Revista Pediatria Electrénica

Universidad de Chile
Facultad de Medicina

Departamento de Pediatria y Cirugia Infantil

Servicio Salud Metropolitano Norte
Hospital Clinico de Nifios
Roberto Del Rio

ACTUALIZACION

Enfoque perinatal de la ventriculomegalia
Hugo Maldonado El Hage
Becario Medicina Materno-Fetal — Hospital Clinico Universidad de Chile

Resumen

La Ventriculomegalia Fetal es relevante
dado que tiene una alta prevalencia e
importante asociacion con otras anomalias
en el Sistema Nervioso Central. El enfoque
perinatal est4d intimamente ligado al
desarrollo de la Medicina Materno Fetal e
implica una evaluacion precoz de la
anatomia del SNC fetal, utilizando como
herramienta de apoyo la ultrasonografia, se
debe tener un claro conocimiento de la
anatomia cerebral fetal, de los criterios
diagndsticos y protocolos estandarizados
de manejo clinico actual. Considerar el uso
de Resonancia Nuclear Magnética Fetal
como técnica complementaria, y
proporcionar Consejo Médico a los padres
apoyado en Equipos Multidisciplinarios. La
presente Revision tiene el proposito de ser
una puesta al dia, que sea util para los
profesionales clinicos.

Palabras claves: Ventriculomegalia,
anomalias congénitas cerebro; cerebro
fetal

Abstract

The Fetal ventriculomegaly is relevant since
it has a high prevalence and association
with other anomalies in the Central Nervous
System. The perinatal approach is closely
linked to the development of Maternal-Fetal
Medicine and involves an early assessment
of the anatomy of fetal CNS, using as a
support tool ultrasonography, one must
have a clear understanding of the fetal
brain anatomy, diagnostic criteria and
standardized protocols current clinical
management. Consider using Nuclear
Magnetic  Resonance Fetal as a
complementary technique, and provide
parents Medical Council supported by
multidisciplinary teams. This review is an
update that is useful for clinicians.

Key words: Ventriculomegaly, abnormalities
brain fetal, congenital cerebral anomalies

Introduccion

Las anomalias estructurales son
investigadas ampliamente en muchos
paises mediante la utilizacion del
ultrasonido, primero a través de programas
de tamizaje (cribado) y posteriormente en
las evaluaciones detalladas de la anatomia
fetal. Es muy importante disponer de la
mayor cantidad de informacién respecto de
la anatomia fetal, y que ésta esté a
disposicion de los padres
fundamentalmente por 2 razones: en primer
lugar, no encontrar ninguna alteracion
estructural es de gran consuelo para los
padres, sobre todo si el feto tiene un mayor
riesgo de malformacién; en segundo lugar,
si se detectan anomalias, los padres
necesitan informacion precisa que les
ayude en la toma de decisiones sobre el
manejo del embarazo. Para evitar errores
diagnosticos es muy importante
familiarizarse con el aspecto normal del
SNC que va cambiando conforme avanza
el embarazo, y es alrededor de la semana
20 cuando la mayoria de estas alteraciones
pueden ser diagnosticadas. Las
anormalidades del cerebro y la columna
vertebral se encuentran entre las causas
més comunes de anomalias estructurales
en el feto, y la ventriculomegalia (VM) es
una de las més frecuentes. (1)

A veces estd asociada a otras anomalias
fetales, aunque en muchas ocasiones se
presenta de manera aislada. Su
importancia radica en que puede estar
relacionada con alteraciones en el
desarrollo neurolégico. (2)

Concepto

La VM se define como la dilatacion del
ventriculo lateral entre 10 y 15 mm. Existen
dos planos axiales que permiten examinar
adecuadamente mediante la ecografia las
estructuras cerebrales, permitiendo
asegurar la integridad anatémica del
cerebro; estos planos habitualmente son
denominados transventricular y
transcerebelar. El plano transventricular
muestra la parte anterior y posterior de los
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ventriculos laterales.(3,4)

El atrium del ventriculo lateral es la parte
del sistema nervioso central donde se unen
el asta posterior y temporal (lateral) de los
ventriculos laterales, su medida se
recomienda porque en la mayoria de los
estudios ésta es la medida mas eficaz para
asegurar la integridad del sistema
ventricular. La medida se realiza a nivel del
glomo del plexo coroideo, perpendicular a
la cavidad ventricular colocando los caliper
en el borde interno del eco generado por
las paredes laterales del ventriculo.

