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CAPITULO |

RESUMEN

Introduccidn. Las cardiopatias congénitas se presentan con una prevalencia
de 4 a 10 casos por cada 1,000 nacidos vivos. Son las malformaciones mas
frecuentes relacionadas con la morbilidad y mortalidad durante la infancia, en
México la cardiopatia es la causa del 55% del total de muertes por anomalias
congénitas en niflos menores de 1 afio de vida. Un diagndstico prenatal ha sido
asociado con una disminucion de la morbilidad neonatal. Las anomalias
cardiacas se encontraron entre las anomalias congénitas que mas
frecuentemente se pasaron por alto en la evaluacion de la ecografia prenatal.
Hasta en un 90%, apareceran en fetos procedentes de la poblacién general, en
madres sin antecedentes o factores de riesgo descritos. Objetivo. Identificar los
resultados de la incorporacion de la evaluacion de ecocardiografia fetal
estructural y funcional avanzada en nuestra unidad de diagndstico prenatal del
servicio de Medicina Materno Fetal del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio
Gonzalez”. Material y métodos. Se realizo un estudio de cohortes en la unidad
de diagndstico prenatal del servicio de Medicina Materno Fetal del Departamento
de Obstetricia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” durante el
periodo comprendido entre el 1° de enero de 2018 y el 31 de agosto 2020. Se
identificaron las pacientes en quienes se sospechd prenatalmente de cardiopatia
congénitas estructurales o funcionales y posteriormente se compardé con los

reportes postnatales. Resultados. Durante el periodo de estudio se registraron
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21,272 nacimientos, se sospech6 de alteraciones cardiacas durante el
ultrasonido estructural en 63 pacientes, la edad gestacional promedio al
diagnéstico fue de 30.3 semanas de gestacion, las patologias cardiacas mas
frecuentemente diagnosticadas y confirmadas después del nacimiento en los
fetos fueron las anomalias del arco aértico (13.64%), se identificd la presencia
de al menos un factor de riesgo para cardiopatia congénita en el 54.5% de las
pacientes. Conclusiones. La incidencia de cardiopatias congénitas en nuestra
poblacion en el periodo de estudio fue de 4.16 por 1000 nacidos vivos similar a
la reportada en la literatura actual. La ecocardiografia como parte del estudio
anatomico fetal para diagnosticar correctamente cardiopatias tuvo un buen
desempeiio como prueba diagndéstica con una sensibilidad superior al 90% y una

tasa de falsos negativos <1%.

Palabras clave: Embarazo / cardiopatia congénita / tamizaje fetal.
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CAPITULO |l

INTRODUCCION

Las cardiopatias congénitas son las alteraciones mas frecuentes
encontradas en recién nacidos, actualmente se reporta una prevalencia de 4 a

10 casos por cada 1,000 nacidos vivos. !

Actualmente se describe que son las malformaciones mas frecuentes
relacionadas con la morbilidad y mortalidad durante la infancia. En México las
anomalias congénitas son la causa del 24% de la mortalidad infantil, siendo la
cardiopatia congénita la causa del 55% del total de muertes por anomalias

congénitas en nifios menores de 1 afo de vida. ?

Las anomalias cardiacas se encontraron entre las anomalias congénitas que mas
frecuentemente se pasaron por alto en la evaluacion de la ecografia prenatal, se
estima que solo tres de ocho de estas alteraciones se detectan de manera
prenatal. 2 Wong et al. menciona que la deteccién de cardiopatia in Gtero varia
de un 45 a 40%.* Otras series mencionan el diagnéstico de anomalias

cardiolégicas entre el 40 y el 50% de los casos.®

Existen diversos factores que influyen en la capacidad diagndstica, como lo son
el equipo de ultrasonido utilizado, el tipo de cardiopatia, asi como la capacitaciéon
y preparaciéon del médico que realiza el estudio y las caracteristicas fisicas de la
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paciente (cantidad de paniculo adiposo, cantidad de liquido amniético, cicatrices

por procedimientos previos.)*

Se ha observado un aumento en la mortalidad en neonatos por cardiopatia
congénita en los Ultimos afios, estos se deben a un mayor diagnostico y a un
mejor registro de estas alteraciones como causas de mortalidad infantil.2

La evaluacion del corazon fetal descrita en Guias Practicas como las publicadas
por la ISUOG (International Society of Ultrasound in Obstetrics & Gynecology)
esta disefiada para realizar la mayor deteccion de anomalias cardiacas en la
exploracion durante el segundo trimestre, lo sugerido es que se utilizaran estas
guias en la evaluacion de los fetos de bajo riesgo examinados como parte del
examen prenatal de rutina. Con esta evaluacion se identifica ademas aquellos
fetos con riesgo de padecer algun sindrome genético, proporcionando de esta
manera informacion util para el asesoramiento y referencia de las pacientes, para

ofrecer un manejo obstétrico y una atenciéon multidisciplinaria 6ptima.*

El corazon fetal puede ser evaluado por el obstetra con el ultrasonido de nivel 1,
lo cual incluye: fetometria, evaluacion de la anatomia fetal, evaluacion de la
placenta, del liquido amniético y andlisis de las cuatro camaras cardiacas, esto
es una prueba de escrutinio realizado en pacientes de bajo riesgo. En México,
sin embargo, no es una practica rutinaria ademas que no toda la poblacion tiene

acceso a la valoracion por ecografia durante la gestacion.
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Existen diversas indicaciones para la realizacion de estudio detallado del corazén
fetal, la principal indicacion para la evaluacion por ecocardiografia es la sospecha

de anomalia estructural cardiaca en la ecografia obstétrica.®

Otra indicacion para realizar ecocardiografia es la presencia de reconocimiento
de posibles factores etioldgicos y de grupos de riesgo de cardiopatia congénita,
como un trastorno metabolico en la madre, principalmente diabetes mellitus o el

presentar antecedentes familiares de enfermedad cardiaca congénita.> ©

Cruz, et al. menciona que la sospecha de anomalia cardiaca en un ultrasonido
obstétrico fue la causa mas frecuente de indicacion de referencia para un estudio
especializado (62,2%), que por si sola tiene un riesgo absoluto de 40 veces de
riesgo de cardiopatia congénita; como segunda causa de referencia fue la
identificacion de marcadores anormales en el ultrasonido genético del primer
trimestre entre ellos un ductus venoso alterado y translucencia nucal aumentada
(13,8%). Otras causas fueron el resultado anormal de estudios genéticos, siendo
la mas comun el sindrome de Down (10,8%), seguido del sindrome de DiGeorge
(5,2%), el sindrome de Edwards (3,8%), Sindrome de Turner (2,4%) ademas de

otras anomalias mas raras.’

Solo el 7% de la poblacién tenia factores de riesgo conocidos o morbilidades

asociadas con la cardiopatia en el estudio reportado por Cruz, et al.’
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El ultrasonido especializado o nivel 2, es aquel que realiza el médico con
especialidad en medicina materno-fetal, esta evaluacién permite diagnosticar y
confirmar la cardiopatia para establecer su tipo especifico y asi posterior el

cardibélogo pediatra lo confirmen posterior al nacimiento.

La evaluacion de corazon fetal se realiza 6ptimamente entre las 18 y 22 semanas,
sin embargo, algunas anomalias pueden ser identificadas desde el final del
primer trimestre.>® El tamizaje obstétrico de anomalias fetales incluye medicién
del pliegue nucal en el ultrasonido del primer trimestre, de esta manera las
anomalias en estas primeras exploraciones suelen dar lugar a una derivacion

posterior para ecocardiografia fetal.

La ecocardiografia sigue siendo el estandar de oro para el estudio del corazon
fetal, sin embargo, existen algunas consideraciones, las cuales deben tomarse

en cuenta al momento de la realizar el estudio.

Factores técnicos como:

e Transductor del ultrasonido: La transmision de ultrasonido que
tienen mayor frecuencia mejora la probabilidad de detectar defectos
sutiles, esto a expensas de una penetracion acustica reducida. Se
debe utilizar la frecuencia mas alta posible del transductor para las
evaluaciones, reconociendo el equilibrio entre penetracién y

resolucion.

15



e Los parametros de la imagen: La visualizacion en cortes
transversales en escala de grises, continda siendo la base de una

exploracion cardiaca fetal de manera confiable.

e Zoomy cine-loop: Las imagenes deben ser ampliadas hasta que el
corazoén ocupe por lo menos 1/3 o la mitad de la pantalla. La funcion
de cine-loop se utiliza para ayudar a la evaluacion la cual se realiza

en tiempo real de estructuras cardiacas normales.

Guias Practicas de ecocardiografia de la ISUOG incluyen en la evaluacion
estructural de tamizaje cardiaco mediante el corte de cuatro camaras, sin
embargo, cuando el estudio prenatal se basoé en la visualizacion Unicamente de
la vista de cuatro camaras, fue inadecuado para la deteccion de cardiopatia
conotruncal y defectos en los cortes tractos de salida. La sensibilidad del
ultrasonido incluyendo el corte de tres vasos y tres vasos traquea aumento de
aproximadamente un 30% a un 69% - 83% el diagnostico de deteccion de
cardiopatias. Por lo que actualmente se incluyen en el tamizaje cardiaco fetal
estos cortes, logrando una tasa de deteccion de cardiopatias congénitas hasta

un 90%. 9, 10,11.

