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INTRODUCCION

De las muchas anormalidades que pueden producirse en el
desarrollo del sistané nervioso central, las mas importantes
son las anomalias del tubo neural, las cuales son el resul-
tado de diversos mecanismos patbgenos especificos al periodo
inicial de la vida.

La frecuencia de este tipo de anomalias aunque no es muy
elevada es de gran importancia,'ya que su gravedad varia des-
de los mortales, hasta los que son accesibles a la correccidn
quirGrgica y que interfieren poco con la funcidn normal. Sin
embargo, la mayor parte de los defectos del tubo neural en
los supervivientes son invalidantes desde el punto de vista
neuroldgico.

En otros paises, se han dedicado grandes esfuerzos en la
blisqueda y utilizacidn de nuevos métodos de diagndstico que
coadyuven a la identificacidn de estas anomalias durante el
transcurso del embarazo.

Este estudio fue encaminado a comprobar la eficacia de
este nuevo método de diagndstico, realizando un trabajo pros-
pectivo descriptivo en el Departamento de Ginecologia y Obs-
tetricia del Hospital General San Juan de Dios, en donde se
trabajé una muestra de 30 casos, de los cuales 15 casos co-
rrespondieron a madres con embarazos normales (grupo control)
y 15 casos a madres con embarazos con riesgo de fetos con
anomalias del tubo neural. Se les efectud una amniocentesis
durante el tercer trimestre del embarazo y un estudio cito-
1égico del liquido amnidtico para la deteccibn de las célu-
las gliales (células rapidamente adherentes).

Procediéndose por Giltimo a observar el estado fisico de
cada uno de los recin nacidos posterior al nacimiento.

Se describe asi mismo, el desarrollo embrioldgico del
sistema nervioso, los diferentes tipos de anomalias del tubo
neural y los métodos existentes para la identificacidn de es-

ta clase de anormalidades.



DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

Se han realizado muchos estudios que han demostrado la
relacibn existente entre la presencia de células de tipo
glial en el 1liquido amnidtico durante el (ltimo trimestre d
embarazo y la existencia de anomalias del tubo neural, tale
como: anencefalia, espina bifida, encefalocele, meningocel
mielomeningocele y otras.

Este tipo de c@lulas es ficilmente detectable en un an
lisis citolégico del 1iquido amnidtico, mediante la té&cnics
de papanicolaou. El descubrimiento de estas células y de e
te nuevo método de diagndstico podria ayudar a la deteccibr
prenatal de dichas anomalias, mediante una técnica sencille
que se pueda realizar en nuestro medio; principalmente cuar
no se cuente con otros métodos de diagnbstico como serian:
la medicidn de alfa-feto proteina en el liquido amnidtico,
ultrasonide o roentenograma.

En este estudio se evalud una posibilidad diagndstica
para las anomalias del tubo neural, mediante la deteccidn ¢
las cdlulas gliales en el liquido amniético de madres con f
tos c&h estas anomalias, que cursaban el tercer trimestre c
embarazo y se compararon con el liquido amnidtico de madre:

con embarazos normales.



DIVISION BIBLIOGRAFICA

Introduccidn:

Los defectos del tubo neural constituyen un grupo hete-
pogéneo de trastornos de la morfogénesis del sistema nervio-
so central, cuya gravedad varia desde los mortales hasta los
que son accesibles a la correccidn quirdrgica y que interfie-
ren poco con la funcibén normal. P

La mayor parte de los defectos del tubo neural en los
supervivientes son sin embargo, invalidantes desde el punto
de vista neuroldgico.

Como estos defectos se encuentran entre las malformacio-
nes mayores mis frecuentes, se han dedicado grandes esfuerzos
al desarrollo de métodos para investigarlos y descubrirlos al

principio del embarazo.

DESARROLLO DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Primeras etapas del desarrollo del huevo humano:

El sistema nervioso se constituye a partir de tres for-
maciones ectoddrmicas: la placa neural, la cresta neural y
las placodas. En el hombre se parte de un huevo con escaso
vitelio, que se forma en el proceso de la fecundacidn, cuan-
do el espermatozoide penetra en el &vulo, a nivel del tercio
externo de }a trompa uterina. Inmediatamente, el huevo se
divide y se inicia la etapa de la segmentaclon. Por varias
divisiones sucesivas se segmenta por completo y se origina
la mérula. A partir de la mdrula, se constituye la bléstula,
que contiene 1%quido en su interior, procedente de la cavidad
uterina.

Una vez que se efectdia la nidacidn del huevo, el trofo-

blasto prolifera hasta constituir las vellosidades coriales

.,
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todas las estructuras del embrién y el resto de los anexos
embrionarios, es decir, el amnios, el alantoides, la vesicu-
la vitelina y el cordén umbilical.

El pericde en el cual, a ﬁartir de las células del botdn

embrionario, se diferencian todos los esbozos, se denomina

GASTRULACION. (13)
Estos esbozos son cinco:
toblasto, cordoblasto y mesoblasto. El primero en aparecer

endoblasto, epiblasto, neurec-

es el endoblasto. Después, las células que quedan por enci-

. » [
ma del endodermo se forman en un espacio: la cavidad amnido-

tdca.

lLas células endodérmicas proliferan y constituyen una
formacidén vesiculosa hueca, pequefia: 1la vesicula vitelina.
Las células que persisten entre la cavidad amnibtica y la ve-

sfcula vitelina se ordenan a manera de un epitelio y consti-
tuyen el ectodermo. De este modo, el 122 dia del desarrollo,
el embrién se halla constituido por un disco con dos capas,
que forman el piso de la cavidad amniética y el techo de la
vesicula vitelina. (13)

Entre el embrién y el trofoblasto, se genera el magma
reticulado, futuro mesodermo extraembrionario. En seguida,
aparece en la cara dorsal del embridn una saliente lineal y
axil, que comienza en la cara posterior y llega hasta la zo-

na media: es la linea primitiva. Dicha linea es un espesa-

miento localizado del ectodermo. En su extremo anterior,

presenta un engrosamiento redondeado, que se denomina nudo de

Hensen, de éste parte otra formacidn lineal y axil: la pro-
longacién cefdlica, que se forma a partir de células del nu-

do de Hensen que se introducen entre el endodermo y el ecto-
dermo. (13)

La prolongacién cefflica, origina por diferenciacidn, la
cuerda dorsal.

