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RESUMEN

Introduccion: las anomalias del tubo neural se producen por fallas del cierre de esta
estructura anatémica durante la embriogénesis, constituye una anomalia con importante
morbimortalidad, sobre todo en paises en vias de desarrollo, ademas de tener un alto costo
hospitalario, por lo que estudiar las caracteristicas del neonato y la madre ayudan a un
mejor manejo terapéutico de la patologia. Objetivo: caracterizar a los recién nacidos con
anomalias del tubo neural atendidos en el Hospital de Gineco-Obstetricia en el periodo
2018 — 2019. Material y métodos: estudio descriptivo, de corte transversal que describe
las caracteristicas de 33 recién nacidos con anomalias del tubo neural, por medio de la
revision de los expedientes de la madre y su recién nacido. Resultados: entre los 33 recién
nacidos estudiados no hubo diferencia significativa en cuanto el sexo. De los defectos del
tubo neural predominé el mielomeningocele (75%), todos ubicados en la regién lumbar,
seguido por anencefalia (15%), espina bifida oculta (3%), lipomielomeningocele (3%) y
mielocistocele (3%). El 51% de los pacientes con mielomeningocele estuvieron
relacionadas con hidrocefalia. Las madres fueron predominantemente jovenes, procedian
del area rural y poseian nivel de educacion entre primaria y secundaria. Se realizo
intervencion quirargica en el 75% del total de los casos estudiados, con la correccion en el
93% de los que presentaron disrafismo espinal con un tiempo medio de 29.5 dias.
Conclusiones: La anomalia mas frecuente fue el mielomeningocele, el cual fue corregido
quirdrgicamente en 3 de cada 4 recién nacidos, en un tiempo promedio de un mes.

Palabras Clave: Defectos del tubo neural, mielomeningocele, anencefalia, hidrocefalia.



l. INTRODUCCION

Las anomalias congénitas son en muchos paises causas importantes de mortalidad infantil,
enfermedad cronica y discapacidades crénicas con gran impacto en los afectados, sus
familias, los sistemas de salud y la sociedad. Los trastornos congénitos graves mas
frecuentes son las malformaciones cardiacas, los defectos del tubo neural y el sindrome de
Down®, en el afio 2016 el Sindrome Congénito de Zika (SCZ) se sumo a esta lista. @

Los defectos del tubo neural (DTN) constituyen un grupo de malformaciones congénitas
frecuentes en cualquier parte del mundo. Estas malformaciones estructurales del desarrollo
pueden afectar el térax, columna lumbar o sacra (espina bifida) y el craneo (anencefalia o
encefalocele), se presentan con significativa frecuencia y constituyen causa importante de

morbi-mortalidad en el primer afio de vida.

Los defectos del tubo neural son causados por la falta de cierre del tubo neural, lo cual
tiene origen tempranamente en la vida embrionaria, entre los 22 y 25 dias de gestacion, es
decir cuando aun la mujer no sabe con exactitud si esta embarazada. Debido a que el
neuroporo anterior y posterior cierran de ultimo, son los méas vulnerables para presentar
anomalias. Consecuentemente la mayoria de los DTN ocurren en estas areas. La
anencefalia y el mielomeningocele, pueden causar la muerte en los primeros dias de vida,
o producir invalidez permanente. ® Para paises no desarrollados como Guatemala los
costos hospitalarios con cargo a la familia, el sistema de salud publica y a la sociedad en

conjunto son cuantiosos.

Se han realizado varios estudios, y las causas precisas de los DTN aun son desconocidas,
sin embargo, se ha evidenciado la asociacion de numerosos factores de riesgo entre otros:
la radiacion, farmacos antiepilépticos como el acido valproico y carbamazepina, trastorno
nutricional por deficiencia de acido félico, sustancias quimicas como el alcoholismo

materno y determinantes genéticas, entre otros.



Segun la OMS se calcula que cada afio 276.000 recién nacidos fallecen durante las primeras
cuatro semanas de vida en el mundo debido a anomalias congénitas y que estas pueden
ocasionar discapacidades cronicas con gran impacto en los afectados, sus familias, los
sistemas de salud y la sociedad.

Se han obtenido estudios a nivel nacional en donde se ha evidenciado que la prevalencia
de anomalias del tubo neural es de 2,34 por 1000 nacidos vivos. Se calcula que cada afio
vienen al mundo alrededor de mil nifios con esta malformacion. Dentro de este grupo, la
espina bifida representa el 90 por ciento de casos, en el restante 10 por ciento estan la

anencefalia, quienes no sobreviven, y encefalocele. @

En Guatemala, el articulo publicado por Graciela Manucci hace referencia que la
prevalencia de anomalias del tubo neural es de aproximadamente 2.34 por 1,000 nacidos
vivos, de acuerdo a un estudio reciente en donde se evaluaron 85,195 nacimientos
hospitalarios. Por lo alto de su incidencia, las anomalias del tubo neural tienen un costo
economico grande para las familias, las instituciones prestadoras de servicios de salud y la
sociedad en general. Si tomamos en cuenta que el pais tiene un crecimiento anual cercano
al 2.8%, significaria que nacen anualmente 336,000 nifios. Esto seria aproximadamente
786 nifios y nifias con anomalias de este tipo al afio en toda la reptblica. ® En el afio 2015,
Veélveth Duque Garcia en su estudio descriptivo transversal sobre la “Caracterizacion de
pacientes con defectos del tubo neural en el Hospital General San Juan de Dios en el
periodo 2009-2013” concluyo que la mayoria de las madres de estos pacientes son jovenes,
y no tienen educacion formal, o es muy poca. La mayoria de los nifios con DTN son
prematuros, de sexo femenino y son ingresados en el primer mes de vida a la Unidad de

espina bifida, principalmente por mielomeningocele e hidrocefalia. ©

Aunque se tiene como determinante indirecto de las anomalias congénitas, los ingresos
bajos y medios de las familias en donde las mujeres carecen de acceso suficiente a los
alimentos nutricios y estan expuestas a factores que aumentan la incidencia de un desarrollo
prenatal anormal, se calcula que el 94% de las anomalias congénitas se da en paises de
ingresos bajos y medios, 0 sea paises en vias de desarrollo, siendo Guatemala uno de los
paises con mas incidencia de anomalias en el tubo neural en el mundo®. Dato que hace

importante el estudio de estas anomalias en Guatemala para tener un mejor abordaje y


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Manucci%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24791216

prevencion de las mismas. Asi mismo, es importante conocer estos casos a nivel
institucional de una manera actualizada, para saber el abordaje médico y quirdrgico de
estos, solo se tiene un estudio retrospectivo realizado por el Dr Fabio Recinos en el afio
1990, en el cual estudio la incidencia de anomalias del tubo neural entre los afios 1986-
1990 en la unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital de Gineco-Obstetricia
en donde se caracterizo a los pacientes, teniendo como resultado una incidencia de 2.7 por
cada 1000 nacidos vivos, con leve predominio del sexo femenino, la mayoria con adecuado
peso al nacer, las madres eran de predominio joven, entre 15-30 afios, se observé el
fallecimiento del 14% de los pacientes desconociendo el porcentaje que lo hacia en casa
sin haber tenido acceso a la intervencion neuroquirurgica, por lo que se propuso un

protocolo de manejo para la cirugia oportuna con base a criterios de buen pronostico.®

Los datos anteriores justifican actualizar la informacion dentro del Instituto Guatemalteco
de Seguridad Social para tener un mejor abordaje y prevencion del problema. Por esto se
realizo el presente estudio descriptivo de corte transversal en los recién nacidos ingresados
al servicio de neonatologia del Hospital de Gineco-Obstetricia. El objetivo general de este
trabajo consistié en la caracterizacion de los pacientes que nacen con defectos del tubo
neural en el Hospital de gineco obstetricia del Instituto guatemalteco de seguridad social
en un periodo del mes de enero del afio 2018 al 2019, asi como el estudio del tiempo
quirdrgico de los pacientes candidatos para intervencion quirdrgica. Todo esto como
problema de salud publica perinatal del pais, que representa multiples costos para el
individuo, la familia y la sociedad EI presente estudio concluyé que la anomalia del tubo
neural mas frecuente fue mielomeningocele con el 75% sin diferencia significativa entre
sexos (51% para el sexo femenino y 49% sexo masculino), 45% con bajo peso al nacer, y
el 79% presentd adecuada adaptacion al nacimiento en base al APGAR, buen estado
neurolégico al momento de la evaluacion de los reflejos primitivos. En la caracterizacion
materna la mayoria de madres se encontraban en el rango de edad comprendido entre 21y
34 afos, teniendo algun grado de escolaridad. En base al tiempo quirdrgico se obtuvo una
media de dias desde el nacimiento hasta la cirugia de 29.5 dias. La tasa de letalidad fue del
21%, aclarando que 5 de 7 pacientes fallecidos tenian como diagnostico anencefalia un

diagnostico incompatible con la vida



1. ANTECEDENTES

Durante la gestacion del feto, la serie de eventos que forman el sistema nervioso central
puede ser interrumpida por eventos intrinsecos o extrinsecos perjudiciales que resultan en
malformaciones. Una verdadera malformacién del sistema nervioso central puede ser de
origen multifactorial y resulta cuando se produce una interrupcion en el desarrollo
intrinseco. Un defecto adquirido ocurre cuando el cerebro ya formado es lesionado por un
proceso secundario como compromiso vascular, isquemia hipdxica, infeccién, exposicion
a toxinas o trauma.