Corte de cuatro camaras
Implica una cuidadosa evaluacion de criterios especificos en un corte sagital del

térax fetal y no debe confundirse con un simple recuento de camaras cardiacas.
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Como primer punto es necesario evaluar el situs cardiaco, esto se realiza
determinando primero la lateralidad fetal, identificando donde se localiza el lado
derecho e izquierdo del feto, y posteriormente verificar que el estomago vy el
corazén se encuentran situados en el lado izquierdo del feto. Un corazén de
tamafio normal no suele ser mas grande que un tercio del area del térax fetal.

Figura 1.

El corazén esta situado principalmente en el lado izquierdo del térax y su eje
apunta hacia la izquierda, con una medicion del eje normal a 45° £ 20° la
presencia de un eje anormal incrementa el riesgo de una malformacion cardiaca,

especialmente aquellas que involucran a los tractos de salida.

Figura 1. Plano de cuatro camaras.

Fuente: Carvalho JS, Allan LD, Chaoui R, Copel JA, DeVore GR, Hecher K, Lee W, Munoz H, Paladini D, Tutschek B,
Yagel S. ISUOG practice guidelines (updated): sonographic screening examination of the fetal heart. Ultrasound Obstet

Gynecol
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De igual manera es necesario confirmar una frecuencia cardiaca normal (oscila
entre 120 y 160 latidos por minuto) y un ritmo regular. Ambas camaras
auriculares deben parecen de tamaifio similar, el foramen oval se presenta de
manera normal cuando la apertura o aleteo es hacia el interior de la auricula

izquierda.

Debe observarse en el borde inferior del septo auricular, el septum primum, que
forma parte de la cruz cardiaca, que es el punto en donde la parte inferior del
tabique auricular se une con la parte superior del tabique ventricular y en donde
estan insertadas las valvulas atrio ventriculares. Con frecuencia se observan las
venas pulmonares entrando en la auricula izquierda, se recomienda la

visualizacion de al menos dos de estas venas.

La integridad del tabique interventricular se debe corroborar, su estructura es
muscular en los dos tercios inferiores y membranoso en el tercio superior. El
espesor del tabique también debe medirse, su tamafio debe ser entre 2-4 mm

durante la gestacion

La banda moderadora se observa cerca del apex en la cavidad ventricular
derecha, lo cual ayuda a identificarlo morfolégicamente. El apex del corazon,
formado por el ventriculo izquierdo, se observa liso, sin pliegues. Ambos
ventriculos deben ser similares en tamafio y no debe haber evidencia de

engrosamiento de sus paredes.
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Se debe observar que las dos valvulas atrio ventriculares: tricuspide (derecha) y
la mitral (izquierda) abren por separado y de una manera libre. La valvula

tricispide esta insertada en el tabique mucho mas cerca del 4pex. Tabla 1.

Situs y aspectos generales
Lateralidad fetal (identificar los lados derecho e izquierdo del feto)
Estomago y corazon a la izquierda
El corazon ocupa un tercio del drea toracica
La mayor parte del corazén se ubica en el hemitorax izquierdo
El eje cardiaco (apex) apunta hacia la izquierda en un angulo de 45° +/- 20°
Presencia de las cuatro camaras
Ritmo cardiaco regular
No hay derrame pericardico
Camaras atriales (auriculares)
Dos auriculas, del mismo tamafio aproximadamente
El foramen oval aletea (flap) en la auricula izquierda
Presencia del septum primum auricular (cerca de la cruz)
Las venas pulmonares ingresando en la auricula izquierda
Camaras ventriculares
Dos ventriculos, del mismo tamafio aproximadamente
No debe haber hipertrofia de la pared ventricular
La banda moderadora se ubica en el apex del ventriculo derecho
Indemnidad del tabique ventricular (el apex hacia la cruz)
Union atrioventricular y las valvulas
La cruz cardiaca debe estar intacta
Las dos valvulas atrioventriculares se abren y mueven libremente
Insercion diferencial: la valva de la valvula tricuspide se inserta sobre el
tabique ventricular mas cercana al apex cardiaco de lo que lo hace la
valvula mitral

Tabla 1. Aspectos a evaluar en corte de cuatro camaras

Fuente: Carvalho JS, Allan LD, Chaoui R, Copel JA, DeVore GR, Hecher K, Lee W, Munoz H, Paladini D, Tutschek B,
Yagel S. ISUOG practice guidelines (updated): sonographic screening examination of the fetal heart. Ultrasound Obstet

Gynecol
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Corte de los tractos de salida

Se consideran parte integral de la evaluacién de tamizaje cardiaco fetal los cortes
de los tractos de salida de los ventriculos derecho (pulmonar) e izquierdo (aorta).
El tracto de salida del ventriculo izquierdo se obtiene rotando el transductor desde
el corte de cuatro camaras en direccion al hombro fetal derecho, mientras que el
tracto de salida derecho una vez que se ha obtenido el corte de cinco camaras,
se gira el transductor para obtener un plano que va de la cadera derecha hacia
el hombro izquierdo del feto. Se debe observar el cruce de la arteria pulmonar

sobre la aorta y después se divide en sus dos ramas.

Es de vital importancia determinar la relacion entre el tracto de salida de la aorta
y de la pulmonar, el cual debe ser casi de 90 grados, ambas arterias deben
cruzan a nivel de sus tractos de salida. Una técnica de gran ayuda es el uso del

Doppler color para comprobar la correcta disposicion.

Es necesario identificar la normalidad de los dos vasos, su conexion a los
ventriculos correspondientes, el tamafio, su posicion y la apertura adecuada de

las valvulas arteriales. Figura 2.

Adicionalmente se incluyen cortes transversales, en el plano de los 3 vasos-
traquea, que es el corte mas cefalico, sirve para evaluar mejor la estructura de
los grandes vasos a nivel del mediastino, es este plano se observan tres vasos:

arteria pulmonar, arteria aorta y vena cava superior. El arco aértico y el ductus
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arterioso forman una “v” con la punta dirigiendo posteriormente y hacia la

izquierda de la columna vertebral.

Con la evaluacion de los tractos de salida, se pretende aumentar las tasas de
deteccion de malformaciones cardiacas mayores, identificando més de lo que se
alcanzaria realizando solo el corte de cuatro camaras. Si se incluye en el cribado
el corte de los tractos de salida es posible identificar anomalias conotruncales
como lo son la tetralogia de Fallot, la transposicion de los grandes vasos, la doble

salida del ventriculo derecho y el tronco arterioso.
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Figura 2. Examen ecografico basado en 5 planos axiales.

I: plano més caudal que muestra el estdmago fetal (E), la seccion transversa de la aorta descendente (AoDesc), la vena
cava inferior (VCI), la columna vertebral (C) y el higado (H). II: plano de cuatro cAmaras que muestra los ventriculos
derecho e izquierdo (VD, VI), las auriculas derecha e izquierda (AD, Al), el foramen oval (FO) y las venas pulmonares
(VP) a la derechay a la izquierda de la AoDesc. IlI: vista del tracto de salida del VI que muestra la raiz adrtica (Ao), el
VI, el VD, la Al y la AD y una seccién transversa. IV: vista ligeramente mas cefélica (tracto de salida del VD) que
muestra la arteria pulmonar (AP) principal y la bifurcacién de la arteria pulmonar derecha (APD) y de la arteria pulmonar
izquierda (API), y una seccién transversa de la Ao ascendente y la AoDesc. V: corte de tres vasos y Tr que muestra la
vena cava superior (VCS), la AP, el ductus arterioso (DA), el arco adrtico transverso (de Ao proximal a AoD) y la Tr (D:
derecha; I: izquierda).

Fuente: Fuente: Carvalho JS, Allan LD, Chaoui R, Copel JA, DeVore GR, Hecher K, Lee W, Munoz H, Paladini D,
Tutschek B, Yagel S. ISUOG practice guidelines (updated): sonographic screening examination of the fetal heart.

Ultrasound Obstet Gynecol
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Arco aodrtico y ductal

Se obtiene en el plano sagital de la columna fetal, desplazando el transductor
hacia la izquierda para obtener la imagen del arco aortico, el cual tiene forma de
baston o gancho, se observan tres vasos que nacen del mismo, (el tronco
braquiocefalico, la arteria carétida comun izquierda y la arteria subclavia
izquierda.)

El corte del arco ductal se obtiene de manera parasagital al arco aoértico, tiene

forma de palo de hockey. Figura 3.

C Arteria

,\}/ pulmonar
Aorta toracica ) J\ Arco

)

Aorta

E: ascendente
Aorta toracica y
g
= Arco

p— N,
aortico

Figura 3. Arco adrtico y arco ductal.