El neurectoblasto, se origina al final de la gastrula-
¢idn, la etapa denominada NEURULACION, y no es sinoc el espe-

samiento de la parte media y axil del ectodermo. La diferen-

-

. - A
clacion del neurectoblasto o placa neural se realiza en sen-

tido céfalo-caudal. La parte periférica de la placa es mias
saliente que el resto y recibe el nombre de rodete neural.
Este posee suma importancia, porque a su nivel se encuentran
las células que constituyen la cresta neural, segundo esbozo
del sistema nervioso. Las placodas, tercer esbozo del siste-
ma nervioso, son espesamientos del epiblasto que intervienen
en la formacidén de los Srganos de los sentidos y del sistema
nervioso periférico.

Se originan en forma secundaria y, en su constitucidn,
interviene indirectamente el neurectoblasto.

Desde las primeras etapas del desarrollo, existen blas-
témeras especiales para cada uno de estos cinco esbozos, los
cuales, durante la gastrulacidn, no hacen sino ocupar el lu-

gar definitivo que les corresponde en el embridn. (13)

ETAPAS EN LA FORMACION DEL SISTEMA NERVIDSO

£l desarrollo del sistema nervioso puede dividirse en
cinco etapas fundamentales:
1. La de Induccidn.
2. Cierre del Tubo Neural.
3. Morfogénesis Precoz.
4. Morfogénesis Definitiva.

5. Diferenciacidn Funcional. (13)

Induccibn del Sistema Nervioso:

Al final de la gastrulacidn aparece la placa neural, que
resulta de la accidn inductora del cordomesoblasto. Este
produce una o varias sustancias, que se denominan agentes in-

ductores o inductivos, que pasan al ectodermo suprayacente y

lo estimulan para formar la placa neural. Las muevas genera-
ciones de cglulas tendrin, también, las caracteristicas de

las células neurales. (3i3)




La diferenciacidn, en sentido neural, significa la apa- !
; | . ,gta Neural:
ricidn de caracteristicas particulares, tanto morfolbgicas

. : . - o2 . - &
como bioquimicas y evolutivas. las células, que eran cibi- En el momento de la induccidn se forman, también, la

cas, se hacen columnares y presentan cambios ultraestructura- epesta neural y las placodas. La cresta neural es una forma-

o d : i
les. Hay una ordenacidn y sufren una condensacibn de los cibn compleja, esti formada por un conjunto de c&lulas que,

delgados filamentos que, hasta entonces, se disponian en for- en forma de banda extendida en sentideo cefalo-caudal, bordean

ma dispersa por todo el citoplasma, de manera que se ordenan el surco o el tubo neural y ocupan el &ngulo que existe entre

alrededor de la circunferencia del dpex celular. (13) %ste y el epiblasto. Se le denomina también, cresta ganglio-

Los cambios biogquimicos, que pueden preceder a los mor- nar o ganglidnica, porque de ella derivan los ganglios raqui-

folégicos consisten, fundamentalmente, en un aumento del RNA, deos. Es la parte lateral del cordomesoblasto el que induce

cambios en su composicidn quimica, aparicidn de fosfatasa las ctlulas crestales. Las células de la cresta neural pro-

&cida y alcalina y una respuesta especifica del tejido que ceden de la parte periférica de la placa neural (reborde o

forma la placa neural frente a la accidn de antigenos consti- rodete neural), que constituird, come veremos, los pliegues

tuidos por tejidos neurales adultos. P cales. (13)

Desde el punto de vista evolutivo, las c&lulas adquieren

propiedades diferentes que las llevan a constituir las dife- lcodas:

rentes partes del sistema nervioso. (13)

El eje mesodérmico, que induce la formacidn del sistema Las placodas son espesamientos del ectodermo que se si-

nervioso, tiene varias zonas de capacidad inductiva diferen- tGan, casi en su totalidad, en la cabeza y en estrecha rela-

te. Se considera que estd constituide por una parte caudal, cibn con el desarrollo de los drganos de los sentidos. Exis-
formada por la cuerda dorsal y las somitas; y por otra ante- ten placodas nasales, auditivas, cristalinianas, etc. Las

rior, el mesodermo precordal. . placodas son inducidas por el tubo neural en desarrollo, de

El mesodermo precordal, induce de manera especifica las manera que representan una induccidn secundaria. Estas con-
estructuras anteriores que forman el cerebro anterior y a las tribuyen a la formacién de los drganos de los sentidos, pero
cuales se denomind arquencefdlicas o acrencefdlicas. ‘ también, aunque en peguefia parte, a la del sistema nervioso

El mesoderno cordal y el paracordal de la cabeza inducen periférico. (13)

las estructuras que corresponden al cerebro posterior: deu-
terencefdlicas o cordencefdlicas. (13)

| - CIERRE DEL'TUBO NEURAL :

Placa Neural: El tubc neural se forma & expensas de la placa neural

que, al evolucionar, se transforma, sucesivamente en surco y
Como consecuencia de la induccidn, se forma entonces, la ' tubo neural.
Placa neural. Esta es un espesamiento localizado del ecto-

dermo, situado por encima del cordomesoblasto. Estado de Surco Neural:

Es el que sigue al de la placa neural y se produce por
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levantamiento y aumento de espesor de los bordes laterales de
dicha placa, a la vez que se deprime la parte media. Los
bordes resaltan, asi, en la cara dorsal del embridn y consti-
tuyen los repliegues o rodetes neurales.

Estado de Tubo Neural:

El proceso de hundimiento de la parte media de la placa
y de engrosamiento de los repliegues, continfia y, en conse-
cuencia, éstos se ponen en contacto y terminan por fusionar-
se.

Se constituye asi, el tubo neural. El cierre del tubo
neural no se realiza en forma simulténea, en toda la longitud
del embrién. En el embridn humano, comienza en la futura re-
gidn cervical, a nivel de las 42 y 52 somitas, mi&s o menos en
el 202 dia posterior a la fecundacidn. Luego, prosigue en
sentido cefdlico y caudal, de manera que, en la dltima sema-
na del primer mes de desarrollo, solo existen un orificio an-
terior y otro posterior, que se denominan neuroporos. (13)

El anterior, o abertura verticomediana de Dares%e, se
cierra en la etapa de 20 somitas y el posterior, en la etapa
de 25 somitas. De este modo, el tubo queda cerrado por com-
Pleto, al final del primer mes de la vida intrauterina.