2.1 Formacion del tubo neural primario y secundario (neurulacion)

El estadio mas temprano de desarrollo inicia con el embrién unicelular, la division del
embrion, el blastocito, el proceso de implantacion, y el desarrollo de la cavidad amnidtica,
la formacidn de las vellosidades coridnicas, y formacion de las caracteristicas axiales: lado
derecho e izquierdo, extremo rostral y caudal. Todos estos eventos ocurren en los primeros
14 dias post concepcion. La formacion del tubo neural (neurulacion) ocurre a través de un
proceso inductivo que estimula el aspecto dorsal del embridn para formar el cerebro y la
medula espinal. Los eventos iniciales involucran el cerebro y la mayoria de la medula
espinal, con la excepcion del segmento sacro coccigeo (neurulacion primaria). Luego en la
embriogénesis el segmento sacro de la medula espinal es formado (neurulacion
secundaria). La interrupcion de la neurulacion primaria o secundaria da malformaciones
distintas que se consideran por separado. ()

2.2.  Formacién del tubo neural primario

Como se hizo mencidn, este proceso da la formacion del cerebro y medula espinal,
exceptuando la parte méas caudal (segmento sacro coccigeo). Esta abarca aproximadamente
del dia 18 hasta el final de la cuarta semana de gestacion. Esto abarca una serie compleja
de eventos morfo genéticos dirigidos para proliferacion celular y apoptosis, asi como los

cambios en la forma y adhesion de las células que regulan la migracion celular. Durante la



gastrulacién, un éarea de neuroectodermo engrosado, la placa neural, es inicialmente
formado por induccion mediante el mesodermo subyacente (notocorda y placa precordal),
la placa neural naciente es inducida por el factor 8 de crecimiento de los fibroblastos (FGF-
8) actividad derivada del endodermo primario, provoca un crecimiento en altura de las
células del neuro ectoblasto y un alargamiento de este territorio en el sentido cefalocaudal,
dando origen asi a la placa neural. Pronto, cambios en la expresion de moléculas de
adhesion celular (MAC) en las células de la placa neural lo causan la migracion del nicleo
hacia la base celular y una redistribucién del citoesqueleto; de modo que las células
neuroepiteliales se ensanchan en la base y se estrechan en la zona apical. El cambio en la
forma de las células neuroepiteliales provoca el hundimiento de la placa neural en el plano
medio y el solevantamiento concomitante de los bordes laterales lo que convierte a la placa

neural en el surco o pliegue neural. )

Cierre del tubo neural y migracion de la cresta neural

Los bordes libres del surco neural se van aproximando entre si, a medida que este se va
invaginando, hasta que se fusionan en la linea media cerrando el tubo neural en ciertos
puntos especificos a lo largo del eje corporal. Los cierres se producen en tres sitios
principales, siendo el cierre del craneo el mas complejo, El primer cierre se encuentra en
la union del rombencéfalo con la medula espinal. EI segundo cierre esta en la union del
mesencéfalo y el cerebro anterior y el tercero en el punto méas rostral extendido al
prosencéfalo.

Una vez que se ha cerrado el tubo neural, el ectodermo se reconstituye totalmente en la
linea media. Poco antes de la fusion de los bordes libres del surco neural para formar el
tubo neural, las células de la cresta neural migran dando lugar al sensorio, ganglios
simpaticos y parasimpaticos, células de cromafin de la medula espinal, melanocitos de la
piel, neuronas entéricas en el tracto gastrointestinal y tejido conectivo facial. Las zonas
cefalica y caudal donde ain permanece abierto el surco neural constituyen los neuroporos.
Una vez que se cierran los neurdporos, primero el cefalico y posteriormente el caudal, a

mediados del periodo somitico, finaliza el proceso denominado neurulacion primaria.



Del dia 24 a 25, la fusion progresa rostral y caudalmente, hasta llegar al neur6poro anterior
y posterior los cuales se mantienen abiertos. Para el dia 24 el neurdporo anterior se

encuentra cerrado, y para el dia 26 el neuréporo posterior. ()

2.3. Formacion tubo neural secundario

A principios del periodo somitico se desarrolla una condensacion de tejido
mesenquimatico, a continuacion del neurdporo caudal, en la region de la cola, Ilamada
eminencia caudal. Posteriormente esta formacion se canaliza y se une al resto del tubo
neural, a inicios del periodo metamorfico. La neurulacién secundaria da origen a los
segmentos méas caudales de la médula espinal: sacrales y coccigeos. Las mielodisplasias

son malformaciones congénitas derivadas de alteraciones de la neurulacion secundaria.

Formacion de vesiculas primarias y secundarias. Antes de finalizar el cierre del tubo neural
inicia una diferenciacién macroscopica. Esta se da como cambios en el extremo anterior
del tubo neural anterior, lo que origina las vesiculas primarias. Estas vesiculas se
identifican como: el cerebro anterior o prosencéfalo, el cerebro medio o mesencéfalo y el
cerebro posterior o rombencéfalo, separadas entre ellas por valles o constricciones. El tubo
neural restante se transforma en la médula espinal. En mamiferos, esta termina antes del
final del canal vertebral y se prolonga en una cadena de tejido sin neuronas Ilamado el
filum terminale. Esta zona se caracteriza por que parece ser capaz de generar celulas gliales

y melanocitos, pero no neuronas. ®

2.4, Introduccion defectos del tubo neural

Los defectos del tubo neural son anomalias congénitas o malformaciones del neuroeje. Las
malformaciones estructurales del desarrollo pueden afectar el térax, columna lumbar o
sacra (espina bifida) y el craneo (anencefalia o encefalocele). Las co-anomalias secundarias
(disrupcion o deformacion) pueden afectar la extremidad inferior, el intestino, la vejiga, el
cerebelo y la corteza cerebral o los ventriculos cerebrales (para el mielo meningocele). El

tubo neural humano normalmente se cierra durante la 3% y 42 semanas de desarrollo



embrionario (se correlaciona con 5-6 semanas de gestacion del ultimo periodo menstrual).
9)

El método principal para prevenir la mayoria de los defectos del tubo neural es el aumento
del folato de los gloébulos rojos mediante el enriquecimiento del acido félico en los
alimentos maternos y la suplementacion de acido félico, pero esta estrategia aumentada
debe ocurrir antes de la concepcion y continuar durante el primer trimestre para producir y
mantener una nueva produccion celular durante la division celular rapida. Este factor
bioldgico de acido folico es importante porque la embriogénesis tiene ciertas anomalias
sensibles al &cido folico o malformaciones que podrian prevenirse durante el desarrollo del
primer trimestre. ©

La OMS indica que todas las mujeres, desde el momento en que comienzan a intentar
quedarse embarazadas hasta las 12 semanas de la gestacién, deben tomar suplementos de
acido folico.

Las mujeres que hayan gestado un feto o dado a luz un nifio diagnosticado de algun defecto
del tubo neural deben recibir informacion acerca del riesgo de recurrencia, asi como
asesoramiento sobre el riesgo que conlleva la administracién periconceptiva de
suplementos de acido folico, y hay que ofrecerles suplementos en dosis elevadas (5 mg

acido fdlico al dia). 9

El tamizaje y diagnostico de los defectos del tubo neural se llevan a cabo mediante
medicion de MSAFP (alfa feto proteina materna), técnicas de imagen fetal (ultrasonido
imagenes y MRI) y amniocentesis. Se recomienda realizar y realizar exdmenes prenatales
en el segundo trimestre entre las semanas 15y 22 de gestacidn para maximizar la precisién
de las pruebas, lograr un FPR bajo y permitir un manejo Optimo de los embarazos
afectados. Los factores que pueden afectar la interpretacion de los resultados incluyen: tipo
de malformacién del tubo neural, edad gestacional, peso materno, diabetes
insulinodependiente materna, gestaciones multiples, etnia, factores ambientales

(medicamentos recetados y sin receta), y anomalias fetales concurrentes. 9



En humanos, el tubo neural cierra entre 21 y 28 dias del desarrollo embrionario, y el cierre
anormal es caracterizado por la fusion incorrecta del tubo neural en el embridn en
desarrollo. La prevalencia de defectos del tubo neural varia desde 1 en 300 a 1 de cada
1000 embarazos y se ve afectado por factores étnicos, factores genéticos y dietéticos, con
las tasas més altas en el Reino Unido y los Estados Unidos y las tasas mas bajas en Japon.
Ciertas condiciones médicas maternas crénicas aumentaran el riesgo de defectos del tubo
neural, incluido mal control de diabetes mellitus insulino-dependiente, medicamentos
antiepilépticos (acido valproico, carbamazepina), terapia con antagonistas de acido fdlico
y obesidad materna. @9

2.5. Clasificacion de defectos del tubo neural

Las anomalias del tubo neural pueden ser clasificadas con base a consideraciones
embrioldgicas y a la presencia o ausencia de tejido neural expuesto @V

Estas pueden ser abiertas y cerradas.

* Las anomalias del tubo neural ABIERTAS frecuentemente comprometen por completo
al Sistema Nervioso Central (por ejemplo, asociadas a hidrocefalia, malformacién Arnold
Chiari Il) y son debidas a fallo de neurulacion primaria. El tejido neural esta expuesto y
asociado a alteraciones de circulacién del fluido cerebroespinal.

* Las anomalias del tubo neural CERRADAS estéan localizadas y confinadas a la espina (el
cerebro raramente afectado) y resultan de un defecto en la neurulacion secundaria. El tejido
neural no esta expuesto y el defecto esta completamente epitelizado, aunque la piel que
recubre la imperfeccion puede ser displastica.

Existen varios esquemas para la clasificacion de este complejo grupo de malformaciones.
En algunos casos se dividen en: a) defectos cefalicos (del craneo) y b) defectos caudales
(de la columna vertebral). Ademas, estos Gltimos se pueden clasificar en defectos abiertos
y defectos cerrados como se menciond. Con respecto al cierre del tubo neural, el concepto
maés aceptado es el del cierre continuo a partir de un punto medio y en direccion caudal y
cefalica simultdneamente. Sin embargo, recientemente se ha presentado evidencia

experimental sobre la presencia de maltiples sitios de cierre a lo largo del tubo neural. 2



Las presentaciones craneales incluyen: 3
1. Anencefalia

2. Encefalocele

3. Craneorraquisquisis total

4. Sinus dérmico congénito

Las presentaciones espinales incluyen:
1. Espina bifida
a) espina bifida abierta (quistica)
a.1) mielomeningocele
a.2) meningocele
b) espina bifida oculta
4. Mielosquisis o raquisquisis
5. Sinus dérmico congenito
6. Malformaciones lipomatosas (lipomielomeningoceles o lipomieloceles)
7. Diastematomielia
8. Diplomielia

9. Agenesia Caudal ®®

2.5.1. Presentacion craneal

Anencefalia o craneorraquisquisis

La anencefalia es otra de las formas mas graves de los defectos del tubo neural. Es un
defecto de cierre del tubo neural, caracterizado por ausencia de la bdveda craneana (huesos
del craneo), cuero cabelludo, el hueso occipital, y la presencia de un encéfalo rudimentario;
debido a una falla del neuroporo cefalico para cerrarse adecuadamente. Se produce una
malformacion en la que el encéfalo esta representado por una masa dorsal expuesta de
tejido neural indiferenciado. Se clasifica en:

1. Meranencefalia ausencia parcial del encéfalo.

2. Holoanencefalia ausencia total del encéfalo. ©



La anencefalia se caracteriza por la falta de cierre de la porcion cefélica del tubo neural,
por lo que no se forma la boveda del craneo, lo que deja al descubierto el cerebro mal
formado. Mas adelante este tejido se degenera y queda una masa de tejido necrotico. Dado
que el feto carece del mecanismo de control para la deglucion, los dos Gltimos meses del
embarazo se caracterizan por hidramnios. Los embriones anencéfalos suelen sobrevivir
hasta estadios avanzados de la vida intrauterina o llegan a término, pero mueren pocas

horas o dias después del parto. ©

Craneo Bifido Se conoce con este nombre a un grupo de trastornos debidos a una falla en
la formacion del craneo, generalmente asociados a malformaciones del encéfalo. Estos
defectos se sittan habitualmente en la linea media y su localizacion puede ser nasal, frontal,
parietal u occipital. Esta clasificacion se subdivide en dos: craneomeningocele y
encefalocele. ©