Ventriculo derecho (VD), arteria pulmonar (AP), ductus arterioso (DA), Aorta ascendente (AoAsc), arteria pulmonar
derecha (APD).
Fuente: Carretero, J.M. (2015). Ecocardiografia fetal. Examen de la anatomia y circulacién normal del feto. Volumen |
Capitulo 13. Manual de cardiologia pediatrica y cardiopatias congénitas del nifio y del adolescente. Sociedad espafiola

de cardiologia pediatrica y cardiopatias congénitas. CTO Editorial SL. 2015 12 ed.
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Evaluacion funcional del corazon fetal

La ecocardiografia fetal ademéas de ser muy Gtil para detectar las cardiopatias
estructurales también es un instrumento fundamental para la evaluacion del
bienestar fetal. El momento 6ptimo para su realizacion es alrededor de las 28- 32

semanas de gestacion.'?

El objetivo principal del uso de la ecocardiografia funcional en el feto es poder
determinar el grado de remodelado y la disfuncion cardiaca que se presenta en
aquellas condiciones fetales susceptibles de afectar la funcidbn miocardica.

Se realiza mediante el uso del Doppler pulsado, ecocardiografia bidimensional y

el Modo M.

Para obtener una adecuada evaluacion del feto es necesario poder reconocer e
identificar los elementos que componen el ciclo cardiaco normal.

Inicialmente se debe obtener el Doppler fetal basico que incluye la arteria
umbilical, la arteria cerebral media, el ductus venoso y la vena umbilical,

determinar el indice de pulsatilidad de cada uno de estos.

Se obtienen ademas los siguientes parametros:

e Fraccion de acortamiento
Es la diferencial de los diametros menores del ventriculo al final y al inicio del

ciclo, se realiza mediante modo M, se calculando como (diametro al final de la
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diastole - diametro al final de la sistole) / (diametro al final de la diastole) los

valores de referencia son adecuados entre 28 a 40%.

e Fraccion de eyeccion
Es el porcentaje de sangre expulsada en cada latido, es una relacion entre la
disminucion del volumen del ventriculo expresada porcentualmente. En

condiciones normales es mayor del 45%.

e Indice de funcion miocéardica o Tei index
Se trata de un indice de funcioén del ventriculo izquierdo y de la funcion sistélica
principalmente, la medicion es mediante Doppler a nivel del corte de 5 camaras,
incluyendo los tiempos de eyeccion (TE) y de contraccion (TCI) y relajacion

isovolumétrica (TRI), y céalculo del IFM como (ICT+IRT) /TE. Figura 4.

e Relacion E/A
Evaluacion del llenado o diastole, es una relacion entre velocidades en onda E y
velocidades en onda A., los valores normales para segundo y tercer trimestre

debe ser relacion menor de 1.
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Figura 4. Correlacion grafica entre electrocardiograma y registro Doppler

mostrando componentes del ciclo cardiaco.

Intervalo PR (PR) Tiempo de contraccion isovolumétrica (TCI), Tiempo de eyeccién (TE), Tiempo de relajacion
isovolumétrica (TRI). Tiempo de llenado (TLL).

Fuente: Peralta, J. Z., Olavarria, A. S., & Zielinsky, P. Evaluacién ecografica de la funcién cardiaca fetal. 2017

Existen diversos scores para evaluar la funcion del corazén fetal y de esta
manera dar clasificacion a los grados de disfuncién, se utilizan como valor
prondstico o guias que sirvan en la asesoria y decidir cuando intervenir, el mas
empleado es el score cardiovascular de James Huhta que evalUa hidrops fetal,
Doppler venoso en vena umbilical y ductus venoso, relacién cardiotoracica,

funcién cardiaca y Doppler en arteria umbilical. Tabla 2.
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Tabla 2. Score cardiovascular

Fuente: Peralta, J. Z., Olavarria, A. S., & Zielinsky, P. Evaluacién ecogréfica de la funcién cardiaca fetal. 2017

Si bien la evaluacion obstétrica es una practica generalizada en el mundo,
principalmente en los paises en desarrollo, Torres y colaboradores en su analisis
de las causas de muerte en neonatos durante las primeras 24 horas posteriores
al nacimiento, identificaron que aproximadamente el 90% de los recién nacidos

con alteraciones no tenia un diagndstico especifico, por lo que ellos proponen un
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mayor fomento en el diagnostico prenatal y posnatal temprano en las primeras

horas de vida.

Aunque Levey, et al. no encontraron un impacto estadisticamente significativo del
diagnéstico prenatal de cardiopatias en el estado acido-base al nacimiento, sin
embargo, observaron una disminucion del uso de ventiladores en estos neonatos,
el uso de antibiéticos y la realizacion de cateterismo cardiaco, asi como un menor
indice en el numero de cirugias de urgencia entre el grupo de diagndstico
prenatal. Con estos hallazgos es posible identificar un feto con diagnéstico de
cardiopatia y de esta manera anticiparse a las necesidades médicas que seran
necesarias y de esta manera realizar una referencia a la adecuada institucion de
apoyo meédico antes del deterioro del estado clinico. Por lo que el diagndstico

prenatal fue asociado con una disminucion de la morbilidad neonatal. 813 14

Un estudio realizado en Nueva Zelanda menciona que el diagndstico realizado
de manera tardia en el periodo postnatal de cardiopatia aislada tuvo un mayor
riesgo de mortalidad (29%) que el diagnostico precoz realizado de manera

prenatal (12%). 1°

Si valoramos que el riesgo de cardiopatia de la poblacién en general es del 1%,
habria una indicacién de ecocardiografia fetal, considerando el costo-beneficio
de acuerdo con las pautas actuales, por lo que se recomienda realizar un

ecocardiograma fetal si se detecta una alteracién cardiaca en la evaluacion de
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ultrasonido obstétrico o si los factores de riesgo maternos nos indican un riesgo
alto de anomalias congénitas ©

Como se ha descrito la mayoria de las cardiopatias, hasta en un 90%,
apareceran en fetos procedentes de la poblacion general, en madres sin
antecedentes o factores de riesgo descritos. Por ello, el papel de la ecografia
prenatal de screening es fundamental para la sospecha de cardiopatias, por lo

gue constituye la herramienta principal para el diagnéstico. 4

Tener una precision del diagnaostico fetal de cardiopatia fetal es fundamental para
de esta manera anticipar el tratamiento de forma inmediata posterior del
nacimiento, prediciendo el curso del tratamiento ya sea médico o quirurgico, asi
como la evolucion y el pronodstico de la alteracion congénita. También es
necesario para determinar el lugar y el momento de nacimiento. Otro objetivo por
tomar en cuenta del diagnéstico fetal de cardiopatia es brindar una informacién
adecuada a los padres sobre los problemas cardiacos del feto, incluyendo su
prondstico a largo plazo. Ayudando a la prevencion del trauma emocional en los
padres, brindando tiempo para comprender adecuadamente la fisiopatologia de
la enfermedad, la evoluciébn y su prondstico. También permite tomar en
consideracion aquellos paises en donde la interrupcion del embarazo es

permitida y ofrecer a las familias que opten por la terminacién. 4 1>

Ante el diagndstico de una cardiopatia fetal se estima el riesgo de anomalia

cromosomica hasta en un 15-25%, esto depende del tipo de cardiopatia que
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presente, el riesgo de malformacion extra cardiaca también se ve aumentado

estimandose en un 25-40%.

La presencia de una alteracion estructural incrementa 10 veces el riesgo de

presentar otra malformacion. 4

El asesoramiento prenatal una vez realizado un diagnostico de cardiopatia debe
ser complejo y debe ser multidisciplinario, involucrando varias variables ademas
del diagnéstico cardiaco, como la edad gestacional en el momento del
diagnostico, asociacion con malformaciones extracardiacas y la evolucion del

defecto cardiaco durante la vida fetal 4

En este momento la precision del diagnostico de la ecocardiografia fetal es
limitada, pocos estudios mencionan las discordancias entre diagnésticos pre y
posnatales de cardiopatias congénitas y aunque son limitadas pueden cambiar
el tratamiento tanto inmediatamente después del nacimiento como a largo plazo.
Van Velzen, et al, menciona en el estudio de cohorte multicéntrico realizado la
precision de la ecocardiografia fetal es alto si es realizado por personal

experimentado (82,1% de concordancia entre diagndstico pre y posnatal.) 1°

Algunos estudios comparan el diagndstico prenatal con el diagndstico posterior
al nacimiento, en donde la ecocardiografia prenatal demostré una sensibilidad
del 97,7%, una especificidad del 88,9% y una precision del 93% en el diagnostico

de cardiopatia congénita. Se encontré una sensibilidad del 29,3% para la
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ecografia obstétrica, de 54,3% para la ecografia morfolégica y 97,7% para la
ecocardiografia fetal. La ecocardiografia fetal detecté cardiopatia fetal en el
67,7% de los casos, la ecografia morfologica en el 16,7% y la ecografia obstétrica

en el 11,5% de los casos. %13

Bensemlali en su estudio refieren discordancias entre los diagnésticos
prenatales y diagndésticos posnatales de cardiopatias congénitas alrededor de

un 29,3% 13

Otras revisiones como las descritas en el estudio de Pinheiro, et al. mencionan
una baja tasa de deteccion de cardiopatias en ecografias obstétricas, donde la
deteccion de malformaciones cardiacas en el ultrasonido obstétrico es limitada,
con reportes de tasas de deteccion de anomalias cardiacas menores al 50%
mediante ecografia obstétrica, teniendo en consideracion que cerca del 96% de
las pacientes se sometieron al menos a una ecografia durante la gestacion. Es
por esto que los autores enfatizan la importancia del seguimiento fetal de rutina
para la cardiopatia mediante ecocardiografia fetal, ya que como se ha

mencionado este examen es mas sensible y especifico. ©

La recomendacion del Instituto Americano de Ultrasonido en Medicina para el
cribado cardiaco ecografico incluye como lo recomendado por la ISOUG, el
estudio detallado de las estructuras cardiacas y enfatizan que la educacion de

médicos especialistas en Ginecologia y Obstetricia, asi como los médicos
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residentes en formacion que realizan el examen anatomico fetal es vital para

aumentar la deteccioén prenatal de anomalias complejas. 1°

Una clasificacion utilizada en de las cardiopatias las dividen como:*®
e Criticas: son aquellas que requieren de algun tipo de procedimiento
quirargico o intervencionista en el primer mes de vida.
e Mayores: son las que requieren de algun procedimiento quirdrgico o
intervencionista en el primer afo de vida.

