
Esta es la anomalia congénita mas frecuente, asi como la que mas afecta el desarrollo motor y

cognitivo del paciente que la presenta.

Considerando que en Guatemala se presentan 2.34 casos por cada 1000 nacidos vivos
y se tiene un crecimiento poblacional anual de 2.8 %, se puede concluir que, al haber
336 000 nacidos vivos por afo, la estimacién de la incidencia de esta patologia sea de
314 casos anuales. Lo anterior se compara a cifras similares en los diversos paises del
continente americano y evidencia su persistencia como un problema de salud asociado a los

recién nacidos.

Diagnosticar tempranamente mielomeningocele mediante un control prenatal adecuado
sera fundamental para iniciar el proceso que lleve a la terapia quirdrgica dirigida a mejorar el

pronostico del paciente, asi como su desarrollo cognitivo y motor de forma significativa.

El grupo de pacientes sometidos a cirugia prenatal por medio de fetoscopia evidencio
una mejoria de hasta 42 % en la probabilidad de que el recién nacido camine y un 32 % de que
presente una puntuacion cognitiva de hasta 2 clasificaciones mayor comparado al grupo que no
recibe tratamiento, segun la escala de Bayley. También se evidencio una reduccién importante
del nimero de procedimientos futuros para el recién nacido, incluida la ausencia de la
necesidad de colocar una valvula de derivacion ventriculo peritoneal, procedimientos
ortopédicos e invasiones al sistema nervioso central. Se reduce asi los procedimientos en el

manejo post operatorio y de seguimiento.

Mediante la reduccion de riesgos al recién nacido, con la cirugia fetoscopia prenatal se
introduce riegos maternos gestacionales como polihidramnios, separacion de membranas
amnioticas, ruptura prematura de membranas uterinas, infecciones maternas y precipitacion del
trabajo de parto, por lo que se requiere de una atencion exquisita al control gestacional materno

para pacientes que han sido sometidas a este procedimiento.

La mas grande limitacién que presenta la fetoscopia es la disponibilidad y el acceso para
la poblacion en general. Debido al alto requerimiento en cuanto a infraestructura y por personal
de salud, todavia se encuentra muy limitado su uso en paises en desarrollo, a pesar de ser una
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técnica descrita y desarrollada a lo largo de afios. Deberdn hacerse esfuerzos en cuanto al
alcance para darle un uso 6ptimo a los avances de la medicina y a las técnicas descritas que

permitan mejorar la calidad de vida de pacientes con defectos del tubo neural.

Comparado al grupo sin reparacion del defecto, la cirugia postnatal temprana presenta
los beneficios de reducir el riesgo de la disfuncion motora del recién nacido hasta en 42 %,
ademas de reducir el riesgo de infecciones del sistema nervioso central. Los pacientes
sometidos al procedimiento solo las presentaran entre un rango que va del 8 al 32 % de los
casos. Ademas, tiene ventaja sobre la técnica por fetoscopia de que puede ser usada incluso

sin un diagnéstico previo, con el fin de mejorar el prondéstico del paciente.

Los riesgos asociados a la reparacion postnatal del defecto son de caracter infeccioso
como los méas tempranos. Se evidencia una incidencia de procesos del sistema nervioso central
de hasta 32 %, infecciones del sitio quirdrgico de hasta 36 %, con el riesgo de deterioro

neuroldgico que estas conllevan.

Los procedimientos quirdrgicos adicionales también son mas comunes en el grupo de
cirugia postnatal temprana. Son necesarios procedimientos como ventriculostomias, las cuales
pueden ser multiples en ocasiones; lavados y desbridamientos del sitio quirtrgico, la necesidad
de injertos en casos de dehiscencias locales, entre otros. Se prolonga de esa forma el

tratamiento quirudrgico, la necesidad de intervenciones y la calidad de vida de estos pacientes.
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RECOMENDACIONES

La persistencia y la prevalencia anual de casos de mielomeningocele evidencia que este
cuadro persiste como un problema de salud materno infantil que requiere de la actuacion de un
equipo multidisciplinario para el adecuado manejo de estos pacientes. Este cuadro no debera
ser subestimado por el impacto masivo en la salud de quienes lo presentan y que puede
mejorar exponencialmente en funcion de la respuesta del equipo a su cargo. Esta revision
deberd servir como reflexion del manejo de la patologia y la adecuacion individualizada para la

terapia impartida a los pacientes que la requieran.