La zona que se origina al cerrarse el neuroporo anterior
corresponde a la lamina terminal o supradptica del tercer
ventriculo, y la posterior, a la 14mina del techo de la par-

te caudal de la médula. (13)

FACTORES QUE INTERVIENEN EN EL CIERRE DEL TUBO NEURAL

La transformacidn de la placa en tubo neural se produce
POr acciones principalmente intrinsecas que residen en la

Placa misma, pero, sin duda, intervienen también factores ex-
trinsecos.

11

Estas propiedades, gue hacen que la placa se repliegue,
son conferidas a las células de la placa neural por el cordo-
mesoblasto, en el momento de la induccidn. Las c&lulas de la
placa neural preséntan tendencia manifiesta a aislarse de las
epidérmicas, a agruparse, a penetrar en el interior de los
tejidos y a originar tubos, &stas propiedades explican el

aislamiento y el cierre del tubo neural. (13)

MORFOGENESIS PRECOZ

El tubo neural no posee difmetro uniforme, pues ya des-

de las primeras etapas del desarrollo, la parte anterior de
la placa neural es m&s ancha gque el resto. Ademfs, a nivel

de la parte cefilica, la placa neural no forma un surco neu-
ral, sino tres: uno mediano y dos laterales. Los laterales
son las fosas 8pticas, que se transforman en vesiculas &pti-

cas al cerrarse el tubo neural. La parte anterior, cefdlica,

del tubo neural es entonces, mis ancha y pertenese al encéfa-
lo primitivo o arquencéfalec. La posterior, mids delgada, es
la médula primitiva. Cada una de &stas son mids o menos la
mitad del tubo neural. (13)

S§i bien la médula primitiva tiene aspecto uniforme, el
arquencéfalo presenta surcos y salientes que le confieren
apariencia més compleja y que aparecen en forma sucesiva.

Pasa entonces, por dos estados consecutivos: el de tres y

cinco vesiculas.

Estado de fres vesiculas: 1) Prosencéfalo
2) Mesencéfalo

3) Rombencéfalo

Estado de cinco vesiculas: 1) Telencéfalo

2) Diencéfalo
3) Mesencéfalo
4) Metencéfalo

5) Mielencéfalo (13)
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Morfologia de las Formaciones Primarias:

Forma: Cada vesicula, se halla constituida por una ca-
vidad amplia y una pared que 14 limita. La cavidad es la que
en el adulto, forma los ventriculos cerebrales y el epéndimo.
Las cavidades del telencé&falo originan los ventriculos late-
rales; la del diencéfalo, el tercer ventriculo; la del mesen-
céfalo, el acueducto de Silvio; la del metencé&falo y el mie-
lencéfalo, el cuarto ventrfculo, y la cavidad de la médula
constituird el epéndimo. La pared de las vesficulas origina-
r4 todo el tejido nervioso.

Incurvaciones: Incurvacidn filica © facial, incurvacidn

cervical o nucal y la incurvacién pdntica. (13)

Estructura de las Formaciones Primarias: Histiogénesis del

Tejido Nervioso.

La placa neural estid constituida, al principio, por un
epitelio simple con células prismiticas altas. Lla histiogé-
nesis del sistema nervioso comprende el conjunto de cambios
que debe experimentar dicho epitelio para transformarse en
una pared gruesa, en l1a cual se diferencian tres zonas:
epéndimo, sustancia gris y sustancia blanca. A medida que
aumenta el espesor del tubo neural, en el embridn humano a la

quinta semana, S5e€ hacen evidentes tres capas. Estas son:

1. Capa Interna:
Células epiteliales, en mitosis o no, que poseen caracte-

res de elementos jdvenes.

2. Capa Media o del Manto:

Células derivadas de las anteriores. Constituye el esbo-

zo de la sustancia gris.

3. Capa Externa o Marginal:

Constituye el esbozo de la sustancia blanca. (13)

Desde el comienzo de la diferenciacibn existen dos tipos

13

celulares bien definidos que generan, Uno, las neuronas y
otro, las glias. Aceptan la existencia de una cé&lula que

puede dar origen a ambos: el meduloblasto. EL espongioblas-

to apolar genera astrocitos y oligodendrocitos, pero nunca
neuronas.

Se ha observado que los neuroblastos y los glioblastos
se originan a partir del mismo tipo celular y que la cédlula
germinativa no es una célula diferente de la medular primiti-

va.

Citogénesis del Sistema Nervioso:

1. Etapa de proliferacidn de las células matrices o germina-

tivas.

2. Etapa de diferenciacidén de los neuroblastos. En el cere-
bro humano, la produccién de neuroblastos comienza en la
octava semana del desarrollo intrauterino y termina en la

vigésimo segunda semana del desarrollo.

3. Etapa de diferenciacidn de la glia y del epéndimo. Cuan-
do termina la diferenciacién de los neuroblastos, las cé-
lulas germinativas que quedan se transforman en glioblas-
tos y células ependimales. Los glioblastos emigran, inme-
diatamente, hacia afuera y, a diferencia de los neuroblas-
tos, conservan la capacidad de sintetizar ADN, por lo que
pueden volver a dividirse. El origen de los astrocitos y

oligodendrocitos es & expensas de los glioblastos. (13)

DIFERENCIACION HISTOLOGICA Y ULTRAESTRUCTURAL DE LAS CELULAS
DEL TEJIDO NERVIOSO.

Diferenciacién de las Neuronas:

Las neuronas se forman a expensas de los neuroblastos, ©O

sea de las células que pierden la capacidad de dividirse y se
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desplazan hacia la superficie.
describe las etapas de:

En su fase de diferenciacibn

neuroblasto aﬁolar, bipolar, monopo-

lar y multipolar y por dltimo, la fase de modelacidn defini-

tiva del neuroblasto.

El neuroblasto multipolar es ya una

neurona joven. (13)

Diferenciacién de la Neuroglia:

Las células neurdglicas se diferencian de los glioblas-

s i . 3
tos, que son las otras células que se originan en el epitelio

medular primitivo.

Los glioblastos se caracterizan por el

nficleo pequefio y redondo y porque conservan la capacidad de

sintetizar ADN, y por dltimo, de dividirse.

Pueden diferenciarse en sentido astrocitico u oligoden-

drocitico:

.

Diferenciacidn en sentido astrocitico: Glioblasto primi-

tivo, glioblasto secundario o espongioblasto bipolar o es-

pongioblasto emigrado, astroblasto, astrocito joven.

Diferenciacidn en sentido oligodendrocitico: Oligodendro-

blasto primario, oligodendroblaste secundario, oligoden-

drocito.