e Menores son aquellas que no requieren de un procedimiento quirdrgico

durante el primer afio de vida.
El uso de ecocardiografia fetal en la evaluacion de pacientes de bajo riesgo fetos
examinados como parte de la atencion prenatal de rutina, permite un diagnéstico

mas preciso de defectos cardiacos y por tanto una mejor atencion al momento

del nacimiento.
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CAPITULO Il

HIPOTESIS

Hipotesis Alterna

La prevalencia de cardiopatias congénitas en nuestra poblacién es similar a la

reportada en la literatura actual.

Hipotesis Nula
La prevalencia de cardiopatias congénitas en nuestra poblacion es diferente a la

reportada en la literatura actual.
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CAPITULO IV

OBJETIVOS

* Objetivo general

1.- Describir los resultados de la incorporacién de la evaluaciéon
fetal de ecocardiografia estructural y funcional avanzada en la
unidad de diagnéstico prenatal del servicio de Medicina Materno

Fetal del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”.

* Objetivos Secundarios

1.- Determinar la incidencia de cardiopatias congénitas en

nuestra poblacion.

2.- Describir las principales cardiopatias y su incidencia en

nuestra poblacion.

3.- Determinar los factores de riesgo en madres de fetos con

diagndstico de CC.

4.- Establecer la sensibilidad y especificidad de la ecografia

prenatal para el diagndéstico de cardiopatias fetales.
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5.- Determinar la correlacion del diagnostico prenatal de
cardiopatia fetales con el diagnéstico realizado de manera

postnatal.
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CAPITULO V

MATERIAL Y METODOS

Estudio de cohortes (observacional, ambispectivo, analitico) realizado en la
unidad de diagnéstico prenatal del servicio de Medicina Materno Fetal del
Departamento de Obstetricia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio
Gonzalez” de la Universidad Autonoma de Nuevo Ledn durante el periodo
comprendido entre el 1° de enero de 2018 y el 31 de agosto 2020. Fue aprobado

por el Comité de Etica universitario (G120-00021).

Se identificaron las pacientes en quienes se sospechod prenatalmente de CC
estructurales o funcionales y posteriormente se revisaron tanto sus expedientes
como los de los recién nacidos correspondientes. Se buscaron
intencionadamente los reportes postnatales de ecocardiografia, AngioTAC o
autopsias neonatales segun el caso, con la finalidad de comparar los

diagndsticos postnatales con los establecidos antes del nacimiento.

Seleccidon de participantes

Se consideraron criterios de inclusion: tener al menos una ecografia obstétrica
estructural en la unidad de diagndstico prenatal del Hospital Universitario “Dr.
José Eleuterio Gonzalez” con sospecha o diagnéstico de cardiopatia fetal
estructural o funcional. Se incluyeron también los neonatos atendidos en las
areas de cuneros y terapias intermedia e intensiva neonatal del mismo hospital
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con los diagnésticos de CC incluyendo aquellos que tuvieron reporte de

ultrasonido estructural prenatal sin aparentes defectos cardiacos.

Fueron excluidas las pacientes quienes durante el embarazo no se realizaron al
menos un ultrasonido con descripcidn estructural de la anatomia fetal. No se
excluyeron pacientes quienes al momento del diagndstico prenatal de CC tenian
edad gestacional superior a 24 semanas. Se eliminaron del analisis los casos en
los que posterior al nacimiento el diagndstico prenatal de CC no fue confirmado
(ecocardiografia, angioTAC o autopsia), asi como aquellos que tuvieron

expediente clinico incompleto o terminaron su embarazo en otra institucion.

Grupos de estudio

Se formaron dos grupos segun el diagnostico prenatal de CC: Grupo de estudio
(diagndstico de cardiopatia) y Grupo control (sin diagnostico de cardiopatia). El
control prenatal, seguimiento de los fetos y atencion materna de cualquiera de
los dos grupos fue acorde a lineamientos intrahospitalarios. Aquellos casos con
sospecha de CC fueron analizados en sesiones conjuntas con los departamentos

de cardiologia pediatrica, neonatologia y genética perinatal.
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Variables, definici6n operacional y escala de medicién

El hallazgo principal fue el diagndstico ultrasonogréfico prenatal de CC estructural
o funcional y su comprobacion postnatal mediante ecocardiografia, angioTAC o

autopsia.

Los hallazgos secundarios fueron los tipos de anomalias cardiacas
diagnosticadas y su clasificacion en CC criticas (Coartacién de aorta, tetralogia
de Fallot, doble tracto de salida del ventriculo derecho, ventriculo Unico, estenosis
severa de valvula pulmonar, sindrome de ventriculo izquierdo hipoplasico, atresia
pulmonar, conexion venosa pulmonar anémala total, anomalia de Ebstein, atresia
tricispidea, D-transposicion de grandes arterias, tronco arterioso comun)!’ y no

criticas.

Las caracteristicas maternas recolectadas fueron: edad (afios), indice de masa
corporal (IMC) al momento del ultrasonido estructural dicotomizado segun lo
establecido por el American College of Obstetricians and Gynecologists en
normal (IMC <30 Kg/m?) y obesidad (IMC 230 Kg/m?)*8, paridad, edad gestacional
(semanas) durante el diagnéstico de CC asi como la presencia de caracteristicas
reconocidas como factores de riesgo para CC: CC maternas, hijos previos con
CC, Diabetes mellitus, exposicion a farmacos, obesidad, patologia autoinmune
materna (lupus eritematoso sistémico y sindrome de Sjbégren), asi como

embarazos monocorionicos.®
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Se obtuvieron ademas caracteristicas fetales al momento del diagnéstico
prenatal de CC: peso fetal estimado (gramos) mediante formula de Hadlock y
clasificado segun el percentil para la edad gestacional!®, ademas se registro el

hallazgo de otras anomalias estructurales extracardiacas encontradas.

Los datos neonatales analizados fueron: edad gestacional (semanas) y peso al
nacer, éste Ultimo clasificado segun el percentil asignado en INTERGROWTH-
21st Project 2°, género y puntuacion en escala Apgar. Se recabaron ademas los

resultados de los cariotipos obtenidos de manera pre o postnatal.

Analisis Estadistico

La distribucion de las variables cuantitativas fue establecida mediante prueba de
Kolmogorov Smirnov. Las normalmente distribuidas fueron expresadas como
media (Intervalo de confianza del 95%) y comparadas con prueba t Student o
ANOVA segun correspondio. Las no paramétricas fueron expresadas como
mediana (intervalo intercuartil) y contrastadas con prueba U-Mann de Whitney.
Las variables categoricas fueron expresadas como frecuencias y comparadas

con pruebas X? o exacta de Fisher.

La exactitud diagnostica de la valoracion ecocardiografica incluida en el
ultrasonido estructural para detectar CC en general, asi como de aquellas
clasificadas como criticas fue determinada mediante el calculo de la sensibilidad
y especificidad correspondientes. EI comportamiento clinico de la prueba fue
evaluado con los valores predictivos positivo y negativo. La capacidad
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diagndstica global fue medida con el analisis de la curva Caracteristica Operativa
del Receptor (ROC) y area bajo la curva (ABC). Los resultados fueron
comparados con un estudio previo del departamento realizado en 2006 (no

publicado)

La asociacion entre el diagnéstico postnatal de CC y las caracteristicas maternas
y fetales consideradas como factores de riesgo para presentar estas
enfermedades® fue evaluada mediante andlisis de regresién logistica

multivariante.