El diagnéstico prenatal de malformaciones congénitas como el MMC puede aportar
prevencion y asesoramiento genético para mejorar los indicadores de mortalidad fetal, perinatal
e infantil. Un control prenatal adecuado permitira tomar las decisiones adecuadas para el

control en un centro apropiado por parte de un equipo multidisciplinario.

La prevencion mediante la suplementacion materna de acido félico previo y durante el
embarazo sigue siendo el factor mas efectivo que reduce el riesgo de aparicion de defectos del
tubo neural. Educar a la poblacién en general acerca de la importancia de la ingesta de este

micronutriente reducira la incidencia de la malformacién si se logra su cometido.

Estd descrito en la literatura que mediante el uso de fetoscopia prenatal se ha
encontrado una mejoria significativa en cuanto al desarrollo del recién nacido con
mielomeningocele, con los inconvenientes de asociarse a riesgos maternos después del
procedimiento y a la limitada accesibilidad. Es una técnica que debera ser empleada, de ser

posible.

No es posible descontinuar la técnica postnatal temprana mientras no se alcance un
control prenatal del 100 % que permita la deteccion temprana y asesoramiento adecuado de
casos de mielomeningocele. Por tanto, a pesar de demostrar resultados inferiores en cuanto a
desarrollo cognitivo y motor de los pacientes sometidos, es una técnica cuyo valor no debe ser

subestimado y debe tenerse presente para los pacientes que ameriten de su uso.

Como cualquier procedimiento quirdrgico, existira riesgos con cualquiera de las técnicas
descritas. Su uso apropiado y oportuno, asi como los beneficios a largo plazo para los
pacientes con mielomeningocele superara con creces estos riesgos, por lo que las familias de
estos pacientes deberan ser educadas apropiadamente con el fin de mejorar su calidad de vida

en la medida de lo posible.
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ANEXO 1

ANEXOS

Tabla 1 Matriz de tipos de articulos segln descriptores de busqueda

Término utilizado NUmero
DECS MESH Calificadores Operadores légicos ,de
articulos
Cirugia p . . »
Complicaciones 5"‘9”'?‘90”1'?'90?'? A,N,P'
Diaanostico clasificacion”, “cirugia”,
Meningomielocele | Meningomyelocele gnostic “diagnéstico”, “tratamiento 340
Clasificacion S
) P quirdrgico”.
Diagndstico por
imagen
Cirugia “Digrafia espinal” AND,
Digrafia espinal Spinal Dysraphism | Complicaciones | “Cirugia”, “complicaciones”, 108
Diagnéstico “diagnostico” “clasificacion”.
Clasificacion
. L Métodos “Diagnéstico prenatal” AND,
Diagnostico . . PRy s . P
Prenatal Diagnosis Clasificacion mielomeningocele”, “espina
prenatal o g o 38
Efectos bifida”, “disrafia espinal’”,
adversos “defectos tubo neural’.
Complicaciones
Malformacién de Malformation of é?;a?]eégti% C';\Ai:Irfi?TNagq‘gige rfggt?(lzg;
Arnold-Chiari Arnold-Chiari diag . « ), dlaghos ’ 14
Fisiopatologia complicaciones”,
Clasificacion “clasificacion”.
Cirugia
Cirugia “Hidrocefalia” AND,
Hidrocefalia Hydrocephalus Compllcgcpnes mu’el_om”e“mngoc.ele_, espyma 29
Diagnostico bifida” “complicaciones”,
Clasificacion “cirugia”, “diagnéstico”

Fuente: Elaboracion propia, adaptado de Rios Guzméan RE. &
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ANEXO 2