Craneomeningocele Al igual que en el caso de la espina bifida, es una herniacién de las

meninges a través de un defecto pequefio, generalmente situado al nivel occipital. ©

Encefalocele o Encéfalo meningocele Se debe a la herniacion de meninges y parte del
encéfalo a través de un defecto dseo de tamafio importante. Cuando el tejido cerebral
herniado  contiene  parte del sistema  ventricular, se conoce como
Encéfalomeningohidrocele.®® EI contenido tipico de la herniacion es liquido
cefalorraquideo y tejido neural que se conecta al cerebro a través de un estrecho pediculo;
la cubierta del saco herniario puede variar desde una capa bien formada con piel y cabellos
a una delgada capa meningea; por lo que la lesidén puede estar totalmente cubierta por piel,
o alternar con zonas desprovistas de ésta, que dejan el tejido nervioso al descubierto. Se da

un caso por cada cinco casos de mielomeningocele.*®

2.5.2. Presentacion espinal
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Constituye el tipo mas frecuente y complejo de disrafismo espinal, siendo la mielosquisis
la forma mas grave de esta malformacion, ya que se produce antes de los 28 dias de

gestacion. (6

Espina Bifida (EB) Es un defecto ocasionado por el cierre inadecuado del neuréporo
posterior, que se manifiesta como una falta de fusion de los arcos vertebrales al nivel de la
linea media y que habitualmente se limita a una sola vértebra. La espina bifida (EB) puede
ocurrir a cualquier nivel de la columna vertebral, aunque con mayor frecuencia se observa
en las regiones lumbar y sacra. La EB se puede clasificar como Espina Bifida Oculta y
Espina Bifida Quistica. *®

Espina Bifida Oculta (EBO) Es la forma méas leve y consiste Unicamente en la falla de
fusion de los arcos vertebrales sin hernia de meninges. Constituye cerca del 10% de todas
las EB, habitualmente es asintomaética y puede manifestarse Unicamente por la presencia
de mechones de pelo, nevos o fositas dérmicas sobre el sitio del defecto. Muy rara vez se
asocia a fistulas de liquido cefalorraquideo (LCR), pero cuando éstas se presentan son la
causa de cuadros de meningitis de repeticion. Esta se encuentra en la poblacion general

entre el 10 y el 15%, sobre todo en el ambito de la primera vértebra sacra. )

Espina Bifida Quistica (EBQ) Se caracteriza por una protrusion, a través de un defecto
en el arco vertebral, de las meninges y/o de la médula espinal, en la forma de un saco y a

la vez esta subclasificacion se divide en meningocele y mielomeningocele.®

Meningocele (MC) Es el nombre que se aplica cuando el defecto contiene Gnicamente
LCR y meninges. En estos casos la médula y las raices nerviosas se encuentran situadas

dentro del canal medular. ®
Mielomeningocele (MMC) Se conoce con este nombre al defecto del tubo neural en el

que el saco contiene ademas de LCR y meninges, médula espinal y/o raices nerviosas. 4
Este defecto se produce a cualquier nivel del neuroeje, desde el cerebro en desarrollo hasta
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el sacro. Es un defecto més tardio, siendo de localizacion dorsolumbar o lumbar en més
del 50% de los casos, lumbosacro en el 25% y cervical o dorsal en sélo el 10%. 617

A la inspeccidn, se observa una tumoracion quistica cubierta por una delgada membrana
meningea que se desgarra con facilidad, lo que conlleva un elevado riesgo de infeccion. La
médula espinal esta involucrada, asi como las raices, las meninges, los cuerpos vertebrales
y la piel. ®® La médula espinal y las meninges quedan expuestas al liquido amniético de la
cavidad uterina. Este tejido neural expuesto se dafia en forma mecénica por roce a medida
que el feto va creciendo. Ademas, el liquido amnidtico va cambiando su composicion a
medida que progresa el embarazo, volviéndose mas alcalino y generando dafios quimicos

sobre la sensible placa neural. ®

Mielosquisis o raquisquisis Es la forma més grave de la Espina Bifida y consiste en una
ausencia completa de cierre de tubo neural y falta la parte posterior de médula, meninge y
vértebras. Se puede observar en el centro del defecto el cono medular de color rojizo
descubierto y una zona transldcida que si se rompe da salida de L.C.R. En la periferia puede
haber una zona de transicion en la que hay hipertricosis 0 malformaciones angioma tosas,
y se asocia casi invariablemente a hidrocefalia. Las alteraciones neuroldgicas son severas:
paraplejia, incontinencia urinaria y fecal y sendas malformaciones de miembros inferiores,

en general mueren en los primeros dias de vida. @

Malformaciones lipomatosas Resultan de una anomalia en la neurulacion primaria
mediante la cual el tejido mesenquimal entra en el tubo neural y forma tejido lipomatoso.
Se caracterizan clinicamente por la presencia de una masa subcutanea lumbosacra mavil,
medial, asociada a estigmas cutaneos con frecuencia. La clave para diferenciar ambos tipos
es la localizacion de la interfase placoda-lipoma, que en el lipomielocele queda dentro del
canal espinal y en el lipomielomeningocele queda por fuera del canal espinal debido a la

expansion del espacio subaracnoideo: *®)

Malformacion de Arnold-Chiari es una enfermedad rara, progresiva, caracterizada por
la presencia de sintomas insidiosos que pueden suponer un retraso en el diagnostico;

consiste, esencialmente, en una agrupacion de las estructuras nerviosas de la fosa posterior
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(cerebelo, protuberancia y bulbo raquideo), que tienden a desplazarse caudalmente a través
del agujero occipital. Existen dos tipos de sindrome de Arnold-Chiari: el sindrome de
Chiari tipo I o de adulto, y el sindrome de Chiari tipo Il o infantil, también llamado clasico
(que esta asociado a meningocele y, a veces, a espina bifida); otros autores, de acuerdo a
la gravedad de los sintomas y las estructuras nerviosas que se prolongan en la cavidad
espinal, hacen referencia a varios tipos (hasta el 1V).%

Se identifican cuatro tipos de malformacion de Arnold-Chiari de acuerdo a la gravedad de

los sintomas y las partes del encéfalo que se prolongan en la cavidad espinal’ ?%

Tipo | es herniacion caudal de las amigdalas cerebelosas, mayor de 5 mm, por debajo del
foramen magnum. No suele acompafiarse de descenso del tronco del encéfalo o del cuarto
ventriculo ni de hidrocefalia; caracteristicamente esta asociado a siringomielia. Es el tipo
mas frecuente en la poblacion infantil y normalmente sélo se detecta en la adultez, durante
un examen dirigido a diagnosticar otras enfermedades. Todas las malformaciones de Chiari
adquiridas o secundarias pertenecen exclusivamente al tipo 1.

Tipo Il es el denominado malformacion de Chiari clésica (o malformacion de Arnold-
Chiari propiamente dicha); involucra la protrusion de estructuras cerebelosas y tambien del
tallo cerebral a traves del foramen magnum; esta complicacion puede derivar en paralisis
parcial o total por debajo del mielomeningocele. Se pueden observar otros tipos de
alteraciones intracraneales (hipoplasia del tentorio, craneolacunia y anomalias del
acueducto de Silvio).

Tipo 111 es la forma més grave de la anormalidad. El cerebelo y el tallo cerebral herniados
se introducen en el canal medular cervical, a menudo acompariados del cuarto ventriculo
cerebral y comprimen la médula espinal, lo que provoca sintomas neuroldgicos graves.
Tipo IV involucra un desarrollo incompleto de las estructuras del cerebelo, enfermedad
conocida como hipoplasia cerebelosa. ?%

Pese a que el diagndstico de la malformacién de Arnold-Chiari se realiza mediante RM, es
necesario por parte del médico de atencidon primaria detectar precozmente los signos de
alarma con el fin de realizar una derivacién precoz, por lo que ante un cuadro en el que

aparece afectacion neuroldgica insidiosa (cefalea en zona occipital, falta de equilibrio,
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vértigo, dolor en cervicales y disociacion termoalgésica) ha de tenerse en cuenta el

diagndstico diferencial de enfermedad de Arnold Chiari.?V)

Sinus dérmico congénito: El seno dérmico se caracteriza por ser una estructura tubular
que comienza en la piel y se introduce en profundidad atravesando diversos planos
pudiendo acabar en el subcutaneo, fascia, hueso, espacio extradural o penetrar dentro de la
duramadre. Estos tractos pueden terminar en el cono medular o en un quiste epidermoide
o dermoide intradural. Por definicion, la luz del tracto fistuloso del seno dérmico esta
recubierta por epitelio plano poliestratificado. La bibliografia médica contiene numerosos
trabajos que describen las complicaciones infecciosas que pueden originarse a partir de los
senos dérmicos auténticos: meningitis y abscesos intradurales, etc. Los tratados de pediatria
generalmente recomiendan realizar una exploracion exhaustiva de la espalda de los recién
nacidos para detectar la presencia de estos orificios congénitos. Su deteccion es decisiva
para realizar precozmente un estudio de neuroimagen y llevar a cabo un tratamiento
quirdrgico precoz. ??