El andlisis estadistico fue realizado con los programas SPSS version 22.0. (SPSS
Inc, lllinois, USA) y MedCalc Statistical Software versiéon 19.1.5 (MedCalc
Software bv, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2020). Todas las

pruebas estadisticas se consideraron significativas con valores de p < 0.05.
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CAPITULO VI

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se registraron 21272 nacimientos en la unidad de
tococirugia del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”, de los cuales
fueron excluidos 619 (2.91%) reportes de muerte fetal por no contar con autopsia
y 18553 nacidos vivos por no haberse realizado ultrasonido anatomico en la
unidad de diagnadstico prenatal. Un total de 2100 embarazos fueron elegibles para
estudio y de estos, 8 (0.38%) fueron eliminados. De las mujeres embarazadas

incluidas, en 63 (0.3%) se sospechd de CC durante el ultrasonido estructural.

Figura 5

Nacimientos
(n=21272)

Excluidas (n=19172)

Sin ultrasonido anatdémico (n=18553)
Muertes fetales sin autopsia (n=619)

Incluidas (n=2100)

Sospecha de cardiopatia
congénita (n=63)

Sin sospecha de cardiopatia
congénita (n=2037)

Eliminadas del analisis (n=8)
Muerte fetal sin autopsia (n=4)
Atencidn en otro hospital (n=2)

Sin ecocardiografia postnatal
(n=1)

Autopsia pendiente (n=1)
]
Analizadas (n=55)

Figura 5. Diagrama de flujo de la poblacién estudiada
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Caracteristicas maternas

La edad materna de los grupos estudiados, incluyendo su dicotomizarian en
adolescentes (<19 afos) y en edades = 35 afos no tuvo diferencias
estadisticamente significativas. Al comparar el IMC al momento del estudio
prenatal entre ambos grupos se evidencio estadisticamente que las mujeres en
quienes se confirmd CC posterior al nacimiento tuvieron mayor IMC y mayor
frecuencia de obesidad (41.8% y 23.1%, respectivamente). Ninguna paciente en

el grupo de cardiopatias congénitas tuvo bajo peso.

La comparacion de los grupos con respecto a la paridad no mostro diferencias.
Al comparar la presencia de patologias prenatales maternas consideradas como
factores de riesgo para el desarrollo de CC se encontré6 mayor frecuencia de

estas en el grupo de estudio (23.6% y 8.1%, p <0.001).

Observamos mayor frecuencia en el diagnostico de diabetes en el grupo de
estudio al compararlo con los controles, pero al dicotomizar este subgrupo en
diabetes gestacional y pregestacional, no encontramos diferencia
estadisticamente significativa en el diagndstico de diabetes pregestacional (1.8%

y 2.3%, p=0.806).

Durante el estudio fueron registrados 16 casos de enfermedades autoinmunes
maternas (Lupus eritematoso sistémico y sindrome de Sjogren) consideradas
como factores de riesgo para cardiopatias congénitas. La mayor frecuencia se

encontré en el grupo de CC (3.6% y 0.69%, p=0.015) pero al subdividir por
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diagndsticos sélo se encontr6 diferencia entre los grupos en la frecuencia de

sindrome de Sjogren (1.8% y 0.15%, p=0.006).

Al comparar la presencia de al menos un factor de riesgo para tener un hijo con
CC entre ambos grupos se encontré6 mayor frecuencia en el grupo de estudio
(54.5% y 33.3%, p=0.001). Se comparo la frecuencia de la presencia de al menos
un factor de riesgo para CC entre el estudio actual y el realizado previamente en
el departamento y no se encontro diferencia estadisticamente significativa (54.5%
y 33.3%, p=0.116) Otras caracteristicas de las mujeres en quienes se sospecho

CC fetal durante el estudio prenatal se resumen en la Tabla 3.

Tabla 3. Caracteristicas maternas segiin hallazgos en ultrasonido anatomico

Caracteristica Diagnostico de cardiopatia congénita

Si (n=53) No (n=2037) p
Edad (afios) 24 (19-31) 23 (19-28) 0.594=
<19 11(20) 416 (20.4) 0.936°
235 7(12.7) 204 (10) 05178
IMC al momento del estudio (Kg/m?)* 29.1(27.6-30.3) 26.04 (25.4-26.7) =0.001¢
Bajo peso 0 26(13.8) 0.0038
Obesidad 23 (41.8) 471(23.1) 0.0020
Paridad 1(1-2) 1(1-3) 0.938:
Multiparidad 27(49.1) 996 (48.9) 0.976°
Exposicién a farmacos 1(1.8) 42 (2.1) 0.893¢
Patologias relacionadas con cardiopatias congénitas 13 (23.6) 166 (8.1) <0.0018
Cardiopatia congénita materna o familiar 2(3.6) 13 (0.64) 0.0688
Diabetes 9(16.3) 139 (6.8) 0.008¢b
Gestacional 8(14.5) 93 (4.5) <0.001¢
Pregestacional 1(1.8) 46 (2.3) 0.8068
Enfermedad autoinmune 2(386) 14 (0.69) 0.015°
Lupus eritematoso sistémico 1(1.8) 11 (0.54) 0.2220
Sindrome de Sjogren 1(1.8) 3(0.15) 0.006°
Al menos un factor de riesqo para cardiopatias congénitas 30 (54.5) 679 (33.3) 0.001°

“IMC- Indice de masa corporal categorizado segun Weight gain during pregnancy. Committee Opinion No. 548. American
College of Obstetricians and Gynecologists. Obstet Gynecol.2013;121:210-212.

#Variables distribuidas no normalmente presentadas come mediana (intérvalo intercuartil) y comparadas con U-Mann de
Whitney. ®Frecuencias como n (%) y comparadas con pruebas X2 o exacta de Fisher Variables distribuidas normalmente
presentadas como media (IC 95%) y comparadas con t Student.
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Caracteristicas fetales

La edad gestacional al momento del ultrasonido estructural de ambos grupos fue
comparada. Se encontré que en el grupo con diagnéstico de CC, la edad
gestacional en que se realiz6 el estudio fue mayor que en el grupo control (30.3
semanas y 25.4 semanas, p < 0.001) pero en ambos grupos el estudio fue
realizado después de la semana 24 en mas de la mitad de los casos (78.2% vy
59.5%, respectivamente). En el grupo de estudio un 47.3% de los diagndsticos
se realizé después de las 32 semanas de embarazo y un 14.5% de estas

pacientes fueron valoradas después de las 37 semanas de embarazo.

Se comparo la edad gestacional al momento del diagnostico prenatal de CC con
la reportada en el estudio previo observandose una edad gestacional media
mayor en el estudio actual (4.2 £ 2.19 semanas) pero no se demostro diferencia
estadisticamente significativa (30.3 = 5.75 semanas y 26.1 + 6 semanas,

p=0.059).

No se encontraron diferencias entre los grupos con respecto a la frecuencia de

embarazos gemelares.

Al comparar el peso fetal estimado entre ambos grupos, no se observo diferencia
estadisticamente significativa, pero al analizar los percentiles por edad
gestacional se encontré que en el grupo con diagnostico de CC estos fueron
menores (18.4 y 43.9, p<0.001). Al subclasificar los grupos segun el peso fetal

para la edad gestacional en menores a los percentiles 3 y 10, se encontré que
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los fetos con diagndstico de CC tuvieron mayor frecuencia en ambos subgrupos.

Tabla 4
Tabla 4. Caracteristicas fetales segun hallazgos en ultrasonido anatémico
Caracteristica Diagnéstico de cardiopatia congénita
§i (n=55) No (n=2037) p
Edad gestacional durante el ultrasonido (semanas) 30.3(28.7-31.6) 25.4 (25.2-25.6) =0.001¢
=24 43 (78.2) 1213 (59.5) 0.005°
=32 26 (47.3) 60 (2.9) <0.001°
=37 8 (14.5) 0 <0.001®
Embarazo gemelar monocoriénico 2 (36) 22(11) 0.139°
Peso estimado durante el ultrasonido (gramos) 1237 (671-2279.5) 1114.5 (820.5-1756) 0.3212
Percentil del peso para la edad gestacional® 18.4 (4.8-47.9) 439(29.3-7712) =0.0012
<3 13 (23.6) 53(2.6) <0.0010
=10 23 (41.8) 246 (12.1) <0.0010
Anomalias extracardiacas 23 (41.8) 63 (3.1) <0.0010

* Hadlock FP, Deter RL, Harrist RB, Park SK. Estimating fetal age: computer-assisted analysis of multiple fetal growth
parameters. Radiology.1984;152(2):497-501. doi: 10.1148/radiology.152.2 6739822.

3\ariables distribuidas no normalmente presentadas como mediana (intérvalo intercuartil) y comparadas con U-Mann de
Whitney. PFrecuencias como n (%) y comparadas con pruebas X2 o exacta de Fisher “Variables distribuidas normalmente
presentadas como madia (IC 95%) y comparadas con t Student.
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Resultados neonatales

Los neonatos del grupo con diagnostico de CC se caracterizaron por tener menor
edad gestacional al nacer y mayor frecuencia de nacimiento pretérmino (30.9% y
12.2%, p <0.001). En el grupo de CC tanto los pesos al nacer como los percentiles
IG21 fueron mas bajos, ademas hubo mayor frecuencia de pesos menores a los
percentiles 3y 10 para la edad gestacional. No encontramos diferencias entre los
grupos con respecto al género neonatal ni escala Apgar < 7 puntos a los 5

minutos. Tabla 5.