La definicion mundial ampliamente utilizada
es una mediciéon de = 10 mm en cualquier
etapa del embarazo (5). Con esta
definicion, VM es encontrada en una
proporcién < en 2.5/1000 embarazos (6).
En algunos casos, la VM es un hallazgo de
anormalidad aislado, dando lugar al término
de “VM aislada”, encontrandose en
aproximadamente en el 20% de los casos
de VM fetal diagnosticada por ecografia.
Fetos con VM aislada tienen mayor riesgo
de aneuploidia (7), particularmente trisomia
21, y la amnioscentesis genética es
frecuentemente ofrecida por esta razon.

Es importante  reconocer la VM
prenatalmente, ya que puede ser un
indicador de otras anomalias graves en el
Sistema Nervioso Central, con una
sensibilidad del 88%(8). Una vez que la VM

se ha objetivado por ecografia, las mujeres
son referidas a centros especializados en
Medicina Materno Fetal para su posterior
evaluacién, que considera neurosonografia
completa. Las implicancias de la deteccion
de una VM Fetal pueden ser muy variadas,
considerando la amplia gama de causas
subyacentes. Muchos expertos creen que
existen otras anormalidades estructurales
en el SNC (Malformaciones tipo Chiari,
defectos del tubo neural, malformaciones
Dandy-Walker, agenesia cuerpo calloso o
sindromes genéticos) en conjunto con VM;
existe un alto riesgo de pobre resultado
neurolégico y del desarrollo psicomotor.
Cuando la VM es el Unico hallazgo anormal
en el feto y éste es euploide, la asesoraria
a los padres se basa en la severidad de la
VM por que el aumento del tamafio de los
ventriculos esta asociado con mayor riesgo
de resultado adverso. Los datos mas
recientes estén utilizando los resultados de
las imagenes de Resonancia Magnética in
utero (iuMR), para definir y caracterizar la
VM aislada.

La VM se puede subclasificar en: Leve o
borderline cuando el didmetro oscila entre
10 y 15 mm y severa cuando es mayor de
15 mm. Otros la clasifican en Leve (10-12
mm), Moderada (13-15 mm) y Severa (> 16
mm). Se deben evaluar ambos ventriculos
laterales, pues es una afeccién que puede
ser uni o bilateral. (9)
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Medicién del Atrium Ventricular

La hidrocefalia se da cuando existe una
dilatacién patologica del sistema ventricular
cerebral, mayor 15 mm, ocasionado por un
aumento de presién, generalmente debido
a una obstruccién; mientras que la VM se
debe emplear cuando la dilatacion es
debida a otras causas. Al no ser posible
medir la presién ventricular prenatalmente,
es frecuente emplear ambos términos
indistintamente cuando nos referimos a una
dilatacién del sistema ventricular en el feto.
De hecho, es frecuente emplear el término
VM cuando los ventriculos estan dilatados
de una manera intermedia, e hidrocefalia
cuando esa dilatacién es > a 15 mm; cuyos
casos habitualmente estan asociados a
adelgazamiento de la corteza, macrocefalia
y sintomas de hipertension intracraneal.

Sistema Ventricular

Son varios los procesos que pueden
originar una VM, muchos relacionados con
una alteracién en la produccién, circulacion
y eliminacion del liquido cefaloraquideo
(LCR). Este en su mayoria se produce en
los plexos coroideos a nivel de los
ventriculos laterales, circula hasta el tercer
ventriculo a través del agujero de Monro, al
cuarto ventriculo llega por el acueducto de
Sylvio; alcanzando por los agujeros de
Luschka y Magendie el espacio

subaracnoideo que rodea los hemisferios
cerebrales y se reabsorbe al torrente
sanguineo por los senos venosos
cerebrales.(10)

Prevalencia

La prevalencia de VM esta entre 0.3 —
1.5%, con un amplio margen de diferencia
en la prevalencia entre unos estudios y
otros. Se observa aproximadamente en el
1% de los embarazos entre 18 — 23
semanas. Es mas frecuente en varones,
con una relacién respecto a sexo femenino
de 1:7. (11)

Evaluacion US Prenatal

La ecografia es la técnica diagnéstica de
eleccién en el estudio de la VM, se define
haciendo una medicion del diametro de los
ventriculos laterales a la altura del atrium,
siguiendo las normas de medicion ya
descritas; por tanto considerando como un
adecuado limite de normalidad los 10 mm,
recordar que esta medida es constante a lo
largo del embarazo.