Diferenciacidn del glioepitelio: Una vez que los astroeci-

tos y los oligodendrocitos alcanzaron su madurez y el epi-
telio medular ha agotado su capacidad proliferativa, los

elementos que quedan tapizando las cavidades encefalo-me-
dulares completan su diferenciacidn glial y constituyen el

glioepitelio ependimario. (13)

Diferenciacidn de los otros derivados del epitelio medu-

lar: El epitelio medular primitivo puede evolucionar en
cuatro sentidos:

1. Hacia la formacibn de cé&lulas gliales.

2. Hacia la formacién de c&lulas nerviosas.

3. Hacia la formacidn de coroidocitos.

4., Hacia la formacibn de pineocitos.

15

Origen de la microglia:. Hay dos zonas en el encéfalo don-

e
s mas

de la microglia aparece primerc y en las cuales e

abundante, se les denomina fuentes de la microglia. Estas

fuentes son tres:’
1. El punto en la invaginacién de la piamadre donde forma
la tela coroidea del tercer ventriculo.

2. Las vecindades de la tela coroidea del cuarto ventricu-

leo.
3. Una zona de los peddnculos cerebrales vecina al locus

Coeruleus.
la microglia se genera a partir de las células de la

piamadre. Los microgliocitos jdvenes entran en la sustan-

cia nerviosa y en su evolucidn pasan por varias formas,
que se denominan: tuberosa, ameboide y ramificada; esta
Gltima similar a la adulta. la microglia se encuentra,
primerc, en las partes de sustancia blanca, para llegar

después a la sustancia gris, donde se hace ramificada. (13)

Diferenciacién Ultraestructural:

En estas primeras etapas, las neuronas se hallan muy

préximas y se establece un intimo contacto entre la membrana

plasmitica de la célula nerviosa y la basal de los capilares,
o

Con postericridad, en el

de los ca-

que es delgada, de unos 300 A.
cuarto mes en la especie humana, ta membrana basal

pilares es més gruesa y entre ella y ja neurona se interponen

pequenas prolongaciones, la mayor parte de las cuales corres-

ponde a dentritas. Solo una escasd proporcién presenta los
caracteres de las prolongaciones gliales.
La complicacién de las estructuras interneuronales se

pealiza después del nacimiento, cuando se observan finas den-

tritas, pequefias c&lulas gliales y axones. La coneccibn de

las glias con los vasos s& establece en rorma basta

nte tar-

dia. (13)
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DERIVADOS DE LOS ESBOZO0S PRIMARIOS

Derivados del Telencéfalo:

A partir de &ste se originan 1
da su extensibn y el cuerpo estr
céfalo origina los ventriculos laterales.

contribuye a la formacibn del tercer ventriculo.

Derivados del Diencéfalo:

formaciones hipotal&micas,

posterior, las estructuras epitalémicas

Son los pednculos cerebrales y lal

iado.

1a vesicula Optica, la

(13)

De esta vesicula se desarrollan el télamo bptico,

a corteza cerebral en to-
La cavidad del telen-

La l4dmina terminal

las

hipbfisis

(epifisis ¥ habénu-

woom ; .
amina cuadrigeminal

las). Su cavidad constituye el tercer ventriculo en la zona
situada por detrds de los agujeros de Monro. (13)
Derivados del Mesencé&falo:

|

|

|

con los tubérculos cuadrigéminos.

B 6 de Bilvio. (13)

Derivados del Metencéfalo:

Son, fundamentalmente,

tral y el cerebelo en la dorsal.

mitad superior © cefadlica del cuarto ventriculo.

Derivados del Mielencéfalo:

El mielencéfalo origina el bulbo:
parte caudal el epéndimo bulbar, ¥,

s ;i
cidn posterior del cuarto yventriculo.

DERIVADOS DE LA CRESTA NEURAL

Los ganglios raquideos, los

T ——

la protu

La cavidad forma el acue-

berancia en la parte ven-

La cavidad constituye la

(13)

(13)

ganglios simpdticos,

gu cavidad; en 1la

en la cefdlica, la por-

elemen-
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tos meningeos, dentina, cartilagos Yy mesénquima de la cabeza,

células pigmentarias, etc. (13)

Derivados Nerviosos:

Los ganglios raquideos y sus homdélogos de los pares cra-
neales se originan a expensas de las células de la cresta
neural. La cresta neural contribuye a formar los ganglios

simpdticos.

Derivados Mesenguimatosos:

Las células que emigran al mesénquima se confunden con
las propias de este tejido, del cual adquieren sus propieda-
des morfoldgicas ¥y evolutivas. A las células mesenquimatosas
de este tipo, que por derivar de la cresta neural son de ori-
gen ectodérmico, se les denominan en conjunto, MESECTODERMO O
ECTOMESENQU IMA.

julas crestales generan derivados mesenquimatosos,

Como forman parte del mesénquima, estas cé-

entre
ellos:

1. El1 esqueleto del condrocréneo y el braquial, en el am-
bliostoma.

2. las meninges. La paquimeninge se genera, principalmente,

a partir del endomesénquima, pero la leptomeninge €S, de

modo predominante, ectomesenguima.
3. Huesos de osificacidn conjuntiva, como el vbémer, el pala-

tino y la apdfisis pterigoides.
4, La pulpa dentaria y la dentina, que se forman a expensas
de células diferenciadas de la pulpa dentaria, también de
puro origen crestal.

5. parte de la dermis de 1a piel. (13)

células Pigmentarias:

Las c@lulas pigmentariés de todos los vertebrados se




18

originan en la cresta neural. Estas emigran a través del
cuerpo en forma de células incoloras y el pigmento se produ-

ce por interaccién con otras células. (13)

DERIVADOS DE LAS PLACODAS

Las placodas estédn en intima relacidn con el desarrollo
de los sentidos. También contribuyen con la cresta neural
para formar algunos ganglios de los pares craneales, y, por
1o tanto, en la formacibén del sistema nervioso periféri-

ol £13)

FACTORES QUE ACTUAN EN LA DIFERENCIACION DEL SISTEMA NERVIOSO

El desarrollo del sistema nervioso est@ determinado por
la interaccidn de factores intrinsecos o genéticos y factores
extrinsecos o ambientales. Desde la fecundacidn, al unirse
los gametos masculino y femenino queda determinada, en gran
parte, la suerte del nuevo ser, estableciéndose caracteres
somiticos y psiquicos especificos, que corresponden a la es-
Pecie humana, a una raza determinada y a ciertos individuos,
los antepasados. Genes y ambiente estén presentes, desde 1la
fecundacién a la muerte del individuo, pero la expresidn de
Su accidn es diferente, segln la etapa de desarrollo que se

considere. (13)

ALTERACIONES DEL DESARROLLO

En este sentido, consideramos tres periodos que son los
Que se tienen en cuenta habitualmente, cuando se quiere de-
terminar las causas de malformaciones o lesiones neuroldgicas
Prenatales.