2.6.  Caracteristicas clinicas y manejo

La severidad clinica de los defectos del tubo neural varia enormemente. Lesiones abiertas
que afectan el cerebro (anencefalia, craneocraquisis) son invariablemente letales antes o en
el momento del nacimiento. La encefalocele también puede ser letal segun la extension del
dafio cerebral durante la hernia. La espina bifida abierta generalmente es compatible con
la supervivencia postnatal, aunque el deterioro neurologico resultante por debajo del nivel
de la lesion puede conducir a la ausencia de sensacion, incapacidad para caminar e
incontinencia. Los trastornos asociados incluyen hidrocefalia, que a menudo necesita
derivacion de CSF, deformidades vertebrales y trastornos genitourinarios vy
gastrointestinales. Las lesiones cerradas son generalmente menos graves y pueden ser
asintomaticas, como ocurre con la espina bifida oculta, que se considera una variante
normal. Sin embargo, el anclaje lumbosacro de la médula espinal puede estar presente en
disrafismo espinal, y puede conducir a déficits sensoriales y motores de las extremidades

inferiores, y una vejiga neuropatica. ?®
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Antes de la década de 1970, el manejo de la espina bifida abierta consistia Unicamente en
soporte quirdrgico y médico paliativo. Aunque los nifios generalmente sobrevivieron si su
lesién se cerraba quirdrgicamente, evitando asi la infeccion ascendente, el resultado
neurologico varié mucho con el nivel vertebral de la lesion (es decir, defectos mas altos
significaron un mayor déficit neurolégico que defectos mas bajos), lo que llevé a sugerir
que la cirugia solo debia ofrecerse a pacientes con un buen prondstico. Se produjo un debate
ético sobre si el tratamiento quirtrgico debe ser negado, pero esto fue reemplazado en la
década de 1970 por el desarrollo de métodos para el diagndstico prenatal de NTD abiertos.
Inicialmente, el diagndstico se baso en la medicion de la concentracion de a-feto proteina
en el liquido amnidtico y la sangre materna, pero las mejoras tecnologicas posteriores
permitieron que la ecografia reemplazara la medicion de a-feto proteina como el pilar del
diagndstico prenatal. Hoy en dia, la mayoria de los fetos con DTN se diagnostican
prenatalmente en paises desarrollados, y muchos son abortados terapéuticamente. Por el
contrario, muchos bebés con defectos del tubo neural continlan naciendo en paises en
desarrollo donde el diagndstico prenatal no es de rutina, y en paises donde el aborto

terapéutico es ilegal o no se practica debido a puntos de vista religiosos o culturales. ?®

La reparacion quirdrgica intra Gtero de la espina bifida abierta de forma temprana fue
practicada en varios centros de Estados Unidos, se demostrd que la cirugia fetal aporta
beneficios significativos a corto plazo para el bebé recién nacido, incluida una 50% de
reduccion en la derivacion para hidrocefalia y gran mejora en la funciéon neuroldgica
espinal. Sin embargo, los investigadores registraron un aumento significativo tasa de
nacimiento prematuro y complicaciones maternas, como la dehiscencia uterina en el sitio
de la operacion. A pesar de los resultados a largo plazo para los nifios después esta
intervencion quirdrgica sigue siendo desconocida, estos los estudios pioneros sin duda

alentaran a otros centros para pensar en la implementacion de cirugia intra ttero. &

2.7. Causas de defectos del tubo neural

Tanto los factores genéticos como los no genéticos estan implicados en las causas de

defectos del tubo neural, con hasta un 70% de la varianza en la prevalencia de DTN
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atribuible a factores genéticos. La evidencia de causalidad genética incluye un mayor
riesgo de recurrencia para hermanos de casos clasificados de 2-5% en comparacion con el
riesgo de 0-1% en la poblacion general, junto con una frecuencia gradualmente decreciente
en parientes mas distantes. Las mujeres con dos o mas embarazos afectados tienen un
mayor riesgo (alrededor del 10%) de recidivas adicionales. La prevalencia de DTN es
mayor en gemelos del mismo sexo (se supone que incluye todos los casos monocigéticos)
en comparacion con parejas de diferente sexo, lo cual es consistente con un componente
genético pronunciado. Sin embargo, los defectos del tubo neural rara vez se presentan como
casos multiples en las familias; en cambio, generalmente se registra un patron esporadico.
En conjunto con la alta prevalencia de defectos del tubo neural en todo el mundo, este
hallazgo es consistente con un patrén de herencia poligénico u oligogénico multifactorial
y un papel importante para los factores no genéticos. ?®)

Existe evidencia de que la deficiencia de &cido folico, el tratamiento materno con &cido
valproico, carbamazepina y etetrinato, la exposicion a los rayos X durante el embarazo, asi
como ciertos factores ambientales (madres adolescentes, bajo nivel socioeconémico y
antecedentes de aborto anterior) incrementan el riesgo de tener hijos con defectos del tubo
neural. 19

Los genes en dos vias principales han arrojado resultados positivos con respecto a la
causalidad de los defectos del tubo neural: el metabolismo de un carbono del folato y la

sefializacion Wnt no canonica (la via de polaridad celular plana). ¢®

2.7.1. Genes relacionados con el folato

Se han reportado asociaciones positivas entre variantes genéticas especificas del folato y
DTN en varios estudios de casos y controles. Por ejemplo, la MTHFR codifica una enzima
citoplasmatica clave del metabolismo del folato (metilentetrahidrofolato reductasa) que
genera 5-metiltetrahidrofolato para la homocisteina Re metilacion. El polimorfismo
MFRFR 677C — T (rs1801133) se asocia con un riesgo aproximadamente 1/8 veces mayor
de defectos del tubo neural, aunque la predisposicion es detectable solo en poblaciones no
hispanas. Un factor de riesgo adicional es la variante Arg653GIn (rs2236225) de MTHFD1
que codifica una enzima trifuncional que cataliza la conversion de tetrahidrofolato en 5,10-

metiletetrahidrofolato.
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Los genes que codifican enzimas que catalizan el metabolismo mitocondrial de un carbono
también se han visto implicados en las causas de los DTN. Un polimorfismo intrénico en
MTHFDL1L, el gen de 10-formil-THF sintetasa mitocondrial, se asocia con un mayor riesgo
de NTDs, mientras que dos genes, AMT y GLDC, que codifican enzimas (amino
metiltransferasa y glicina des hidroxilasa) del sistema de segmentacion de glicina albergan
varios cambios genomicos erroneos en casos de DTN, pero no en controles no afectados.
En el caso de GLDC, estas variantes disminuyen la actividad de la enzima, lo que indica
un efecto funcional sobre el metabolismo del folato. Cada una de estas enzimas afecta en
gran medida el flujo de presentacion desde la mitocondria hacia el citoplasma, que
representa aproximadamente el 75% de las unidades de un carbono que ingresan al
metabolismo del folato. Por lo tanto, las variantes genéticas que reducen la eficiencia del

metabolismo del folato con un carbono aumentan el riesgo de DTN. 3

2.7.2. Genes de polaridad celular plana

Al inicio de la neurulacion, el embrién experimenta alargamiento y estrechamiento de la
placa neural en forma de disco para asegurar que los pliegues neurales estén lo
suficientemente cerca juntos para que el cierre comience. Esta elongacion de la placa neural
y el mesodermo subyacente necesita un desplazamiento lateral a medial e intercalacion de
células, denominado extension convergente. A nivel molecular, los movimientos celulares
de la extension convergente dependen de la sefializacion Wnt no candnica a través de la
via de polaridad celular plana (PCP). Las indicaciones de un posible papel de la via de PCP
en los defectos del tubo neural en humanos provienen del descubrimiento de que los genes

en la ruta subyacen defectos del tubo neural graves en varios mutantes de raton. @3

2.7.3. Factores ambientales

Pocos factores no genéticos se han asociado definitivamente con defectos del tubo neural
humano, en contraste con la amplia gama de agentes teratogenicos conocidos por causar
defectos en roedores. De particular importancia clinica es el &cido valproico, un
anticonvulsivo que aumenta el riesgo de NTD espinales por aproximadamente diez veces
cuando se toma temprano en el embarazo. Aunque las causas ambientales de los defectos

congénitos son quizas los factores predisponentes mas prevenibles, solo una proporcién
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muy pequefia de todos los trastornos congenitos tiene una causa ambiental conocida,
estimada en 0.12 casos por 1000 nacimientos (0.5% de todos los defectos) en una encuesta
de embarazos europeos. Ademas, la variacion genética probablemente desempefia un papel
importante en la determinacion de la susceptibilidad de un embarazo particular a factores
no genéticos. Los polimorfismos de un solo nucle6tido en genes asociados con la diabetes

mellitus tipo 1y tipo 2 se han asociado con DTN. ¥

Con base en la bibliografia revisada, el Center of Disease Control and Prevention (CDC)
refiere que los tipos mas comunes de defectos del tubo neural son de origen multifactorial,
situacién que ocurre frente a una predisposicion genética favorable a la malformacion, cuyo
desencadenante es un factor de riesgo ambiental. Entre ellas se mencionan:

* Exposicion teratogena por parte del padre y de la madre

* Estado de nutricion de la madre

* Diabetes mellitus insulino-dependiente en la embarazada

* Obesidad materna diagnosticada médicamente

» Enfermedades infecciosas en los tres primeros meses de gestacion

* Uso de medicamentos anticonvulsivos por parte de la madre en los tres primeros meses
de la gestacion (Ac. valproico y carbamazepina)

En cuanto al padre, se deben considerar sus exposiciones en los 3 meses previos a la
procreacion debido al periodo de espermatogénesis que tiene una duracion entre 63 a 74
horas. EI mayor riesgo de teratogénesis por parte de la madre se relaciona generalmente en
la fase de organogénesis. Muchas sustancias quimicas pueden atravesar la barrera
placentaria y llegar al embrion en el periodo de mayor vulnerabilidad para la ocurrencia de

DTN entre los dias 15 y 30 de la concepcion. 4

2.8. Metodos diagnosticos no invasivos

2.8.1. Ecografia
La ecografia es la modalidad de tamizaje no invasivo de eleccién para la deteccion de
anomalias fetales, incluidos los defectos del tubo neural debido a su seguridad, rentabilidad

y sensibilidad de deteccion. La generacion actual de maquinas de ultrasonido permite
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imagenes fetales detalladas. Indica tasas de deteccion de aproximadamente 68% a 94%
para defectos del tubo neural. Se debe ofrecer a todas las mujeres embarazadas un
ultrasonido de deteccidn del segundo trimestre, como se recomienda en una serie de pautas
de SOGC (Society of Obstetricians and Gynaecologists of Canada) para la deteccion de
anomalias congénitas de 18 a 22 semanas de gestacion, evitando la necesidad de una prueba
de cribado MSAFP en el segundo trimestre. ©

El ultrasonido se recomienda de forma rutinaria en todos los embarazos del segundo
trimestre y es un tamizaje mas efectivo que el de MSAFP, y diagnésticamente es méas
seguro que la amniocentesis que conlleva el riesgo de infeccién o aborto espontaneo.
Ademas, la ecografia tiene la gran ventaja de detectar maltiples anomalias congénitas en
una Unica visita de imagen por ultrasonido. Los factores que pueden afectar el cribado por
ultrasonido para los defectos del tubo neural incluyen la edad gestacional, el volumen de
liquido amni6tico, la posicion y el nimero de fetos y el IMC materno. ©