Es normal encontrar cierto grado de
asimetria en los ventriculos laterales del
cerebro humano fetal. Tanto la etiologia
como el prondstico de la VM unilateral es
muy similar a la bilateral, e incluso en la
mayoria de las ocasiones el manejo es el
mismo. (12)
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Etiologia

La VM puede ser resultado de alteraciones
cromosomicas (3.2% a 14.2%), sindromes
genéticos, lesiones destructivas cerebrales
(porencefalia, insultos vasculares),
alteracion en la migracion o proliferacion
neuronal (lisencefalia o esquizencefalia),
anomalias ligadas al cromosoma X (5% de
los casos), infecciones (citomegalovirus,
rubéola, toxoplasmoasis, etc.) o hemorragia
intrauterinas. Sin embargo, en la mayoria
de los casos, no es posible precisar la
etiologia. La obstruccion o mal desarrollo
del acueducto de Silvio resulta en
Hidrocefalia. (13)

Prondstico

El Pronéstico perinatal en los casos de VM
estd asociado a la existencia de
alteraciones  cromosdmicas u  otras
alteraciones fetales asociadas. La relacion
a malformaciones depende del grado de
VM, reportandose tasas de 41 % y 76% en
VM leve (10 a 12 mm) y moderada (12,1 a
14,9 mm) respectivamente (Gaglioti., et al.
2005).

La VM leve se considera en general de
buen prondstico, con desarrollo neurolégico
normal en mas del 90% de los casos si se
presenta como hallazgo aislado. En los
casos de VM entre 13 y 15 mm, en que se
encuentra como hallazgo aislado en el
ultrasonido, un 10% de los casos se asocia
a retraso del neurodesarrollo leve a
moderado, asociadas a alteraciones del
desarrollo  (lisencefalia) o lesiones
destructivas (leucomalaciaperiventricular).

La dilatacion ventricular mayor 15 mm, a
menudo esta relacionada a otras anomalias
cerebrales, como defectos del tubo neural o
de la linea media. (14)

Diagnéstico Diferencial

Existen lesiones del SNC que ante la falta
de experiencia del ecografista podrian ser
confundidas con una ventriculomegalia,
como puede pasar ante la existencia de
una holoprosencefalia, hidranencefalia, o
algunas lesiones quisticas, como ocurre en
algunos quistes aracnoideos. La presencia
de algun quiste en el plexo coroideo es
benigno 'y ocasionalmente se ha
relacionado con hidrocefalia leve
clinicamente no significativa. (15)

Manejo Perinatal

El enfrentamiento inicial tras el diagnostico
de una VM fetal, incluye un estudio
detallado que descarte la posible existencia
de otras anomalias asociadas (tanto en el
SNC como en otros 6érganos), se debe
intentar la busqueda de la causa de la
anomalia y en funcién de esto planificar un
exhaustivo consejo a los padres sobre el
prondstico y tratamiento de las alteraciones
encontradas.

La evaluacion ecografica debe ser
realizada por un ecografista especializado
en medicina materno fetal o con el
entrenamiento adecuado, es necesario un
examen exhaustivo para confirmar el
diagndstico, asi como para poder descartar
la existencia de alguna otra anomalia
asociada (encontrada en el 10 al 76 % de
las ocasiones). ElI examen requiere
interpretaciéon de otras imagenes del SNC,
a parte de las realizadas en la ecografia
habitual de anomalias, estas imagenes
deberian incluir una evaluacién detallada
de los ventriculos laterales, tercer y cuarto
ventriculo; cuerpo calloso; del cerebelo y
del vermis cerebeloso.

Revisiones recientes han observado que
cada vez son mas los casos clasificados
como ventriculomegalia “borderline”, que
una vez estudiadas detalladamente vy
hecho el seguimiento postnatal se han visto
gue son variantes de la normalidad, sin

embargo, han aumentado el gasto en
cuanto a seguimiento 'y pruebas
diagndsticas con elevada ansiedad

materna; y la explicacion a este
sobrediagnéstico estaria en parte causada
por estudios (Goldstein et al., 1991,
Vergani el al., 1998; Pilu et al., 1999; Kelly
el al., 2001; Mercier el al., 2001) que
establecian una importante relaciéon entre
esta anomalia y otras alteraciones del SNC
u otros Organos; asi se sobreestimé el
espesor ventricular para evitar que no se
diagnosticaran las  otras  anomalias
asociadas.