El primero, se extiende desde la fecundacidén a la implan-
tacién y comprende, por lo tanto, la segmentacién, con forma-

¢idn del blastocisto; el segundo es aquel en el cual se orga-
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niza el embribén y se constituyen los diferentes brganos y
sistemas, ¥ corresponde al periodo embrionario; y el terce-
ro es aquel en el cual los érganos ya formados adquieren,
paulatinamente; su madurez morfoldgica y funcional.

En el primer periode, la vida del embridn depende de su
dotacidn genética y del ambiente en que vive. En esta prime-
ra etapa, la intensidad de la segmentacién depende de los ge-
nes maternos, ya que los aportados por el padre necesitan
cierto tiempo para influir metabdlicamente. Por lo tanto, el
desarrollo precoz depende del genotipo materno. El ambiente
representado por la trompa uterina, el fitero y, finalmente,
el propic endometrio. Parece mds importante el factor gené-
tico que el ambiental.

Durante el segundo pericdo, siguen actuando varios fac-
tores, pero el embridn es muy sensible a los cambios del am-
biente, que pueden producir alteraciones en el desarrollo
normal o sea malformaciones.

En el tercer pericdo, en el cual los drganos han experi-
mentado los principales pasos de su morfogénesis y la placen-
ta esta bien constituida, el aporte de nutrientes, de oxigeno
y de hormonas depende, en gran parte, de la placenta y de la
salud de la madre, que permite que la sangre tenga la compo-
sicidén normal.

La alteracidn de uno o de otro de los factores, provoca
alteracibn en el desarrollo, es decir, malformaciones. lLas
mal formaciones se producen cuando se altera alguno de los
factores, fupndamentalmente en el segundo de los periodos que
hemos mencionado, pues es en 21 que se producen los hechos
mds importantes de la morfogénesis de los f6rganos del sistema

nervioso. Por eso, se le denomina pericdo de la determina-

. o »
cidn teratogenlicda.

Las malformaciones ‘pueden pelacionarse a alteraciones en
el proceso de induccibn, en el cierre del tubo neural, en la
morfogénesis precoz, en la tardia o en la diferenciacidn his-

toldégica y funcional. las fundamentales son las tres prime-

ras. (13)
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1% MALFORMACIONES POR ALTERACIONES EN EL PROCESO DE INDUCCION

pueden originarse porque el inductor no actie, o lo haga
en exceso, O porque los tejidos reaccionen excesivamente O no
peaccionen frente al inductor. Tendremos entonces:
a. Ausencia de estimulo inicial o de respuesta. Es el caso
de las agenesias.
b. Estimulo inicial deficiente © respuesta parcial © incom-
pleta. Es el caso de la esquizocefalia y la microcefalia.
c. Estimulo © respuesta excesiva. Entre ellas estan los en-
cefaloceles, 1los crecimientos localizados como la malfor-
macibn de Arnold-Chiari, la duplicacién de estructuras

(diplomielia), etc. (13)

2. MALFORMACIONES POR ALTERACIONES EN EL CIERRE DEL TUBO
NEURAL

Estas malﬁormaciones pueden agruparse bajo el nombre de
disrafias. Ellas se pueden originar:

a. Por ausencia de cierre del tubo neural: Si hay falta de
cierre del neuroporo anterior, se€ origina la anencefaliaj
si no se cierra el neuroporo posterior, mielodisplasias
(amelia o mielosquisis).

b. Por cierre excesivo del tubo neural: Es lo que sucede en
la estenosis del acueducto de Silvio.

c. Por cierre incompleto del tubo neural: Persiste una cavi-
dad mayor, como en la siringomielia ¥y siringobulbia.

d. Por cierre anormal del tubo neural: Esto hace que gqueden
incluidos tejidos que originan los tumores de inclu-
sibn. (13)

3. MALFORMACIONES POR ALTERACIONES EN LA MORFOGENESIS TARDIA
DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Se refieren a la diferenciacibn o migracibn de las célu-

N TR
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las que constituyen la corteza cerebral o la ceprebelosa, a la

formacidn de las comisuras u otras estructuras de diferencia-

cibn tardia. (13)

4. MALFORMACIONES POR DEFECTOS DE DIFERENCIACION

puede haber ausencia de diferenciacidn, diferenciacidn
anormal de tejides, © bien una falta de los procesos degene-
pativos normales, cOmoe el que oqigina el agujero de Magendie
o los de Luschka.

Pueden considerarse las anormalidades de la actividad
funcional. Estas son las malformaciones primarias del siste-
ma nervioso, pero pueden producirse, también, malformaciones
secundarias a otras malformaciones, a las que S€ les denomi-
na, justamente, MALFORMACIONES SECUNDARIAS. (Ej: las que
pueden deberse a alteraciones en la secrecidn del LCR, moti-
vadas por malformaciones fseas o vasculares). (13)

Resumiendo, hacia el final de la cuarta semana, el sis-
tema nervioso central es una estructura tubular cerrada, se-
parada del ectodermo suprayacente. Sin embargo, en ocasicnes
no se cierra el tubo neural, por induccidén defectuosa de la
notocorda subyacente, © por 1a accién de factores teratbgenos
ambientales sobre las c8lulas neuroepiteliales. En estas
circunstancias, el tejide nervioso queda expuesto en la su-
perficie, el defecto puede alcanzar toda la longitud del tu-
bo neural © cipcunscribirse a una zona pequefia (raquisquisis
parcial o completal. (12)

Un defecto del cierre del neuroporo anterior produce
anencefalia ¥y encefalocele; si ello ocurre con el posterior

se producird espina pifida y mielomeningocele. (8)

TIPOS DE ANOMALIAS DEL TUBO NEURAL

TIPOS DE ANOMALIAS Dbh ~Zo- ————

y Malformacidn

Espina bifida, Meningocele, Mielomeningocele
de Arnold-Chiari.