Tabla 5. Caracteristicas neonatales segun hallazgos en ultrasonido anatomico

Caracteristica Diagnostico de cardiopatia congénita
Si (n=55) No (n=2037) p
Edad al nacer (semanas) 38 (36.3-38.6) 39(38-40.2) <0.0012
<34 4(7.3) 69 (3.4) 0.1220
<37 17 (30.9) 248 (12.2) <0.0010
Peso al nacer (gramos) 25959 (2430.9-2760.9) 3022 2 (2986.8-3057 6) <0.001¢
Percentil del peso al nacer® 21(10.5-43.6) 41.2(18.2-65.2) <0.0012
<3 6(10.9) 12(3.9) 0.004p
<10 12 (21.8) 238 (11.7) 0.0220
=90 2(3.6) 84 (412) 0.8480
Género del neonato
Femenino 26 (50.9) 1009 (49.5) 0.837°
Masculino 27 (49.1) 1028 (50.5) 0.837°
Apgar <7 a los 5 minutos 4 (8) 116 (5.7) 0.490°0

*Papageorghiou AT, Ohuma EQ, Altman DG, Todros T, Cheikh-Ismail L, Lambert A, et al. International standards for fetal
growth based on serial ultrasound measurements: The Fetal Growth Longitudinal Study of the INTERGROWTH-21st
Project. Lancet. 2014 Sep 6;384(9946):869-79. doi: 10.1016/S0140-6736(14)51490-2.

ariables distribuidas no normalmente presentadas como mediana (intérvalo intercuartil) y comparadas con U-Mann de
Whitney. BFrecuencias como n (%) y comparadas con pruebas X2 6 exacta de Fisher. “Variables distribuidas normalmente
presentadas como media (IC 95%) y comparadas con t Student.
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Diagndstico de cardiopatias congénitas

|. Diagndstico prenatal

De 20653 recién nacidos vivos registrados en el area de tococirugia durante el
periodo de estudio, 18553 no tuvieron una valoracion ultrasonogréfica anatomica
en la unidad de diagnéstico prenatal. De los recién nacidos vivos restantes, 2092
(99.62%) fueron incluidos en este andlisis y entre estos, se detectaron 55 casos
con diagnéstico prenatal de CC. En 50 (90.1%) de estos neonatos se confirmé
postnatalmente la presencia de anomalia cardiaca. En 4 (0.2%) de los 2037
neonatos en quienes se describié prenatalmente la estructura y funcion cardiaca
como normales, se realizO el diagnostico de CC posterior al nacimiento

estimandose una proporcion de falsos negativos de 7.4% (IC 95% 2.9%-17.6%).

Considerando lo anterior, se estimo que se diagnostico posterior al nacimiento
una CC por cada 39 (IC 95% 1:30-1:52) ultrasonidos estructurales donde se
realizo la valoracion de la estructura y funcion cardiaca mediante el protocolo
actual del departamento. En cuanto a las CC criticas, se diagnostico posterior al
nacimiento 1:55 (IC 95% 1:40-1:78) ultrasonidos estructurales y con respecto a
las CC no criticas 1:131 (IC 95%1:81-1:229) por cada estudio anatémico
realizado. El desempefio de la evaluacion cardiaca fetal prenatal como prueba

diagnostica de CC se resume en la Figura 6.
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Figura 6. Desempefio de la evaluacion cardiaca fetal estructural y funcional
avanzada para el diagnostico prenatal de cardiopatias congénitas

100 |-

80
- 60K
‘i 404
ol Qna(c;g;;sz (IC 95% 0.95-0.97)
o ! | ! | !
0 20 40 60 80 100
Falsos positivos
Sensibilidad Especificidad VPP VPN TFP TEN
92.6 99.8 90.9 99.8 0.25 7.41

(82.4-97.1)  (99.4-99.9) (80.4-96.1) (99.5-99.9) (0.1-0.6) (2.9-17.6)

VPP, valor predictivo positivo. VPN, Valor predictivo negativo. TFP, Tasa de falsos
positivos. TFN, Tasa de falsos negativos.
Expresados como %, IC 95%.

Al subclasificar las CC diagnosticadas prenatalmente como CC criticas y no
criticas, se observé que la evaluacion cardiaca fetal prenatal tuvo un mayor valor
predictivo positivo y una menor tasa de falsos negativos para el diagnostico de

las CC criticas confirmadas postnatalmente. Figuras 7 y 8
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Figura 7. Desempefio de la evaluacion cardiaca fetal estructural y funcional

avanzada para el diagnostico de cardiopatias congénitas criticas
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ABC=0.935 (IC 95% 0.94-0.96)
p<0.001
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Sensibilidad Especificidad VPP VPN TFP TEN
89.5 99.9 91.9 99.8 0.15 10.5
(75.9-95.8) (99.6-100) (78.7-97.2)  (99.5-99.9) (0-0.4) (4.2-24.1)

VPP, valor predictivo positivo. VPN, Valor predictivo negativo. TFP, Tasa de

falsos positivos. TFN, Tasa de falsos negativos.

Expresados como %, IC 95%.
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Figura 8. Desempefio de la evaluacion cardiaca fetal estructural y funcional

avanzada para el diagndstico prenatal de cardiopatias congénitas no criticas
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ABC=0.932 (IC 95% 0.92-0.94)
p <0.001
o 1 | | \ 1
0 20 40 60 80 100
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Sensibilidad Especificidad VPP VPN TFP TEN
81.3 99.8 72.2 99.9 0.24 18.8
(57-93.4) (99.4-99.9) (49.1-87.5) (99.6-100) (0.1-0.6) (6.6-43)

VPP, valor predictivo positivo. VPN, Valor predictivo negativo. TFP, Tasa de
falsos positivos. TFN, Tasa de falsos negativos.
Expresados como %, IC 95%.

Al comparar los resultados del presente estudio con los reportados en 2006 en el
mismo departamento, encontramos diferencia estadisticamente significativa al
comparar las curvas ROC tanto para CC en general (ABC= 0.962 y ABC=0.565,

p<0.001) como al clasificarlas en criticas y no criticas. Figuras 9, 10y 11
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Figura 9. Comparacién del desempefio de los estudios para el diagnéstico
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Figura 10. Comparacién del desempefio de los estudios para el diaghdstico
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Figura 11. Comparacion del desempefio de los estudios para el diagnéstico
prenatal de cardiopatias congénitas no criticas
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Il. Diagndéstico posterior al nacimiento

Durante el periodo de estudio se confirmaron 86 recién nacidos vivos con CC, 64
(74.4%) clasificadas como CC criticas y 22 (25.6%) no criticas. Con esta
informacién se estimé una incidencia de 4.16 (IC 95% 3.33-5.14) CC por 1000
nacidos vivos, 3.09 (IC 95% 2.39-3.96) de CC criticas por 1000 nacidos vivos y

de 1.07 (IC 95% 0.07-1.61) por 1000 nacidos vivos.

En las tablas 6, 7 y 8 se describe la incidencia de estas anomalias congénitas
por afo. Al comparar estos resultados con el limite inferior de la incidencia
reportada en la literatura actual (4 por cada 1000 nacidos vivos) no se encontré
diferencia significativa (0.164, IC 95% -3.9-(4.2), p=0.937) pero al comparar con
el limite superior (10 por cada 1000 nacidos vivos) la diferencia fue

estadisticamente significativa (-5.8, IC 95% 1.6-10.1, p=0.007).

Tabla 6. Incidencia de cardiopatias congénitas en el periodo

1°de enero de 2018 y el 31 de agosto 2020

Afo ccC’ RNV# Incidencia IC 95%
2008 27T 9124 296 19543
2019 39 8458 4.61 3.28-6.3
2020 (Enero-agosto) 20 3071 6.51 3.98-10.1

* No fueron incluidos en esta estimacion aquellos neonatos que no nacieron en
la unidad de tococirugia.

# Recién nacidos vivos

53



Tabla 7. Incidencia de cardiopatias congénitas criticas en el periodo

1°de enero de 2018 y el 31 de agosto 2020

CC criticas” RNV# Incidencia IC 95%

2018 19 9124 2.08 1.25-3.25
2019 28 8458 3.31 2.2-4.78
2020 (Enero-Agosto) 17 3071 5.53 3.22-8.86

* No fueron incluidos en esta estimacién aquellos neonatos que no nacieron en
la unidad de tococirugia.

# Recién nacidos vivos

Tabla 8. Incidencia de cardiopatias congénitas no criticas en el periodo

1°de enero de 2018 y el 31 de agosto 2020

CC no criticas® RNV# Incidencia IC 95%

2018 8 9124 0.88 0.04-1.72
2019 11 8458 1.31 0.06-2.32
2020 (Enero-Agosto) 3 3071 0.98 0.02-2.85

* No fueron incluidos en esta estimacion aquellos neonatos que no nacieron en
la unidad de tococirugia.

# Recién nacidos vivo
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Falsos negativos

De los 86 neonatos con CC comprobadas, 36 (41.86%) no tuvieron diagnostico
prenatal. De éstas ultimas, 4 (11.11%) fueron valoradas en la unidad de

diagnéstico prenatal y clasificadas como estructuralmente normales.