Las infecciones fetales también pueden
ocasionar ventriculomegalia, por lo que en
la ecografia es importante buscar signos
indirectos de infeccion fetal, como
calcificaciones intracerebrales y
periventriculares, calcificaciones hepaticas,
hepatoesplenomegalia, ascitis ylo
polihidroamnios. Tales hallazgos obligan a
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realizar serologia materna para blsqueda
de infecciones relacionadas, asi como
realizar amniocentesis para realizar en
liquido amnidtico PCR de infecciones.

Para completar la evaluacion ecografica es
necesario un estudio anatoémico fetal
completo que descarte que la VM forma
parte de algun sindrome genético (trisomia
21, etc.), aunque en el estudio hay que
buscar cualquier anomalia y no solo las
especificas de las cromosomopatias, ya
que se puede asociar a otras alteraciones
no genéticas.

Las malformaciones del SNC mas
frecuentemente asociadas a la VM son la
agenesia del cuerpo calloso y la espina
bifida.

Una amniocentesis debe ser ofrecida a
partir de la 15 semanas de gestacion para
la determinacion de cariotipo fetal, ya que
la VM aumenta el riesgo  de
cromosomopatia incluso en su grado mas
moderado, encontrdndose  anomalias
cromosOmicas entre un 4 - 14%, siendo
este porcentaje mayor del 15% cuando a la
VM se le asocia cualquier otra
malformacion.

En cuanto a las infecciones, la serologia

materna tiene menor sensibilidad 'y
especificidad que la PCR en liquido
amnidtico para la determinacion de

infecciones fetales, por lo que debe ser
reservada para aquellos casos en los que
el cariotipo ya ha sido determinado
previamente o en los que la madre rechaza
cualquier técnica invasiva.

Las infecciones, especialmente el complejo
TORCH, suelen ocasionar mas
frecuentemente casos de VM severa.

La ecografia en bisqueda de marcadores
secundarios de infeccion fetal es el apoyo
fundamental a la serologia para el
diagndstico y pronoéstico de la afectacion
fetal. (16, 17)

Rol de RNM en un feto con diagnéstico
de VM.

El primer reporte del uso de resonancia
magnética nuclear (RMN) data de 1989, los
avances en la tecnologia de la RNM en las
Ultimas dos décadas, ha permitido mejorar
el conocimiento de las patologias fetales.

La RNM es util para el diagnéstico de
lesiones fetales subyacentes que no se han
diagnosticado con la ecografia. Se debe
reservar la RMN para aquellos casos de
VM aislada con cariotipo normal, porque
algunos defectos en el SNC no son
facilmente reconocibles por ecografia,
especialmente cuando existen
malformaciones corticales. (18)

La Incidencia de malformaciones
adicionales detectadas por RMN varia de
acuerdo a los diferentes estudios vy
depende de la severidad de la VM, la
experiencia del ecografista y la poblacion
de pacientes seleccionada. El porcentaje
de deteccion estd en el rango entre 5%
para VM leve y sobre 50% en casos
moderados y severos (Valsky et al., 2004;
Salomon et al., 2006)

La confirmacién de que existe una VM
moderada de manera aislada mediante
RMN aumenta extraordinariamente la
probabilidad de que el desarrollo
neuroldgico del recién nacido sea normal,
mientras que si aparecen otras anomalias
el prondstico dependera fundamentalmente
de la anomalia encontrada y en
consecuencia es mas frecuente el retraso
neurodesarrollo.

La alteracion del SNC asociada a los casos
de VM mas frecuentemente diagnosticada
con la RMN que no fue observada en la
ecografia es la agenesia del cuerpo
calloso.

La RMN generalmente se realiza entre la
22-24 semana de gestacion debido a que
conforme la gestacibn avanza las
alteraciones del SNC se hacen mas
manifiestas, siendo especialmente Gtil en
aquellas anomalias que conllevan una
destruccién de estructuras nerviosas como
ocurre en los casos asociados a
infecciones, hemorragia o isquemia.

Se ha demostrado la utlidad de incluir
RNM como parte del proceso diagnéstico
para fetos con VM aislada en ecografia en
cualquier momento después de las 20
semanas de edad gestacional, mostrando
adicionalmente anormalidades cerebrales
en 17%. El grupo de embarazadas es aquel
entre 20 — 24 semanas. (19)
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Seguimiento

La ecografia de seguimiento en casos
diagnosticados de VM se realiza para ver si
progresa, se mantiene o0 incluso
desaparece la dilatacién ventricular;
ademas para volver a buscar si existe
alguna otra anomalia. Durante el tercer
trimestre pueden desaparecer aquellas VM
moderadas, pero en el 16% de los casos
progresan a un mayor tamafio que son las
que se asocian a un peor prondstico.