22

Se advierte la espina bifida como la falta de fusidn de
las porciones dorsales de las vértebras. Puede presentarse
en la regidn lumbo-sacra, por lo regular, cubierta de piel y
no se advierte en la superficie, excepto porque a veces hay
un pequefio penacho de pelos sobre la zona anfmala (ESPINA BI-
BIEDA (OCULTA) (74~ 9512, 18)

Cuando el defecto abarca més de dos vértebras, las me-
ninges raquideas sobresalen por el orificic y en la superfi-
cie se advierte un saco cubierto de piel (MENINGOCELE). En
ocasiones el saco es muy voluminoso y posee no solo las me-
ninges sino también la m&dula espinal y nervios raquideos.
Esta anomalia se llama MIELOMENINGOCELE y suele estar cubier-
ta por una membrana delgada que se desgarra facilmente y sue-
le haber sintomas neuroldgicos. (7, 10, 12, 17)

Otra clase de espina bifida resulta de que no cierra el
surco neural y el tejido nervioso estd ampliamente expuesto a
la superficie, (MIELOCELE O RAQUISQUISIS).

obstruccién del agujero occipital por el bulbo raquideo o el

Dado que hay

cerebelo, el mielomeningocele a menudo coexiste con hidroce-

falia. La suma de estas anomalias se llama: Malformacién de

Arnold-Chiari. (10)

Anmencefalia.

Se caracteriza por la falta de fusidn de las partes de
la porcién cefdlica del tubo neural. La bdveda craneal fal-
ta asi como los hemisferios cerebrales; los ojos sobresalen,
falta el cuello y las superficies de la cara y el térax for-
mando un plano continuc. La incidencia de esta anomalia es
de (1:1,000).
negra. La madre que ha tenido un nifio anencefdlico, el

-
Es mis frecuente en la raza blanca que en la

riesgo de recurrencia de alguno de los defectos del tubo neu-
ral es del 10% para cada embarazo subsiguiente. E1 70% de
En esta clase

\.-.
1

los fetos anencéfalos son del sexo femenino.

de 1 : e
anomalia, en la mayor parte de los casos no tejido y

P e ————

. cen protrusidn en el canal espinal.
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aparece solo una masa compuesta de unas pocas cé&lulas gliales

distribuidas entre los vasos mayores. (7, 10, 12, 16)

Encefalocele.

Consiste en una hernia del cerebro y de las meninges a
tpavés de un defecto del créneo, dando lugar a una estructu-

ra sacciforme. Cuando el defecto contiene nicamente menin-

se denomina MENINGOCELE CRANEAL.
Alrededor del 75% de los encefaloceles se localizan en
los restantes son parietales, frontales y

ges,

el 4rea occipital;
nasofaringeos. (7, 10, 12, 17)

Quiste Neurcentérico.

Es una lesidn rara que se produce al incorporarse teji-

do endodérmico al desarrollo del tejido nervioso del embrién.

Formandose gquistes y tractes pecubiertos de epitelio, gue ha-

Sus localizaciones més

frecuentes son la tordcica y la cervical baja. La alteracidn

neuroldgica se di por compresién medular por parte del quis-—

te. (9)

ETTOLOGIA

No se conoce la etiologia de los defectos aislados del

tubo neural. , En una proporc1on pequefia de los casos, espe-
cialmente 1os que tienen mal formaciones acompanantes, qulza

pueda definirse como un mecanismo © una causa genetlca espe-

cifica. (11)
Seg(in Holmes y et al, se describe el cuadro sobre la

heterogeneidad etiolégica de los defectos del tubo neural:

1. Herencia Multifactorial: Anencefal ia, mielomeningocele,

meningocele y encefalocele.

2. Genes Unicos Mutantes:

a. Sindrome de Meckel: autosdmicos recesivos (el fenoti-
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po incluye encefalocele occipital y rara vez anencefa-
lia).

b. Sindrome de Roberts:
incluye encefalocele anterior).

autosbmico recesivo (el fenotipo

c¢. Sindrome del rostro con hendidura media: posiblemente
autosbémico dominante (el fenotipo incluye encefalocele
anterior).

d. Sindrome de meningomielocele sacro anterior y esteno-

sis anal: dominante, autosdmico o ligado al sexo (a X).

Anomalias Cromosdmicas:

a. Trisomis 13
b. Trisomis 18
e. Triploidia
d. Otras anomalias como translocacifn desbalanceada Yy cro-

mosoma anular.

Probablemente Hereditarios: (Sin estar establecido el mo-

do de transmisifn)

a. Sindrome de encefalocele occipital, miopia y displasia
retiniana.

b. Encefalocele anterior.

Teratbgenos:

a. Aminopterina y ametopterina (el fenotipo incluye anen-
cefalia y encefalocele).
b. Talidomida (el fenotipo incluye rara vez anencefalia y

mielomeningocele)l.

Fenotipos Especificos: (Sin causa conocida)

a. Sindromes de defectos craneo-faciales o de las extremi-
dades secundario a bandas tisulares aberrantes (el fe-
notipo incluye encefaloceles mltiples).

b. Extrofia de la cloaca (el fenotipo incluye mielocisto-
cele).

c. Teratoma sacro-coccigeo (los fenotipos incluyen mielo-

meningocele). (11)

La mayor parte de los defectos aislados del tubo neural
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parecen tener origen multifactorial. Esto implica predispo-
sicibn genética por diversos genes y alteraciones ambientales
o agentes desconocidos que, en conjunto, producen un error en
la morfogénesis del sistema nervioso central.

Agentes ambientales tales como: alteraciones maternas

intrinsecas, y ademis, componentes dieté&ticos. (11)

METODOS DE DIAGNOSTICO PRENATAL DE LAS ANOMALIAS DEL TUBO
NEURAL

1. Amniocentesis:
a. Medicibn de alfa-feto proteina en el liquido amnidtico.

b. Medicibn de acetilcolinesterasa en el liquido amnidti-

co.
c. Identificacidn de células gliales rdpidamente adheren-

tes en el 1liquido amnidtico.
2. Ultrascnograma
3. Amniografia
4. Fetoscopia

5. Rayos X (11)

DIAGNOSTICO PRENATAL DE LOS DEFECTOS DEL TUBO NEURAL MEDIANTE
LA DETECCION DE CELULAS GLIALES EN EL LIQUIDO AMNIOTICO

Las cdlulas del liquido amnibtico de fetos con defectos

abiertos del «tubo neural, tienen varias caracteristicas anor-

males y de gran importancia diagnéstica. El nfimero de célu-

las por unidad de liquido amnidtico es de 10 a 100 veces ma-
yor del control normal de c&lulas.