Tres (75%) de estas CC no diagnosticadas fueron CC criticas (Transposicion de
grandes arterias + Estenosis de valvula tricuspide, Atresia de la valvula pulmonar
+ defecto del septum interventricular y un caso de coartacién adrtica). La
anomalia no diagnosticada prenatalmente restante, fue clasificada como CC no

critica (defecto del septum interauricular).

Se analizaron las varianzas (ANOVA) de las caracteristicas maternas entre los
50 casos correctamente clasificados como positivos, los 5 casos considerados
falsos positivos y las 4 CC errobneamente clasificadas como normales. Habiendo
cumplido el supuesto de homogeneidad de varianzas se utilizé prueba post hoc
HSD Tukey: edad [F (2, 56) = 0.160, p=0.853], IMC [F (2, 56) = 2.17, p=0.123] y
paridad [F (2, 56) = 0.26, p=0.769. No se encontro diferencia significativa entre

los grupos.

De igual manera se analizaron las varianzas (ANOVA) de las caracteristicas
fetales de los 3 grupos y al no cumplir el supuesto de homogeneidad de las
varianzas, se aplicé la prueba a posteriori de Games-Howell: edad gestacional [F
(2,56) =2.78, p<0.001], peso fetal estimado [F (2, 56) = 1.65, p<0.001] y percentil

del peso para la edad gestacional [F (2, 56) = 1.29, p=0.281]
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Se demostré diferencia estadistica al comparar las variables fetales entre los 3
grupos y de acuerdo con el contraste post hoc la edad gestacional y peso fetal

estimado del grupo de falsos negativos fue menor al de los otros dos.
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Tipos de cardiopatias congénitas diagnosticadas

Las CC diagnosticadas después del nacimiento en el grupo con ultrasonido
estructural se describen en las tablas 9 y 10. Estas patologias fueron divididas
en grupos basados en segmentos del corazon especificamente afectados y

resumidas en la gréfica 1.

Tabla 9. Cardiopatias congénitas diagnosticadas después del nacimiento

en el grupo con ultrasonido estructural

Cardiopatia congénita (n=110)*

Defectos del septum interventricular 13 11.82
Perimembranosos 12 10.91

Musculares 1 091

Defectos del septum interauricular 5 455
Canal auriculoventricular 2 182
Defectos conotruncales 13 11.82
Tetralogia de Fallot 5 455
Estenosis pulmonar 3 273

Atresia pulmonar 1 0091

Agenesia o displasia de valvula pulmonar 1 091

Doble tracto de salida del ventriculo derecho S 455
Transposicion de grandes arterias 2 182

No corregida (D) 1 0091

Corregida (L) 1 091

Tronco arterioso comun 1 091
Sindrome de ventriculo izquierdo hipopléasico 3 273
Arritmias 5 455
Ritmos cardiacos irregulares 3 273

Bloqueo auriculoventricular 1 091

Flutter auricular 1 091

Anomalias del retorno venoso sistémico 4 3.64
Vena cava superior izquierda persistente 4 3.64
Anomalias de conexiones venosas pulmonares 4 3.64
Parcial 1 091

Total 3 273
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Anomalias de valvula tricuspide 5 455
Atresia tricuspidea 1 091

Estenosis tricuspidea 1 0091

Anomalia de Ebstein 3 273

Anomalias de valvula mitral 4 3.64
Atresia mitral 1 091

Estenosis mitral 3 273

Anomalias del arco aértico 15 13.64
Arteria subclavia derecha aberrante 1 091

Arco aortico derecho 3 273

Coartacion de aorta 11 10.00

Tabla 10. Cardiopatias congénitas diagnosticadas después del nacimiento

en el grupo con ultrasonido estructural

Cardiopatia congénita (n=110)*

Anomalias de valvula pulmonar 15 13.64
Estenosis de valvula pulmonar 10 9.09

Atresia de valvula pulmonar 5 4.55

Anomalias de véalvula adrtica 8 71.27
Estenosis de valvula aortica 6 545

Atresia de valvula adrtica 2 182

Anomalias del situs 3 273
Situs inverso 1 091

Isomerismo derecho 1 091

Isomerismo izquierdo 1 0091

Ventriculo Unico con doble entrada 4 3.64
Morfologia izquierda 2 182

Morfologia derecha 1 091

Morfologia indeterminada 1 091

Cardiomiopatias 5 455
Hipertroéfica 1 091

Dilatada 4 3.64

Otras anomalias 2 182
Aneurisma auricular 1 091

Conducto arterioso restrictivo 1 091

* La suma es superior al nimero de neonatos debido a que algunos tenian mas

de una anomalia
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GSrupo de cardiopatias congeénitas

Anomalias de conexiones venosas puimonares

Sindrome de ventriculo izquierdo hipoplasica

Grafico 1. Grupos de cardiopatias congénitas diagnosticados
postnatalmente en el grupo estudiado
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Las CC fueron descritas como criticas y ductus dependientes debido a la utilidad
de estas clasificaciones para establecer el pronostico postnatal. Estas

agrupaciones se describen en las tablas 11y 12.

Tabla 11. Cardiopatias congénitas criticas diagnosticadas postnatalmente

en el grupo con ultrasonido estructural

Cardiopatias congénitas criticas (n=47)

Coartacion de aorta 11 23.40

Tetralogia de Fallot 5 10.64
Doble tracto de salida del ventriculo derecho 5 10.64
Ventriculo Unico 4 8.51
Estenosis de valvula pulmonar severa 4 8.51
Sindrome de ventriculo izquierdo hipoplasico 3 6.38
Atresia pulmonar 3 6.38
Conexion venosa pulmonar anémala total 3 6.38
Anomalia de Ebstein 3 6.38
Estenosis de valvula adrtica severa 3 6.38
Atresia tricuspidea 1 2.13
D-transposicion de grandes arterias 1 2.13
Tronco arterioso comun 1 2.13
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Tabla 12. Cardiopatias congénitas ductus dependientes diagnosticadas

postnatalmente en el grupo con ultrasonido estructural

Cardiopatias congénitas ductus dependientes (n=41) n
Tetralogia de Fallot 5 12.20
Doble tracto de salida del ventriculo derecho 5 12.20
Estenosis de valvula pulmonar severa 4 9.76
Ventriculo Unico 4 9.76
Estenosis de valvula adrtica severa 3 7.32
Coartacion de aorta critica 3 7.32
Sindrome de ventriculo izquierdo hipoplasico 3 7.32
Atresia pulmonar con septum integro 3 7.32
Anomalia de Ebstein 3 7.32
Conexion venosa pulmonar anémala total 3 7.32
Hipoplasia del arco adrtico 2 4.88
Dextro-transposicion de grandes arterias 1 2.44
Atresia tricuspidea 1 2.44
Tronco arterioso comun 1 2.44
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Factores de riesgo

El andlisis de regresion logistica multivariante se utiliz6 para establecer la
asociacion entre el diagnostico de CCy las variables consideradas como factores
de riesgo para el nacimiento de un neonato con cardiopatia. Se controlaron
variables potencialmente confusoras como: edad materna, IMC durante el

ultrasonido prenatal y paridad.

De éstas, las Unicas variables significativamente asociadas con la confirmacion
postnatal de CC fueron los diagnosticos de Diabetes con un OR 2.67, IC 95%
1.25-5.72, p=0.012 y enfermedad autoinmune con OR 5.82, IC 95% 1.4-24.2,

p=0.015. Tabla 13

Tabla 13. Andlisis de regresion logistica de factores de riesgo
para el nacimiento de un neonato con cardiopatia congénita

Variable Odds ratio ajustado  IC 95% p

Edad materna = 35 afios 1.05 0.44-251 0.910
Obesidad 1.61 0.88-2.95 0.120
Cardiopatia materna o familiar 2.98 0.35-25.5 0.310
Diabetes 2.67 1.25-5.72 0.012
Enfermedad autoinmune 5.82 1.4-242  0.015
Embarazo gemelar monocoriénico 3.34 0.69-16.3 0.136

1.05 0.13-8.13 0.965

Exposicion a farmacos
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CAPITULO VI

DISCUSION

1. Estos resultados muestran que la incidencia de CC en la poblacién del Hospital
Universitario Dr. José Eleuterio Gonzalez en el periodo de estudio fue de 4.1

(IC 95% 3.33-5.14) por 1000 nacidos vivos, 3.09 (IC 95% 2.39-3.96) de CC
criticas por 1000 nacidos vivos y de 1.07 (IC 95% 0.07-1.61) por 1000 nacidos

Vivos.