Tabla 2 Matriz del tipo de articulos segun tipo de estudio

Tipo Término utilizado N;ri?fﬂ?oge
T0d0s 0S| (sin filtro) 845
Meningomielocele AND “Disrafismo espinal” [DeCS]
“Clasificacion” [DeCS]]
“Procedimientos neuroquirargicos” [DeCS]
“Malformacion de Arnold-Chiari” [DeCS]
Ensayos “Complicaciones posoperatorias” [DeCS] 40
clinicos “Diagnéstico prenatal” [DeCS]
“Acido folico” [DeCS]
“Calidad de vida” [DeCS]
“Complicaciones intraoperatorias” [DeCS]
“Complicaciones del embarazo” [DeCS]
Meningomielocele AND “Disrafismo espinal” [DeCS]
“Procedimientos neuroquirargicos” [DeCS]
“Malformacion de Arnold-Chiari” [DeCS]
. “Complicaciones posoperatorias” [DeCS]
Esggﬂ'oor‘;’ede “Diagnéstico prenatal’ [DeCS] 185
“Acido félico” [DeCS]
“Calidad de vida” [DeCS]
“Complicaciones intraoperatorias” [DeCS]
“Complicaciones del embarazo” [DeCS]
Meningomielocele AND “Procedimientos neuroquirurgicos” [DeCS]
“Malformacion de Arnold-Chiari” [DeCS]
_ “Complicaciones posoperatorias” [DeCS]
Estudios de | «pjagnestico prenatal” [DeCS]
€asos y | wAcido flico” [DeCS] 1
controles ) i
“Calidad de vida” [DeCS]
“Complicaciones intraoperatorias” [DeCS]
“Complicaciones del embarazo” [DeCS]
Meningomielocele AND “Procedimientos neuroquirurgicos” [DeCS]
“Malformacion de Arnold-Chiari” [DeCS]
“Complicaciones posoperatorias” [DeCS]
Reporte de “E?iagnéstico prenatal” [DeCS] 118
caso “Acido folico” [DeCS]
“Calidad de vida” [DeCS]
“Complicaciones intraoperatorias” [DeCS]
“Complicaciones del embarazo” [DeCS]
Meningomielocele AND “Malformacién de Arnold-Chiari” [DeCS]
“Diagnéstico prenatal” [DeCS]
Meta-andlisis | “Calidad de vida” [DeCS] 7
“Complicaciones intraoperatorias” [DeCS]
“Complicaciones del embarazo” [DeCS]
o Meningomielocele AND “Disrafismo espinal” [DeCS]
F_Qevllspn “Procedimientos neuroquirdrgicos” [DeCS] 133
sistémica

“Malformacién de Arnold-Chiari” [DeCS]
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“Complicaciones posoperatorias” [DeCS]
“Diagnéstico prenatal” [DeCS]

“Acido folico” [DeCS]

“Calidad de vida” [DeCS]
“Complicaciones intraoperatorias” [DeCS]
“Complicaciones del embarazo” [DeCS]

Guia de
practica
clinica

Meningomielocele AND “Disrafismo espinal’ [DeCS]
“Malformacion de Arnold-Chiari” [DeCS]
“Diagnéstico prenatal’ [DeCS]

17

Fuente: Elaboracién propia, adaptado de Rios Guzman RE. &
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ANEXO 3: CATALOGO DE SIGLAS

ADN: Acido desoxirribonucleico.

ARN: Acido ribonucleico.

BVS: Biblioteca virtual en salud.

Cms: Centimetros.

CMS: Separacion de membranas corioamnigticas.
CO2: Dioxido de carbono.

DeCS: Descriptores en ciencias de la salud.

DTN: Defectos del tubo neural.

DVP: Derivacién ventriculoperitoneal.

FDA: La administracién de alimentos y medicamentos, por sus siglas en inglés.
GPC: Guias de practica clinica.

Gr: Gramo.

H+: Hidrégeno.

HINARI: Iniciativa de acceso a la investigacion.
Hr: Hora.

ILA: indice de liquido amniético.

IM: Intramuscular.

IV: Intravenosa.

Kg: Kilogramo.

L: Litro.

LCR: Liquido cefalorraquideo.

Mcg: Microgramo.

MeSH: Titulos de temas médicos, por sus siglas en inglés.
Mg: Miligramo.
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Min: Minuto.

Mm: Milimetro.

MMC: Mielomeningocele.

mmHg: Milimetros de mercurio.

MOMS: Manejo del estudio de mielomeningocele, por sus siglas en inglés.
MRI: Im&genes por resonancia magnética, por sus siglas en inglés.
NADPH: Nicotinamida adenina dinucleotido fosfato.

OAVS: Espectro 6culo auriculo vertebral, por sus siglas en inglés

PO: Por via oral.

PR: Por via rectal.

QF-PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa fluorescente cuantitativa, por sus siglas

en inglés.

RPMO: Ruptura prematura de membranas ovulares.
RPMP: Ruptura prematura de membranas pretérmino.
THF: Tetrahidrofurano.

UCIN: Unidad de cuidados intensivos neonatales.
VIH: Virus de la inmunodeficiencia humana.

WeeFIM: Wee - Medida de independencia funcional, por sus siglas en inglés.
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