Otros factores a considerar son la etnia de los padres, el uso de medicacién materna "en
riesgo”, el estado diabético materno y las historias personales, de embarazo y familiares.
En un feto con un defecto del tubo neural, las caracteristicas son visibles por ultrasonido
en el segundo trimestre incluye anencefalia (con la ausencia de la boveda craneal y
dismorfologia facial significativa), anomalias espinales abiertas (forma anormal del craneo
[signo de limon], aspecto anormal y posible aumento del ancho de los ventriculos
cerebrales, aspecto anormal de la fosa posterior / cerebelo [signo del platano] y apariencia
anormal o incompleta de los arcos vertebrales posteriores en las localizaciones toracica,
lumbar o sacra) y anomalias espinales cerradas (con la posible ausencia de los signos de

limoén y platano y un MMC de aspecto espeso).®

La experiencia del ecografista y los equipos actualizados y en buen estado son importantes
en la evaluacién del feto. Por ultrasonografia transabdominal, la columna vertebral fetal
puede ser claramente visible a partir de las 16 semanas de gestacién, mediante cortes
coronales, transversos y sagitales. Las espinas bifidas abiertas pueden estar asociadas a
otros defec tos congénitos como cardiopatias (3,7 %), atresia anal (2,4 %), anomalias

renales (2,1 %), defectos de pared anterior (1,8 %) y defectos faciales (1,4 %). También
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pueden verse incluidas en sindromes genéticos bien conocidos como el de bandas
amnidticas (SBA), donde estan presentes -ademas- los defectos de miembros tipo
amputacion y defectos faciales. La Pentalogia de Cantrell, en el cual se aprecian defectos
de pared anterior y esternon, cardiopatias congénitas, etc.; el Sindrome de Child con
defectos faciales y cardiopatias congénitas y el Sindrome de Meckel-Gruber, con
polidactilia post axial (75 %), encefalocele posterior (80 %) y displasia renal quistica (95
%), que constituyen anomalias constantes en este sindrome. Los DTN pueden asociarse
entre si con alta frecuencia, como es el caso de la anencefalia y la encefalocele, donde la
espina bifida esta presente en 50 % de los casos. ?® El diagnostico diferencial de las espinas
bifidas también debe realizarse con patologias como el teratoma sacro coccigeo, los
tumores vertebrales y el hemangioma, que ademas de ser tumores raros la columna, es de

caracteristicas normales en sus tres planos. @4

2.8.2. Resonancia magnetica fetal

El uso principal de la MRI fetal es como un complemento de la ecografia primaria cuando
los hallazgos ecogréaficos son anormales y se pueden obtener mas detalles de MRI para la
planificacion y el asesoramiento del tratamiento. Las resonancias magnéticas fetales
generalmente se realizan entre el segundo y tercer trimestres, entre las 23 y 32 semanas de
gestacion. Esta edad gestacional permite obtener imagenes 6ptimas de todo el cerebro fetal
y subaracnoideo espacio. A medida que la opcién de la cirugia fetal de NTD esté disponible
en medicina perinatal, el uso de MRI podria mejorar significativamente la evaluacion del
SNC. La resonancia magnetica se considera segura para el feto, pero existen
preocupaciones hipotéticas sobre la teratogénesis y el dafio acustico. Si bien se necesita
una investigacién adicional de RMN fetal con seguimiento neonatal, una guia del Comité
de diagndstico por imégenes SOGC informa que la resonancia magnética fetal es segura.
9)

La RM tiene el potencial de confirmar los resultados de un hallazgo de ultrasonido
equivoco y posiblemente pueda identificar anomalias adicionales, 76 pero su costo, la falta
de un estandar de referencia para obtener imagenes y la disponibilidad limitada son factores
que continuan favoreciendo a los ultrasonidos. En los disrafismos espinales la RM es la

técnica de eleccion para caracterizar anomalias complejas, con vistas a aportar informacion
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prequirdrgica, permitiendo ademas valorar malformaciones asociadas como la
malformacion de Chiari Il o hidrocefalia. Las secuencias potenciadas en T1 son de especial
utilidad para localizar el tejido adiposo y Pagina 9 de 20 las secuencias T2 permiten la
valoracion de la médula espinal y el LCR. Las secuencias T2 en plano coronal son Utiles

en caso de diastematomielia. %

2.8.3. Alfa feto proteina sérica materna

El cribado de AFP MSAFP en suero materno alguna vez se consider6 el estandar de oro
para el cribado ONTD prenatal, pero con los avances en tecnologia, investigacion y
conocimiento, el cribado de MSAFP ahora tiene un valor limitado cuando se dispone de
un ultrasonido confiable del segundo trimestre (cribado y diagndstico). Para interpretar los
resultados, es importante identificar correctamente la edad gestacional, nimero de fetos,
etnicidad materna y peso materno. Ademas, deben tenerse en cuenta factores tales como
los antecedentes personales o familiares de OCNTD, cualquier medicamento materno "en
riesgo de DTN" (control de la epilepsia [acido valproico, carbamazepina] o antagonistas
de folato) o ciertas afecciones médicas crénicas, como la diabetes. consideracion. Los
niveles de MSAFP en el primer trimestre (11 a 13 semanas gestacionales) en los embarazos
normales se ven afectados por la raza materna, el peso, el tabaquismo y el método

anticonceptivo (control de la natalidad oral). ©

La MSAFP del segundo trimestre detecta entre el 71% y el 90% de los defectos del tubo
neural. EI examen de NTD MSAFP en el primer trimestre tiene una tasa de deteccion del
50% vy un falso positivo fijo del 10% y no se recomienda como tamizaje de anomalias del
tubo neural. Se recomienda una ecografia estructural fetal detallada a las 18 a 22 semanas
de gestacion y una amniocentesis (acetilcolinesterasa y alfa feto proteina en liquido
amnidtico y analisis del cariotipo cromosdmico) como seguimiento de diagnostico con un

nivel elevado de MSAFP en el segundo trimestre. ©

La evaluacion de MSAFP para ONTD es menos costosa que la ecografia o la
amniocentesis, pero su ventaja de costo debe sopesarse contra su sensibilidad y

especificidad disminuidas, su incapacidad para detectar NTD cerradas, y el requisito de
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pruebas adicionales que incluyen ultrasonido detallado del segundo trimestre cuando los

examenes de nivel trimestral de MSAFP son elevados. ©

2.9.  Métodos diagnosticos prenatales invasivos

2.9.1. Alfafetoproteina del saco vitelino

La AFP del saco vitelino inicialmente y posteriormente el higado fetal y la
acetilcolinesterasa especificamente del tejido neural del feto no se encuentran normalmente
en el liquido amnidtico. La amniocentesis se realiza con mayor frecuencia para la deteccion
de aneuploidia cromosdmica 0 mutaciones genéticas, pero el liqguido amnidtico también se

puede utilizar para la deteccion de defectos del tubo neural. ©

El procedimiento generalmente se realiza entre las semanas gestacionales 15 y 20. Los
riesgos asociados con la amniocentesis incluyen aborto espontaneo (riesgo de
procedimiento estimado de 0.5% a 1.0% agregado al riesgo espontaneo de pérdida de
embarazo sin antecedentes), manchado posterior al procedimiento, infecciones, ruptura de
membranas y dafio o pérdida fetal. La amniocentesis para las pruebas genéticas es
especialmente importante cuando se considera la reparacion prenatal o postnatal de
anomalias congénitas, incluidos los OCNTD. Aunque una amniocentesis es una opcién
diagnostica importante para embarazos de alto riesgo en la deteccién de anomalias
cromosomicas y ONTD, la amniocentesis no se debe utilizar como método para la
deteccion de NTD de laboratorio (AFAFP, AFAChE) debido a los riesgos y costos

asociados con la prueba. ©

2.10. Tratamiento

2.10.1. Cirugia fetal del mielo meningocele (espina bifida abierta)

Previo a 1997, solo se consideraban candidatos a cirugia intrauterina los fetos portadores
de una patologia con riesgo vital o de muy mal prondstico, sin embargo, la morbilidad
importante, la mortalidad significativa y los promisorios resultados de la cirugia

experimental en animales llevaron a considerar la cirugia fetal, una alternativa para el
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MMC. A esto se sumo, que cada vez la ultrasonografia y la resonancia magnética fetal
permitieron hacer diagnosticos mas precoces y precisos, por lo tanto, se generaba una
expectacion considerable en las mujeres embarazadas que recibian el diagndstico de una
disrrafia abierta. @Y El fundamento de la reparacion abierta de MMC fetal se basa en la
prevencion de los déficits neuroldgicos y las morbilidades asociadas. Con evidencia de
modelos animales que respaldan la probabilidad de mejores resultados funcionales, los
primeros intentos de reparacion de MMC humana se informaron a mediados de la década
de 1990 de Tulipan y Bruner, quienes describieron la colocacion endoscépica del injerto
materno de grosor dividido sobre el placodo fetal. 5

En un principio, debido al alto riesgo de la cirugia fetal, solo se aconsejé en caso de fetos
con grandes defectos toracolumbares, asociados a ventriculomegalia, malformacién de
Chiari, con movimiento conservado de las extremidades inferiores, cario grama normal y
ausencia de otras malformaciones importantes. Los primeros resultados fueron
esperanzadores en el sentido de revertir la herniacion del tronco cerebral y llevando a
incluir defectos mas bajos y de menor tamafio. Estos hallazgos entusiasmaron a diferentes
grupos que fueron acumulando experiencia con resultados cada vez méas positivos,

disminuyendo el porcentaje de parto prematuro y mortalidad fetal.®®

Desde 1997 al 2003, més de 200 fetos fueron intervenidos, realizandose una reparacion del
defecto mediante histerotomia y reparacion del defecto. Los datos preliminares mostraron
avances notables en lograr revertir la malformacion de Chiari con la consiguiente mejoria
en el grado de hidrocefalia y disfunciones de tronco. Sin embargo, esto también estuvo
acompariado de riesgo materno que incluia basicamente alto riesgo de parto prematuro,
dehiscencia de la histerotomia, ademas de los riesgos de prematurez extrema, muerte fetal
0 neonatal. Estos hechos llevaron a que se desarrollara un estudio multicéntrico,
prospectivo donde se compararon los resultados en términos de eficacia y seguridad de la

reparacion intrauterina versus la reparacion estandar postnatal del MMC.@Y

El resultado de este estudio ampliamente esperado por la comunidad cientifica fue
publicado en marzo 2011 en The New England Journal of Medecine con conclusiones

favorables a la cirugia fetal. De hecho, el estudio fue detenido por la eficacia demostrada
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por la cirugia prenatal, después del reclutamiento de 183 pacientes de las 200 planificadas
inicialmente. Los resultados estan basados en 158 pacientes cuyos nifios fueron evaluados
a los 12 meses de vida. El porcentaje de nifios en el que fue necesario instalar un derivativo
ventriculo peritoneal (DVP) fue de un 40% en el grupo prenatal vs un 80% en el grupo
control lo cual fue estadisticamente significativo. Ademas, hubo una mejoria en el score de
rendimiento intelectual y funcion motora a los 30 meses, pero con un incremento en el

riesgo de parto prematuro y de dehiscencia uterina. ?%

2.10.2. Cirugia post natal de espina bifida abierta

Puede realizarse cierre del defecto dentro de las 48 a 72hrs posteriores al nacimiento,
siempre que no exista fuga de liquido cefalorraquideo y la placoda este expuesta. En
presencia de fuga de LCR en cantidad importante, el neurocirujano valorara la colocacion
de una derivacion ventriculo peritoneal como primera cirugia siempre y cuando no exista
proceso infeccioso. La colocacion de la derivacion ventriculo-peritoneal evita
complicaciones como: fistula de LCR y apertura de herida quirdrgica en el post operatorio.
Tres semanas después de la colocacion de la derivacion se realiza la mielomeningoplastia,
esto para verificar en adecuado funcionamiento de la derivacion. ¢"