No es necesario realizar un manejo
especifico en aquellas pacientes que
deciden continuar su embarazo, salvo una
nueva ecografia entre la 28 y 34 semana
de gestacién para evaluar como sigue la
dilatacién ventricular, sin ser necesario un
manejo especifico en el momento del parto.
(20)

Hidrocefalia ligada al cromosoma X

La Hidrocefalia genética es rara pero es
importante aconsejar a las parejas sobre
embarazos subsecuentes. La hidrocefalia
ligada al cromosoma X, la hidrocefalia
debida a la estenosis del acueducto de
Silvio, la Agenesia del Cuerpo Calloso, y
otras son debidas a mutaciones del gen L1.
La codificacion del gen L1 estd localizada
cerca del telémero del brazo largo del
cromosoma X en Xg28. Por lo tanto, se
sugirié referir este sindrome clinico con el
acronimo de CRASH, por hipoplasia del
Cuerpo Calloso, Retraso, Aduccion de los
dedos pulgares, Paraplejia espastica e
hidrocefalia. Para las familias, el
diagndstico prenatal en niflos masculinos
es muy importante. El abordaje basado en
la morfologia se vuelve confiable entre las
15 y 20 semanas. Previo a esta edad
gestacional, el diagnéstico depende de test
biolégicos moleculares. El diagnéstico
prenatal puede ser hecho mediante
deteccion de los genitales masculinos,
ventriculomegalia, agenesia cuerpo calloso
parcial o completa y pulgares aducidos.

Comentarios

Los estudios que informan sobre los
resultados neonatales son muy variados,
pero en general todos coinciden en que el
resultado neonatal esta intimamente ligado
al grado de dilatacién ventricular, y por
tanto peor resultado cuanto mayor es la
dilatacién. Asi, la mayoria de los nifios
tendran un desarrollo normal cuando
presentan una VM moderada de manera

aislada, y sera el tipo de anomalia asociada
la que determine el pronéstico de estos
nifios.

La incidencia de muerte perinatal o
neonatal es mayor en los casos de VM
severa y moderada (25% vs 10%), mientras
gue en los casos leves es equiparable a la
de la poblacién general. (20)

No existen estudios de buena calidad para
evaluar el seguimiento de los recién
nacidos a largo plazo, suelen ser
retrospectivos y sin grupo control con
distinta manera de evaluar la repercusién
de la VM en estos nifios. Haciendo un
resumen de los estudios que hay, el
desarrollo seria normal en el 28% de las
VM severas y en el 87% de las VM con un
diametro entre 10- 15 mm. Considerada la
VM leve y moderada de manera separada
el desarrollo normal seria del 96% y 76 %
respectivamente.

Otros aspectos importantes para el
pronostico de la VM es su evolucion
durante la vida intrauterina, si es uni o
bilateral y el sexo fetal. Como es de
esperar cuando la VM progresa a lo largo
del embarazo el pronéstico es peor que
cuando se reduce. Sin embargo, parece
gue en cuanto a pronéstico no afecta el que
la VM sea uni o bilateral. No esta claro qué
papel juega el sexo fetal en cuanto al
prondstico, es mas frecuente en varones
pero sin embargo algunos autores
defienden que con menor repercusion y
posiblemente porque fisiolégicamente los
varones tienen un mayor didmetro
ventricular. (21)

Consejo Médico

La familia necesita saber el pronéstico en
aquellos casos de VM, el cual esta
influenciado principalmente por la causa
gue la ha originado y si existen otras
anomalias en SNC o fuera del mismo
asociadas. Es muy importante investigar
estos hechos para dar una adecuada
informacion 'y asi la familia poder
prepararse para el parto y su manejo post
natal y ademas establecer la posibilidad de
recurrencia en futuros embarazos.

Consideraciones Finales

-La medida del atrio ventricular debe ser
menor 10 mm, medidas iguales o
superiores a esta cifra indican mayor riesgo
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de malformaciones cerebrales y
extracerebrales, lo que obliga a investigar
estos casos de manera exhaustiva.

- La VM borderline la mayoria de las veces
es una variante de la normalidad, pero es
fundamental establecer un protocolo
diagnostico para conocer si existe alguna
causa de dicha anomalia.

- El protocolo diagnéstico debe incluir la
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