La mayoria de células, se adhieren a un porta objetos
antes de 24 horas de inoculacidn, en comparacidn a los 4 o 5
dias que requieren las células de un liquido amnibtico nor-

Estas células ripidamente adherentes, morfoldgicamente
Dichas cé&lulas

mal.
parecen ser células neurales de tipo glial.
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no son mds que una acumulacidn continua de cé&lulas de tejido

neural en el liquido amnibtico. (2, 4, i5)
Se han observado en el l1iquido amnibtico 7 clases de cé-

lulas neurales, cuando hay lesibn del sistema nervioso:

a. Células alargadas (bipolares)

b. Células de falsos pseuddpodos

c. Células grandes con vacuolas e inclusiones

d. C2lulas gigantes multinucleadas e inclusiones

e. Fibroblastos alargados

£. Células con niicleo denso y citoplasma ‘enlistado

g. Cé&lulas con nficleoc excéntrico (1, 3, 14)

El 1iquido amnidtico obtenido a partir del dltimo tri-
mestre del embarazo, en fetos con anomalias del tubo neural
contiene varios tipos de cé&lulas nucleadas llamadas amnioci-
tos. Este tipo de células han sido denominadas: "células

ripidamente adherentes". (5, 6)
Las células neurales m&s caracteristicamente encontradas

en el liquido amribtico de embarazos con anomalias del tubo
neural son las: c&lulas alargadas bipolares, células de fal-
sos pseuddpodos, células grandes con vacuolas y cuerpos de
inclusién y las células gigantes multinucleadas. (1)

La deteccifén de anomalias del tubo neural por medio de
citologia exfoliativa (Técnica de Papanicolaou) demostrd la
presencia de células gliales y grandes macrbfagos. (3)

Si se lleva a cabo la identificacién de la morfologia y
el porcentaje de células rdpidamente adherentes en el liqui-
do amnidtico y se distribuyen dichas células en una lamini-
lla, en plazo de 24 horas, se encuentran un ndmero variable
de células ridpidamente adherentes que tienen las propiedades
de macrbfagos. La acumulacidn de estas células en el liqui-
do amnidtico de embarazos afectados por defectos del tubo
neural, condujo al desarrollo de métodos para el andlisis
cuantitativo y cualitativo de este componente celular. (11)

Es probable que estas células tengan origen neural. Ia
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cuantificacidn de las mismas, es una prueba {itil de confirma-
cidn para el diagndstico de los defectos del tubo neural.
Si otras personas confirman el potencial diagnbstico del

andlisis morfoldgico de las células rdpidamente adherentes

(células gliales), esta prueba se usard con mayor ampli-

ud. (11)
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MATERIAL Y METODOS

El presente estudio se llevd a cabo en 15 madres embara-
zadas con fetos con anomalias del tubo neural, diagnosticado
por antecedente de un embarazo previo con dichas anomalias,
hallazgos clinicos de examen fi{sico o de laboratorio como Ra-
yos X; a las cuales se les efectud una amniocentesis y se les
pealizd un examen citoldgico del liguido amnidtico por medio
de la tincidn de papanicolaou; frotes que fueron examinados
por un médico patdlego, quién buscbd la presencia de las célu-
las gliales (células répidamente adherentes) para confirmar
el diagndstico de estas anomalias.

Este trabajo se efectud en el Departamento de Ginecolo-
gia y Obstetricia del Hospital General San Juan de Dios, du-
rante el periodo correspondiente a 1984-1985. Dichos resul-
tados se compararon con los que se obtuvieron del mismo ani-
lisis en 15 pacientes con embarazos normales, a las que se
les efectud una amniocentesis para determinar madurez fetal
para cesirea electiva por cesfrea anterior.

Posteriormente, se efectud una correlacién clinico-cito-
1égica de los recién nacidos, productos de los embarazos.

Y por Gltimo, se procedid al andlisis y descripecibn es-
tadistica de los resultados haciendo uso del método descrip-

tivo.

VARIABLES:

las variables que para fines de la investigacidn intere-

saron fueron:

a. Variable Dependiente:

1. Papanicolaou de liquido.amnitico.

b. Variable Independiente:

1., Madres cursando el tercer trimestre del embarazo.

S,




2.

3.

Antecedentes de embarazos previos con anomalias del tu-

bo neural.
Hallazgos clinicos de examen fisico o de laboratorio

(Rayos X), que nos reportén anomalias del tubo neural.

MATERIALES:

1. Recursos Humanos:

Médico patélogo del Hospital General San Juan de Dios.
Médico ginecobstetra del Hospital General San Juan.de
Dios.

15 madres con embarazos normales.

15 madres embarazadas con fetos con defectos del tubo

neural.

2. Recursos Fisicos:

a.

Departamento de Patologla del Hospital General San Juan
de Dios.

Departamento de Ginecologia y Obstetricia del Hospital
General San Juan de Dios.

Historias Clinicas, principalmente antecedentes gine-
cobstétricos, hallazgos clinicos de examen fisico y de
laboratorio como Rayos X o ultrasonido.

Equipo de amniccentesis.

Frascos estériles.

Liquido amnidtico (5 cc.).

Centrifuga.

Equipo para tincidn de papanicolaou.

laminillas y cubre-objetos.

Microscopio.

Boletas de recoleccidn de datos.

RESULTADOS
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CUADRO No. 1

Deteccidn de células gliales en el 1i-
quido amnidtico de 30 pacientes duran-
te el 32 trimestre del embarazo. De-
partamento de Ginecologia y Obstetricia
del Hospital General San Juan de Dios.

1984-1985
Papanicolacu de Embarazos con ries-
liquido amnib- Embarazos normales | go de anomalias del
tico. tubo neural.
POSITIVA , 1 6
NEGATIVA 15 E 8

Fuente: Boleta de Recoleccidn de Datos.

SENSIBILIDAD DE LA PRUEBA: 100%

ESPECIFICIDAD DE LA PRUEBA: 96%

VALOR PREDICTIVO: 86% para los casos falsos po-
sitivos.
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Correlacién del examen citoldgico del liquido

CUADRO No. 2

amnibético de 30 pacientes durante el 32 tri-

mestre del embarazo y el recién nacido produc-
Departamento de Ginecolo-

to del nacimiento.
gia y Obstetricia del Hospital General San
1984 -1985.