Idealmente debe realizarse el cierre en forma temprana (antes de 36 horas para disminuir
la incidencia de infeccion postquirargica). Como principios basicos no se debe usar
cauterizacion con monopolar, ni hacer traccion sobre las estructuras neurales. Debe
intentarse cubrir el defecto con la mayor cantidad de capas posibles, y no incluir epitelio
para evitar la formacion de un tumor epidermoide. Si hay evidencia de anclaje del filum

terminale este debe ser dividido. ¢

2.10.3. Hidrocefalia

Si existe hidrocefalia asociada y el defecto no se ha roto, en el mismo acto quirurgico se
inicia con DVP, luego de la cual se posiciona el paciente para el cierre del defecto neural.
Si no hay asociacion con hidrocefalia se hace correccion del defecto y se observa el

paciente en el tiempo, con medicion continua del perimetro cefalico. ¢”

2.10.4. Cirugia post natal de espina bifida oculta
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Indicada en pacientes con diagnostico confirmado de secuelas uroldgicas y ortopédicas, asi
como diagnostico neurofisiol6gico y examenes preoperatorios normales. ") Considerando
gue en estos pacientes no se puede predecir la evolucidn, los neurocirujanos pediatricos,
en la actualidad, son partidarios de la intervencion profilactica precoz, para evitar
alteraciones irreparables, liberando la médula espinal de la lesion donde esté anclada. La
cirugia se lleva a cabo utilizando laser de C02.®)

La valoracion de los problemas uroldgicos reviste especial importancia. Hay que mantener
mediante la compresion suprapubica o los sondajes vesicales un escaso volumen de orina
residual en la vejiga, para evitar las infecciones urinarias de repeticion, el reflujo y, en
consecuencia, la pielonefritis y la hidronefrosis. Se deben realizar periddicamente
urocultivos y estudios de la funcién renal. En casos seleccionados la incontinencia urinaria

se puede tratar implantando un esfinter artificia.

Es importante en toda cirugia vigilarse la presencia de fistula postquirdrgica, asi como el
desarrollo de infeccidon. Se continGa con la evaluacion de la progresion del perimetro
cefalico. Todo paciente debe continuar con antibidticos por 48 horas luego de la cirugia, si
después de este periodo no han existido complicaciones el paciente es dado de alta y
continua su manejo por el neurocirujano de asistencia ?®

El tratamiento oportuno y rapido disminuye las complicaciones a largo plazo que estos
pacientes presentan. El mielomeningocele acarrea problemas de vejiga e intestino
neurogénicos, ya que las terminaciones nerviosas que van a la vejiga no se forman
normalmente, presentando incontinencia urinaria e intestino perezoso. Debido a la
malformacion de la médula, los nervios que llegan a los miembros inferiores se encuentran
dafiados. Como el mielomeningocele supone una minusvalia cronica, es necesario un
seguimiento multidisciplinario durante toda la vida. ?®

La reparacion de la espina bifida abierta in Utero presenta una nueva alternativa terapéutica,
aunque no mejora significativamente la funcion sensoriomotora, pero reduce la herniacién
del cerebelo y disminuye la necesidad de derivacion ventriculoperitoneal. El diagndstico
prenatal es lo més importante, ya sea mediante ecografia, determinacion de alfa feto
proteina porque permite programar el tratamiento intrauterino, el parto por cesarea y el

manejo neonatoldgico para mejorar la sobrevida y calidad de vida. ¢9
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1. OBJETIVOS

3.1.  Objetivo general

3.1.1 Caracterizar a los recién nacidos con anomalias del tubo neural que ingresan al

3.2.1

3.2.2

3.2.3

3.24

3.2.5

Servicio de Neonatologia del Hospital de Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social en el periodo de tiempo de enero 2018 a
diciembre 2019.

3.2.  Objetivos especificos
Observar el tipo de anomalia del tubo neural que se presenta con mayor frecuencia.

Caracterizar clinicamente al recién nacido segun sexo, edad gestacional, peso al

nacer, APGAR y anomalias congénitas asociadas.

Caracterizar epidemiologicamente a la madre del recién nacido segun edad,
escolaridad, lugar de procedencia, comorbilidad, numero de gestacion, control
prenatal, antecedente de hijos con anomalias congénitas, consumo de

medicamentos y diagnostico prenatal previo.
Determinar si hubo correccidn quirdrgica y en qué tiempo se realizo.

Calcular la tasa de letalidad de los pacientes con anomalias del tubo neural durante

su estancia hospitalaria.
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IV. MATERIAL Y METODOS

4.1.  Tipoy disefio de estudio

Estudio descriptivo transversal.

4.2, Unidad de Analisis

4.2.1. Unidad Primaria de Muestreo

Recién nacidos que ingresan al Servicio de Neonatologia del Hospital de Gineco-
Obstetricia.
4.2.2. Unidad de analisis

Informacion sobre las caracteristicas de los pacientes evaluados.

4.2.3. Unidad de informacion

Registros médicos de los pacientes evaluados

4.3. Poblacion y Muestra

4.3.1. Poblacion o universo

Recién nacidos masculinos y femeninos ingresados al Servicio de Neonatologia del
Hospital de Gineco-Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social con
diagnostico de anomalias en el tubo neural, en el periodo de 1 de enero del 2018 a 31 de
diciembre de 2019.

4.3.2. Marco muestral

Libros de ingresos de los servicios de recién nacidos.

4.3.3. Muestra

Muestra por conveniencia de los recién nacidos con defectos del tubo neural captados

durante el periodo estudiado.
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44.
44.1.

Criterios de inclusion

Seleccidn de los sujetos a estudio

Paciente con diagndstico de cualquier anomalia en el tubo neural ingresados en el servicio

de Neonatologia del Hospital de Gineco-Obstetricia del Instituto Guatemalteco de

Seguridad Social con diagndstico de anomalia del tubo neural, en el periodo de 1 de enero
del 2018 a 31 de diciembre de 2019.

4.4.2. Criterios de exclusiéon

Pacientes de quienes no se tenga toda la informacién basica requerida en la ficha de

recoleccién de datos.

4.5. Definicion y Operacionalizacion de variables:
. ESCALA | CRITERIO
DEFINICION N
DEFINICION TIPO DE DE SDE
VARIABLE CONCEPTUA OPERACIONAL | VARIABLE | MEDICI | CLASIFIC
ON ACION
Anomalia del | Conjunto de | Espina bifida oculta | Cualitativa Nominal | Clasificacion
tubo neural malformaciones 0 quistica,
congénitas anencefalia,
secundarias a la | encefalocele, etc.
ausencia de
cierre del tubo
neural.
Anomalias Defectos Malformacion Cualitativa Nominal | Siono
congénitas estructurales al | congénita
asociadas nacer estructural asociada
ocasionados por | 0 no a un sindrome
un trastorno del | que estd anotada en
desarrollo el registro clinico
prenatal durante
la morfogénesis
Antecedente de | Antecedente del | Antecedente de | Cualitativa Nominal | Siono
hijos con | nacimiento  de | hijos con
anomalias un hijo con | malformaciones
congénitas malformacién congénitas anotado
congénita en el registro clinico
Procedencia Lugar, cosa o | Urbanoy rural Cualitativo Nominal | Urbano y
Materna persona de que rural

procede alguien
0 algo.
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Edad Materna

Tiempo en afios
cumplidos de la
puérpera.

ALTO RIESGO
Menos de 20 afos.
BAJO RIESGO Entre
20 'y 34 afos.
RIESGO
INTERMEDIO
Mayores de 34 afios.

Cuantitativa

discreta

Anos

Escolaridad
materna

Tiempo en el
qgue un alumno
asiste  a una
escuela o centro
de ensefianza

Primaria
Secundaria
Diversificado
Universitario

Cualitativa

Nominal

Alfabeta
Analfabeta

Control
prenatal

Serie de
contactos,
entrevistas 0
visitas
programadas de
la paciente, con
algin integrante
del equipo de
salud, con el
objeto de vigilar
la evolucién del
embarazo y
preparacion para
el parto

Numero de citas
asistidas anotadas en
el registro medico

Cuantitativa

Discreta

Consultas o
visitas
médicas

Diagnostico
Prenatal

Estudios diagnd
stico cuyos
objetivos
detectar
problemas anatd
micos Y fisiol6gi
cos en

el cigoto, embri
6no feto tan
temprano como
sea posible

son

Ultrasonido prenatal
con diagndstico de
defecto del tubo
neural.

Cualitativa

Nominal

Ultrasonido
Obstétrico

Consumo de
medicamentos

Medicamentos
recetados 0
automedicados
durante el
embarazo

Consumo de
medicamentos
anotado en el registro
clinico

cualitativa

Nominal

Siono

Comorbilidad
materna

Se refiere a
enfermedadesy /
o a diversos
trastornos que se
afiaden a la
enfermedad
inicial

Enfermedad crénica
materna anotada en el
registro clinico

cualitativa

Nominal

Diabetes
mellitus

Obesidad
Epilepsia
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https://es.wikipedia.org/wiki/Diagn%C3%B3stico_m%C3%A9dico
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https://es.wikipedia.org/wiki/Anatom%C3%ADa
https://es.wikipedia.org/wiki/Fisiolog%C3%ADa
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https://es.wikipedia.org/wiki/Cigoto
https://es.wikipedia.org/wiki/Feto

Sexo del recién
nacido

Conjunto de
caracteristicas
que dividen a
los seres
humanos en
femenino y
Masculino.

Masculino y
femenino

cualitativa

Nominal

Masculino y
femenino

Edad
gestacional

Observacién de
una serie de
caracteristicas

fisicas y
neuroldgicas a
partir de las
cuales se asigna
una puntacion
determinada,

Test de Capurro y
Ballard

Cuantitativa

Discreta

Semanas

Peso al nacer

Peso que se le
toma a un bebe
inmediatamente
después de haber
nacido,

Macrosomicos: 4.000
g. 0 més. Bajo peso
de nacimiento (BPN):
2500 g 0 menos.
Muy bajo peso de
nacimiento (MBPN):
1.500 g 0 menos.
Muy muy bajo peso
de nacimiento
(MMBPN):1.000 g 0
menos.

Cuantitativo

Discreta

Peso en
gramos  al
nacer.

Peso
edad
gestacional

segun

Clasificacion del
recién nacido en
base a su peso y
edad gestacional

-Pequefio para edad
gestacional
-Grande para edad
gestacional
-Adecuado para edad
gestacional

Cualitativa

Ordinal

Curvas de
lubchenco

Déficit
neurolégico

Anomalia

funcional de un
area del cuerpo,
debido a una
disminucion del
funcionamiento
del cerebro, Ia
médula espinal,
los mdasculos o
los nervios.