Esta incidencia es similar al limite inferior de la reportada en la literatura actual (4
por cada 1000 RNV), p=0.937 pero al comparar con el limite superior (10 por
cada 1000 nacidos vivos) la diferencia fue estadisticamente significativa (-5.8, IC
95% 1.6-10.1, p=0.007). 21 22 23, 24 25 | o cual sugiere una tendencia al
subdiagnéstico de estas patologias como ha sido destacado en estudios

internacionales. 26

2. Las patologias cardiacas mas frecuentemente diagnosticadas y confirmadas
después del nacimiento en los fetos en quienes se diagnosticé CC fueron como
grupo las anomalias del arco aortico (13.64%), seguidos de las anomalias de la
valvula pulmonar, los defectos del septum interventricular y las anomalias

conotruncales. Esto difiere de algunos reportes que sitlan los defectos del
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septum interventricular como los mas frecuentes’ pero sélo consideran el
diagnéstico prenatal y no su comprobacion posterior al nacimiento, esto cobra
relevancia al considerar que solamente el 22.7% de los defectos aislados del

septum interventricular < 3 mm persisten después del nacimiento. 2’

3. Mediante analisis multivariante se determind que los principales factores de
riesgo involucrados con el diagnéstico postnatal de CC en la poblacién estudiada
fueron los diagnésticos maternos de Diabetes con un OR 2.67, IC 95% 1.25-5.72,

p=0.012 y de enfermedad autoinmune con OR 5.82, IC 95% 1.4-24.2, p=0.015.

Esto contrasta con lo reportado por otros autores en revisiones sistematicas,
guienes describieron una asociacion entre obesidad materna con un mayor

riesgo de anomalias cardiovasculares (OR 1.30; IC 95% 1.12-1.51) 28 2°

Esta diferencia probablemente sea debida a que la poblacibn de mujeres
embarazadas del hospital tiene una prevalencia de obesidad cercana al 30%. Por
otra parte, este resultado es similar a lo descrito por Best et al, quienes no
encontraron que la edad materna incrementara significativamente el riesgo de

tener un hijo con CC (RR 0.99; IC 95% 0.89-1.09)%

4. La ecocardiografia como parte del estudio anatdmico fetal para diagnosticar
correctamente CC tuvo una sensibilidad de 92.6% (IC 95% 82.4%-97.1%),
especificidad de 99.8% (IC 95% 99.4%-99.9%), valor predictivo positivo de 90.9%

(IC 95% 80.4%-96.1%), valor predictivo negativo de 99.8% (IC 95% 99.5%-
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99.9%) con una tasa de falsos positivos <1% y un desempefio como prueba

diagndstica con un ABC=0.962 (IC 95% 0.95-0.97), p < 0.001.

Lo anterior difiere de lo descrito en algunas publicaciones 3% 32 que reportaron
tasas de deteccion hasta del 50% para algunas CC. Esto es similar a lo descrito
en el protocolo previamente utilizado en el departamento y probablemente sea
secundario a la inclusion en la revision ecocardiogréfica actual de un mayor
numero de planos de valoracion, considerando la vista de 4 camaras y tractos de
salida basicos, pero de ninguna manera unicos debido a su baja sensibilidad

(4.5%-60.3%) 33 3+

5. Al clasificar la CC en criticas y no criticas, la ecocardiografia fetal tuvo un buen
desempeiio como prueba diagnostica: ABC=0.935 (IC 95% 0.94-0.96), p < 0.001

y ABC=0.932 (IC 95% 0.92-0.94), p < 0.001, respectivamente.

6. Al comparar los resultados del presente estudio con los reportados en 2006 en
el mismo departamento, encontramos que el protocolo actual de ecocardiografia
fetal tuvo mejor desempefio como prueba diagnéstica para CC: ABC=0.962 (IC
95% 0.95-0.97) y ABC=0.565 (IC 95% 0.554-0.597), respectivamente, DeLong: p

< 0.001.

7. La tasa de falsos negativos del protocolo actual es de 7.41% (IC 95% 2.9%-
17.6%) y la del estudio previo se estimd en 55.56% (33.7%-75.4%), p <0.001 lo

cual explica la baja incidencia reportada en el estudio de 2006.
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Las fortalezas del estudio incluyen: la comprobacién postnatal de mas del 90%
de las CC sospechadas prenatal, pues en la mayoria de los estudios no se
describe esta retroalimentaciéon “ o no se describen tasas de falsos positivos ni

negativos.®

El apoyo e intervencion del equipo multidisciplinario: neonatologia, cardiologia
pediatrica y genética perinatal permitio enriquecer los hallazgos y recabar

resultados postnatales.

Otra fortaleza fue el analisis de los factores de riesgo en la poblacion de un
hospital de referencia, donde la obesidad en las mujeres embarazadas es mayor
gue la descrita en otros estudios. Esto confirma lo descrito por Dolk et al,?® pues
en nuestra poblacion tienen mayor relevancia las patologias con repercusion

metabdlica como diabetes que el IMC.

El poder realizar el andlisis de los casos falsos positivos y negativos incrementa
la capacidad de detectar errores diagnosticos y areas de oportunidad, en este
caso: edades gestacionales avanzadas al momento del ultrasonido, CC con
tendencia a evolucionar in Utero (coartacion aértica, estenosis valvulares), CC no

identificables prenatalmente (defectos del septum interauricular).

Las debilidades del estudio fueron:

1) Un pequeiio niumero de casos lo cual limita los hallazgos
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2) El hecho de haberse realizado en un hospital de referencia donde la poblacion
obstétrica tiene mas factores de riesgo e incluso algunas pacientes fueron
referidas con sospecha de CC incrementa la frecuencia de CC criticas por lo cual

las frecuencias registradas podrian no ser aplicables a la poblacién en general.

3) La limitada cantidad de estudios citogenéticos 6/86 (6.9%) a pesar del

predominio de CC criticas.

4) La limitada cantidad de estudios anatomopatologicos fetales realizados en el

hospital lo cual limita los hallazgos postnatales.
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES

1. La incidencia de CC en la poblacién del Hospital Universitario Dr. José
Eleuterio Gonzélez en el periodo de estudio fue de 4.16 (IC 95% 3.33-5.14) por

1000 nacidos vivos similar a la reportada en la literatura actual.

2. Las patologias cardiacas mas frecuentemente diagnosticadas y confirmadas
después del nacimiento en los fetos en quienes se diagnostico prenatalmente CC
fueron las anomalias del arco aortico, anomalias de la valvula pulmonar y en

tercer lugar los defectos del septum interventricular.

3. Los principales factores de riesgo involucrados con el diagndstico postnatal
de CC en la poblacion estudiada fueron: Diabetes con OR 2.67, IC 95% 1.25-

5.72, p=0.012 y enfermedad autoinmune con OR 5.82, IC 95% 1.4-24.2, p=0.015.

4. La ecocardiografia como parte del estudio anatomico fetal para diagnosticar

correctamente CC tuvo un buen desempefio como prueba diagndstica con un

ABC=0.962 (IC 95% 0.95-0.97), p < 0.001.
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5.- La comprobacion postnatal se realizé en mas del 90% de las CC sospechadas
prenatal, se estimé que la sensibilidad fue superior al 90% y la tasa de falsos

negativos <1%.

Aunque estos resultados son favorables y representan una mejora en el
desempefio de la unidad de diagnostico prenatal, destaca la tendencia al
subdiagnéstico, especialmente de CC criticas. Por lo que consideramos deberan
desarrollarse estrategias para mejorar la identificacion, estudio y seguimiento de
los fetos con CC y asi proporcionar una oportunidad para mejorar el pronostico

posterior al nacimiento.
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CAPITULO XI

ABSTRACT

Congenital heart disease occurs with a prevalence of 4 to 10 cases per 1,000 live

births. They are the most frequent malformations related to morbidity and mortality

during childhood, in Mexico heart disease is the cause of 55% of all deaths from

congenital anomalies in children under 1 year of age. A prenatal diagnosis has

been associated with a decrease morbidity. Cardiac abnormalities were among

the most frequently missed congenital abnormalities in prenatal ultrasound

evaluation. Up to 90% will appear in fetuses from the general population, in

mothers without a history or risk factors described. Objective. To identify the

results of the incorporation of advanced structural and functional fetal

echocardiography evaluation in a prenatal diagnosis unit of the Maternal Fetal

Medicine service of the Hospital “Dr. José Eleuterio Gonzalez”. Material and

methods. A cohort study was carried out in the prenatal diagnosis unit of the

Maternal Fetal Medicine of the Obstetrics Department of the Hospital “Dr. José

Eleuterio Gonzalez” during the period between January 1, 2018 to August 31,
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2020. Patients in whom structural or functional congenital heart disease was

suspected prenatally were identified and subsequently compared with postnatal

reports. Results During the study period, 21,272 births were registered, cardiac

alterations were suspected during structural ultrasound in 63 patients, the

average gestational age at diagnosis was 30.3 weeks of gestation, the most

frequently diagnosed and confirmed cardiac pathologies after birth in fetus were

anomalies of the aortic arch (13.64%), the presence of at least one risk factor for

congenital heart disease was identified in 54.5% of the patients. Conclusions.

The incidence of congenital heart disease in our population in the study period

was 4.16 per 1000 live births, similar that reported in the current literature.

Echocardiography as part of the fetal anatomical study to correctly diagnose heart

disease had a good performance as a diagnostic test with a sensitivity greater

than 90% and a false negative rate <1%.

Key words: Pregnancy / congenital heart disease / fetal screening.
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