Juan de Dios.

Papanicolaou de
Liquido Amnidtico

Recié&n Nacido

| Tipo de Embarazo No.

+ - Nl. A TN
Embarazos normales 155 0 15 15 0
Embarazos con ries-
go de ATN g i 8 9 0
Embarazos con Dx
establecido de ATN
por Rayos X 6 6 0 0 6

Fuente: Boleta de Recoleccidn de Datos.

N1l.: Normal

ATN: Anomalia del tubo neural
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ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Segiin los resultados obtenidos en la presente investiga-
cidn, se logrd comprobar que el papanicolaou de liquido am-
niético es una prueba bastante eficaz para el diagndstico
prenatal de las anomalias del tubo neural, ya que eS un 100%
censible (ptes. enfermos con prueba positiva) para la detec-

total personas con la enfermedad
cibn de las células gliales (células rapidamente adherentes)

en fetos afectados con dichas anomalias.

Ahora, la especificidad (ptes. no enfermos con prueba neg.)
total de personas sin enfermedad

de la prueba es del 96%, probablemente debide a que hubo un
caso falso positive; caso en el cual se sospechaba un feto
con anomalia del tubo neural o con una anomalia del tubo di-
gestivo, correlacioﬁéndose un papanicolaou positivo con un
pecién nacido con una atresia esofdgica. (Cuadro No. 1)

Asi mismo, se establecid un valor predictivo para los

casos falsos positivos del 86% (a= 1 = 14%), ya que para
;:; 1+6

los casos falsos negativos no se establecid debido a que du-

rante el estudio no se presentaron.

En el Cuadro No. 2, podemos relacionar la condicibn fi-
sica del recidn nacido con el resultado positivo o negativo
del examen citoldgico del liquido amnibtico. En esta corre-
lacidn se evidencia mis claramente el caso falso positivo, lo

que representa el 3.3% de error diagndstico sobre el total de

casos restudiados.
En base a estos resultados, podemos darnos cuenta gue

esta prueba para la deteccidn prenatal de los defectos abier-

tos del tubo neural es de gran potencial diagnbstico, ya que

las células del 1fquido amnibtico de fetos afectados con di-

chas anomalias son en su mayoria células gliales.
Dando a conocer asi la importancia que tiene el andlisis
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cuantitativo y cualitativo del componente celular del liqui-

., L
do amnibtico, en esta clase de anomalias fetales.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDAC IONES

Se pudo concluir que el examen citoldgico del liquido
amnibtico, es una prueba Gtil de confirmacibn para el diag-
nbstico de las anomalias del tubo neural. Ya que se pudo ob-
sepvar que la sensibilidad de la prueba para identificar a
los fetos realmente afectados por este tipo de anomalias fue
del 100%.

gin embargo, 1a especificidad de la prueba para detectar
los fetos realmente sanos fue del 96%, lo que NoOS evidencia
que el riesgo de tener un namero de falsos positivos es ma-
yor; probablemente debido a error de diagndstico en la iden-
tificacidn de las células gliales. Este caso falso positivo
representﬁ el 3.3% del total de casos estudiados (30 casos).

Se recomienda tener en cuenta que lo mis importante es
poder confirmar el potencial diagndstico de la prueba (papa-
nicolaou de liquido amnidtico), aumentando su utilizacidén pa-
ra la adquisiciﬁn de una mayor experiencia en la deteccibn de
las células gliales, y de este modo, poder implementar su uso
durante el periodo prenatal del embarazo ¥ as? la misma, pue-
da coadyuvar en el diagndstico de estas anomalias conjunta-
mente con el ultrasonido, en beneficio de todas las madres
embarazadas con riesgo elevado de tener fetos con anomalias

del tubo neural; pudiendo ofrecerles a estas pacientes una

= ] =2 > -
mejor atencion médica.
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RESUMEN

El presente estudic fue realizado en el Departamente de
Ginecologia y Obstetricia del Hospital General San Juan de
Dios, en donde se trabajé una muestra de 30 pacientes (15 pa-
cientes con riesgo de embara:zo patoldgico por antecedente
previo de embarazos con anomalias del tubo neural, hallazgos
clinicos de examen fisico o de laboratorio como Rayos X o Ul-
trasonido y 15 pacientes con embarazos normales para grupo
control), durante el periodo correspondiente a 1984-1985,

A cada una de las pacientes se les realizd una amniocen-
tesis durante el tercer trimestre del embarazo, se hizo un
examen citoldgico del liquido amnidtico obtenido (técnica de
papanicolaou) para la identificacidn de las c&lulas gliales
(células rdpidamente adherentes). Posteriormente, se reali-
26 una correlacidn clinico-citoldgica de los recién nacidos
producto de los embarazos.

En este estudio, con el uso del examen citoldgico del
1liquido amnidtico se pudo comprobar la utilidad y eficacia de
esta prueba como método de diagndstico para las ancmallas del
tubo neural, obteniéndose una sensibilidad para la prueba del
100% y una especificidad del 96%, ya que dnicamente hubo un
caso falso positivo (probablemente debido a error diagndsti-
co) que representa el 3.3% del total de casos estudiados.

Al mismo tiempo, el valor predictivo obtenido para casos
falsos positivos fue del 86%, ahora para los casos falsos ne-
gativos no se calculd el valor predictivo ya que no los hubo.

Para finalizar, se concluyd que el potencial diagnbstico
de esta prueba es elevado, por lo que su utilizacidén debe ser
incrementada en nuestro medio, con el propbsito de que en un
futuro no muy lejano podamos ofrecerle una mejor solucidn mé-
dica a estas madres cuyos fetos estén afectados con las ano-

malias del tubo neural.
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BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS:

Paciente:
Servicio: ' Registro Médico No.

DATOGOS GENERALES:

Edad: Menarquia: Ritmo Menstrual:
Embarazos: Partos:

Abortos:

Historia:

Antecedentes de Importancia:

Examen Fisico:

Diagndstico Clinico:

Ex8menes: a. Rayos X:
b. U S G:

Papanicolaou de Liquido Amnidtico: Positivo:
Negativo:

Evaluacibn clinica del recién nacido después del nacimiento.

Hallazgos:




CENTRO DE INVESTIGACIONES DE LAS CIENCIAS
DE 1A SALUD
{C1cCs)

conceptos expresados en este trabajo
responsabilidad (inicamente del Autor.
lamento de Tesis, Articulo 44).
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