-reflejos anormales o
ausentes
- Paraplejia

Cualitativa

Nominal

Siono

Técnica
quirargica

Tipo de
correccion  de
defecto del tubo
neural.

Correccion de
encefalocele.
Lipomeningocele.
Meningocele.
Mielomeningocele.

cualitativa

Nominal

Lipomeningo
plastia
Meningoplas
tiaMielomeni
ngoplastia
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Tiempo del | Tiempo post | horas o dias que | Cuantitativa | Discreta | horas o dias
abordaje natal en el que se | transcurren desde el que
quirdrgico realiza el cierre | nacimiento a la transcurren
del defecto del | realizacion del desde el
tubo neural tratamiento nacimiento a
quirdrgico la realizacién
del
tratamiento
quirdrgico
Apgar Método simple | Valoracion de 0 a 10 | Cuantitativa | Discreta | Punteode O a
para evaluar | en base a: 10 en el
rapidamente la - Apariencia minuto 5 de
salud de un bebé - Frecuencia vida
inmediatamente cardiaca
después de - Tono
nacer. muscular
- Respiracion
- Reflejo de
irritabilidad
Condicién  de | Retiro del | Estado en que el | Cualitativa Nominal | Vivo 0
egreso paciente de los | paciente egres6 del muerto
servicios servicio de Neonatos

proporcionados
por el hospital
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4.6. Tecnicas, procedimientos e instrumentos a utilizar en la recoleccion de datos
4.6.1. Técnicas
Se llenaron las boletas de recoleccion de datos utilizando el expediente médico de
los pacientes con diagndstico de anomalias del tubo neural en el servicio de
Neonatologia del Hospital de Gineco-Obstetricia del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social.

4.6.2. Procedimientos
o Se procedi6 a identificar a los pacientes con diagnoéstico de anomalias del tubo
neural en el servicio de Neonatologia del Hospital de Gineco-Obstetricia del
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social
o Previa autorizacion de la Jefatura del Departamento de Pediatria se procedié a
solicitar los expedientes Médicos a Registros Medicos.
o Se procedio al llenado de las variables epidemioldgicas maternas y clinicas

neonatales y el tipo de anomalia del tubo neural, como su abordaje quirdrgico.

4.6.3. Instrumentos

Ver anexo 8.1

4.7.  Plan de procesamiento y Analisis de datos

4.7.1. Plan de procesamiento

Con la informacion recabada por medio de la boleta de recoleccién de datos obtenidos de
los expedientes medicos, se efectud una base de datos en el programa Microsoft Excel 2016

y se analizaron mediante estadistica simple con tablas y graficas de frecuencias.

4.7.2. Plan de Analisis
Se llevo a cabo un analisis descriptivo de los resultados encontrados en base a cada variable
objeto de estudio, utilizando frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas y

medidas de tendencia central para las cuantitativas. Posteriormente se discutieron los
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resultados tomando en cuenta el marco tedrico en donde se presentaban cada una de las
variables, asi como las estadisticas de otros paises, en base a estos valores pudimos

interpretar nuestros datos de forma comparativa.

4.8.  Alcancesy limites de la investigacion

4.8.1. Alcances

El estudio del impacto socioeconémico a nivel institucional que algunas enfermedades
pueden generar es relevante sobre todo en aquellas que son muy poco frecuentes y se
definen como enfermedades raras por lo cual su tratamiento generalmente puede tener un
costo elevado, el cual es significativo a nivel institucional debido a que no existe
informacion previa con respecto al tema, y podria servir para hacer conciencia acerca de la
adecuada utilizacion de los recursos a nivel institucional.

4.8.2. Limites

Debido a que las patologias incluidas en este estudio son de muy baja incidencia y con
caracteristicas especificas, por lo cual el nUmero de pacientes que cumplan los criterios de
inclusion del estudio son reducidos por lo que no utilizarse para generalizar la informacion.

4.9.  Aspectos éticos de la investigacion

Es un estudio Categoria | (sin riesgo): Comprende los estudios que utilizan técnicas
observacionales, con las que no se realiza ninguna intervencion o modificacion
intervencional con las variables fisiologicas, psicologicas o sociales de las personas que
participan de dicho estudio, por ejemplo, encuestas, cuestionarios, entrevistas, revision de

expedientes clinicos y otros documentos, que NO invadan la intimidad de la persona.
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V. RESULTADOS

TABLA No. 1

Caracteristicas de los recién nacidos con anomalias del tubo neural

Caracteristicas al nacer f %

Edad gestacional

Prematuro 3 9
A término 30 91
Postérmino 0 0
Total 33 100
Peso segun edad gestacional
Adecuado para edad gestacional 17 51
Pequefio para edad gestacional 15 45
Grande para edad gestacional 1 4
Total 33 100
Apgar
Menor de 7 al minuto 5 7 21
Mayor de 7 al minuto 5 26 79
Total 33 100

Déficit Neurologico

Si 13 40

No 20 60

Total 33 100
Sexo

Femenino 17 51

Masculino 16 49

Total 33 100
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TABLA No. 2

Caracterizacion de las madres de los neonatos

Caracteristicas f %
Escolaridad
Ninguno 0 0
Primario 23 70
Secundario 9 27
Diversificado 1 3
Universitario 0 0
Total 33 100
Comorbilidad
Epilepsia 1 3
Hipertension arterial 1 3
Obesidad 0 0
Infecciones 9 27
Hipotiroidismo 1 3
Diabetes Mellitus 1
Ninguna 20 61
Total 33 100
Numero de gestaciones
Una a tres gestas 31 94
Cuatro 0 més gestas 2 6
Total 33 100
Consumo de medicamentos
Si 12 36
No 21 64
Total 33 100
Anomalias en hijos anteriores
Si 1 3
No 32 97
Control prenatal

Si 31 94
No 2 6
Total 33 100
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TABLA No. 3

Distribucion de madres segun procedencia y edad

Procedencia
Total
Edad materna Urbana Rural

f % f % f %
Menor o igual a 20 afios 0 0 2 6 2 6
21 a 34 afios 12 36 16 49 28 85
Mayor a 34 afos 1 3 2 6 3 9
Total 14 42 19 58 33 100

TABLA No. 4

Tipos de anomalia del tubo neural mas frecuente

Tipos de anomalia f %
Mielomeningocele 25 75
Anencefalia 5 15
Espina bifida oculta 1 3
Lipomielomeningocele 1 3
Mielocistocele 1 3
Total 33 100
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TABLA No. 5

Frecuencia de anomalias congénitas asociadas a los defectos del tubo neural

Tipos de anomalia f %
Hidrocefalia 17 51
Malformaciones musculoesqueléticas 11 33
Malformacion Arnold Chiari Il 2 5
Agenesia de cuerpo calloso 2 5
Criptorquidia 2 5
Avrteria umbilical Unica 2 5
Rifion en herradura 1 2
Leucoencefalopatia frontoparietal 1 2
Anomalia Cardiaca 1 2
Total 39 100

TABLA No. 6

Recién nacidos con procedimiento quirdrgico correctivo

Tipo de procedimiento quirurgico F %
Mielomeningoplastia* 25 75
Colocacion de Valvula de derivacion ventriculo-peritoneal 18 54
Ninguno ** 8 24

*75% del total de los 33 pacientes estudiados; identificando solamente a los pacientes con disrafismo operable, se obtiene la
correccion del 92% de los 27 pacientes con defecto espinal.

**Cinco pacientes presentaban anencefalia, un paciente con espina bifida y dos pacientes con mielomeningocele que fallecen
antes de realizar correccion quirdrgica.
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GRAFICA No. 1

Tiempo en que se realizé el procedimiento quirdrgico correctivo

80
N= 25
o 67
60
5050
[7)]
R
[a)
625
0
0 5 10 15 20 25

Pacientes

30

Media aritmética es de 29.5 dias de espera previo a correccion quirlrgica con una maxima de 67 y minima de 13

TABLA No. 7
Diagnostico prenatal de las anomalias del tubo neural
Diagnostico Prenatal F %
Con diagnostico prenatal 15 45
Sin diagnostico prenatal 18 55
Total 33 100
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GRAFICA No. 2

Tasa de letalidad intrahospitalaria

m Sobrevida

m fallecidos

*cinco pacientes presentaban anencefalia, un diagnostico incompatible con la vida.
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VI. DISCUSION Y ANALISIS

Se estudio un total de 33 pacientes con defectos del tubo neural nacidos en el Hospital De
Gineco Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social del afio 2018 a 2019,
con la finalidad de caracterizar los recién nacidos y sus madres, asi como el tiempo de
intervencion quirdrgica los pacientes que era posible una correccion del detecto. En cuando
a la caracterizacion del paciente en el sexo no se observé predominio, teniendo 51% de
sexo femenino y 49% de sexo masculino, dato que difiere con otros estudios a nivel
nacional en donde la mayoria son del sexo femenino. Resalta el hecho de que al momento
del nacimiento los pacientes nacen en adecuadas condiciones, observando una buena
adaptacion segun el test de APGAR, la mayoria de estos pacientes nacen con bajo peso al
nacer, obteniendo solamente un caso de paciente macrosémico y grande para edad
gestacional que corresponde al 3%, seguido del 51% que se encontraban en el rango de
adecuado para edad gestacional y 46% pequefios para edad gestacional. Se hace la
aclaracion que la hidrocefalia presentada en el paciente con macrosomiay grande para edad
gestacional era importante por lo cual al momento de pesar al paciente aumenta el valor
del peso total; al determinar si hubo déficit neurolédgico, el 40% de los casos present6
paraplejia y ausencia de los reflejos primitivos, haciendo hincapié que 5 de los 13 casos
con déficit neuroldgico nacieron con anencefalia, un diagnéstico incompatible con la vida
en donde nacen con ausencia de los reflejos primitivos y 7 de los 13 casos reportados
correspondieron a paciente con mielomeningocele en region lumbar, resaltando que este
diagnostico es frecuentemente compatible con la vida con pocas repercusiones al
nacimiento, pudiendo tener sobrevivencia hasta la adolescencia y solo un porcentaje
pequefio presentar retraso mental severo y problemas para el aprendizaje, dejandolos con
adecuadas condiciones al nacimiento sin que esto sea reflejo de las condiciones con las que
cada paciente crecerd; es importante hacer mencion que en el 48% de estos pacientes se

asocia a hidrocefalia, seguido de la malformacion de Chiari.

Hablando de las anomalias asociadas diferentes a los defectos del tubo neural, el 76% del
total de los pacientes las presentd, teniendo en el 30% de ellos anomalias musculo-
esqueléticas (pie equino varo, artrogriposis de miembros inferiores), anomalias que segln

la literatura estan muy asociada a defectos del tubo neural, criptorquidia, arteria umbilical
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Unica, agenesia del cuerpo calloso, con dos casos, leucoencefalopatia frontoparietal y
anomalia cardiaca. En referencia a la leucoencefalopatia frontoparietal como diagndstico
dado en un estudio de imagen, se debe tener en cuenta que esta interpretacion radioldgica
puede ser por la hipomielinizacion del cerebro inmaduro del neonato y que puede no ser
un diagnostico definitivo.

Entre las caracteristicas maternas se observa que la edad predominante fue de bajo riesgo
entre 21 a 34 afios, la mayoria de procedencia de area rural con el 49% (17 casos), con un
grado de escolaridad concentrado en el nivel primario y secundario, haciendo realce que
todas las madres tienen algin grado de escolaridad. EI 93% de las madres tuvieron control
prenatal sin embargo el diagnostico prenatal de algin defecto a nivel de sistema nervioso
central se encontré Unicamente en el 45% (16 casos) mediante ultrasonografia, no hubo
casos en donde existiera antecedente previo de anomalias del tubo neural en la familia o
hijos previos, solo una madre con un hijo previo que fallece por anomalia cardiaca, mismos
datos se obtienen de la literatura en donde se menciona que el 95% de los pacientes que
nacen con anomalias del tubo neural proceden de madres que no tenian antecedentes
previos y ratifica el hecho de que aunque la carga genética tiene importancia, existen otros
factores implicados. Entre las comorbilidades maternas se encontré con el 27% las
infecciones tanto vaginales como urinarias, seguida de un caso de hipotiroidismo,
hipertension arterial y epilepsia, resaltando que el tratamiento de la epilepsia era con acido

valproico.

La intervencion quirdrgica en estos pacientes se hizo en el 75% de los 33 pacientes
estudiados, con realizacién de mielomeningoplastia,en el 25% no se realizo correccion
debido a que cinco casos eran anencefalia en donde no existe tratamiento, un caso sin
correccion quirdrgica ya que se trataba de espina bifida oculta y dos casos méas que
ameritaban tratamiento quirdrgico pero en uno solo fue posible la intervencion para
colocacion de valvula de derivacion ventriculo peritoneal por la asociacion de hidrocefalia,
falleciendo luego durante estancia hospitalaria sin realizacion de mielomeningoplastia y el
segundo caso quien fallece sin ningun tipo de intervencién quirtrgica. De los 27 pacientes
con disrafismo espinal candidatos a correccion neuroquirurgica, se opera al 92%. En el

54% (18 casos) de los pacientes con realizacion de mielomeningoplastia se amerit6
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colocacidn de vélvula de derivacién ventriculo peritoneal por estar asociado a hidrocefalia;
en cuanto al tiempo del abordaje quirdrgico de los 25 pacientes intervenidos se obtuvo un
tiempo promedio de 29.5 dias para ser llevados a sala de operaciones, comparando con
estadisticas a nivel institucional en una investigacion realizada en el afio comprendido
entre 1986 y 1990 en donde no se daba tratamiento quirargico, y solo se observaban por
24 horas y se daba egreso junto a madre, sin saber el desenlace de estos pacientes en casa,
ya se tiene un 75% de intervencion quirurgica en los pacientes que nacen con anomalias
del tubo neural que son candidatos a tratamiento quirdrgico, si bien este es un tiempo
prolongado ya que para evitar infecciones del defecto y complicaciones a largo plazo lo
ideal es realizar la intervencion en las siguientes 48 a 72 horas del nacimiento el tiempo,
se observa una mejoria en el abordaje de estos pacientes. La literatura refiere que
idealmente debe realizarse el cierre de forma temprana (antes de las 36 horas) para
disminuir la incidencia de infeccion postquirdrgica, siendo la razon de esta tardanza, el
retraso en la realizacion de estudios de imagen para la posterior presentacion a neurocirugia
y programacion de correccion quirurgica siendo esta en un centro hospitalario distinto en
donde se encuentran hospitalizacion dichos pacientes. Por ultimo, se obtiene una tasa de
letalidad de 21% (7 paciente fallecidos) de los datos recabados en la investigacion, esta
tasa de letalidad es alta comparada con la tasa de letalidad global en estos pacientes que es
de 3.4%; sin embargo 5 de los 7 pacientes fallecidos tenian anencefalia una anomalia que

es incompatible con la vida.
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6.1.1

6.1.2

6.1.3

6.1.4

6.1.5

6.1 . CONCLUSIONES

La anomalia del tubo neural més frecuente fue mielomeningocele con el 75%,
seguido de anencefalia con el 15%, espina bifida oculta, lipomielomeningocele y
mielocistocele con 3% cada uno.

En cuanto a la caracterizacion clinica del recién nacido no se obtuvo diferencias en
el sexo, teniendo el 51% del sexo femenino, la mayoria fue a término con el 91%,
con déficit en el peso al nacer en el 45%, el 51% adecuado para edad gestacional,
con buena adaptacion al nacimiento segun test de APGAR ya que el 79%
presentaron APGAR arriba de 7 y el déficit neuroldgico se observé en el 33% de
los pacientes estudiados.

La caracterizacion epidemioldgica de la madre indico que 85% se encontraba en
una edad comprendida entre los 21 a 34 afios, seguido del 9% arriba de los 34 afios
y un 6% menores de 21 afios, siendo la mayoria de procedencia rural con el 58%,
y con un grado de escolaridad comprendido entre la primaria con el 70% y
secundaria con el 27%. El 39% tenia alguna comorbilidad siendo las infecciones
vaginales y urinarias las mas frecuentes.

En el 75% del total de pacientes se realizé correccion quirdrgica, 92% de correccién
quirdrgica en base a los pacientes con disrafismo espinal operable, con un promedio
de tiempo entre el nacimiento y la intervencion de 29.5 dias.

La tasa de letalidad para la poblaciéon estudiada fue del 21%, cinco de los 7
pacientes fallecidos tenian diagnostico de anencefalia la cual es incompatible con

la vida.
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6.2.1

6.2.2

6.2. RECOMENDACIONES

Insistir en el adecuado plan educacional a las mujeres en edad fértil en donde se
recomiende el uso de acido félico previo a resultar embarazadas, dieta balanceada
y cumplir con un adecuado control prenatal para disminuir tanto el riesgo concebir

nifios con anomalias del tubo neural, asi como las complicaciones.

Seguir con la investigacién de esta patologia congénita a nivel institucional y

ampliarla a las diferentes unidades en donde se lleven estos casos.
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6.3.1

6.3.2

6.3 PLAN DE ACCION Y/O APORTE

Iniciar un protocolo en conjunto con neurocirugia para la intervencion quirdrgica
temprana en los pacientes que nacen con anomalias del tubo neural que pueden ser

corregidas quirdrgicamente y asi minimizar las complicaciones.
El presente estudio aporta un registro de datos actualizado para futuras

investigaciones o intervenciones a nivel institucional, asi como una base para

futuras consultas a dicha patologia.
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VIII. ANEXOS
8.1. BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

CARACTERIZACION DEL RECIEN NACIDO CON ANOMALIAS DEL TUBO
NEURAL
Investigador: Nancy Elizabeth Saavedra Alvarado
Numero de boleta:

Registro medico:

CARACTERISTICAS NEONATALES

Fecha de nacimiento:

Sexo recién nacido: Femenino Masculino

Edad gestacional:

Peso al nacer: Kg

Puntaje de APGAR: 1’ 5

Curvas de Lubchenco: AEG PEG GEG

Anomalias congénitas asociadas: musculoesqueléticas Cardiaca
gastrointestinales otras

Déficit Neuroldgico: si no

CARACTERISTICAS MATERNAS
Edad de la madre:

Procedencia: urbano rural

Escolaridad: ninguno primario secundario diversificado
universitario

Numero de gestacion:

Antecedente anomalia congénita hijo anterior: si no
Control prenatal: si no
Diagnostico prenatal: si no
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Comorbilidad materna: diabetes mellitus epilepsia obesidad

Infecciones otros No

Consumo de drogas: Si No

T1PO DE ANOMALIA DEL TUBO NEURAL

Mielomeningocele

Meningocele

Encefalocele

Anencefalia
Otros
Hidrocefalia
ABORDAJE QUIRURGICO
NO_
Sl Tiempo y cirugia realizada:
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Guatemala, 7 de Mayo del 2019

Lic. Jacqueline Raquel Mendoza
Jefa de Departamento de Estadistica
Hospital de Gineco-obstetricia

Por este medio me dirijo a usted deseandole éxitos en sus labores diarias.

El motivo de la presente es solicitar hacer uso de los expedientes médicos de pacientes, del drea
de neonatologia, que han estado ingresados en los servicios de: alto riesgo, bajo riesgo y prematuros
con diagnoéstico de alguna patologia relacionada con anomalia del tubo neural para tomar datos
estadisticos que seran utilizados en mi investigacion de post grado en la especialidad de pediatria
en el Instituto Guatemaiteco de Seguridad Social -IGSS-. Los datos recopilados son los siguientes:

L L R I D B T D D L R R R R

Afiliacién de paciente

Fecha de nacimiento

Genero del recién nacido

Edad gestacional

Peso al nacer

APGAR

Curvas de Lubchenco

Anomalias congénitas asociadas

Déficit neuroldgico

Edad, procedencia y escolaridad de la madre

Numero de gestacion

Antecedentes de anomalias congénitas en hijos anteriores
Control prenatal

Diagndstico de defecto del tubo neural en el control prenatal
Comorbilidad materna

Consumo de drogas ilicitas o medicamentos

Tipo de anomalia del tubo neural de paciente (diagnostico en resonancia magnética)
Si esta asociado o no a hidrocefalia

Si tuvo tratamiento quirdrgico

El tiempo, después de nacido, cuando sedioel tratamlento quirdrgico

; Meg DEPMTMENU
ANeoZ 5 _ CUNICD

.G <D, L’arw Arredondo!%,

~Director Médico de HGO
(. Qe Pl Mutines Rrdnde
DIRECTOR MEDICO HOSPITALARIO
: HOSPITAL DE GINECO QBSTETRICIA
Nancy slizabem suavedra a Alvafado
Residente 2 de pediatria
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PERMISO DEL AUTOR PARA COPIAR EL TRABAJO

El autor concede permiso para reproducir total o parcialmente y por cualquier medio la
tesis “CARACTERIZACION DEL RECIEN NACIDO CON ANOMALIAS DEL
TUBO NEURAL” para propésitos de consulta académica. Sin embargo, quedan
reservados los derechos de autor que confiere la ley, cuando sea cualquier otro motivo
diferente al que se sefiala lo que conduzca a su reproducciéon o comercializacion total o

parcial.





