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RESUMEN

La presente revisién narrativa realiza un breve relato histérico sobre la evolucién del desarrollo y la aplicacién
de las principales técnicas de cirugia fetal intrauterina. Especialmente se expone su uso en patologias fetales
como las complicaciones en embarazos monocoriales, la hernia diafragmaética congénita, el mielomeningoce-
le, la obstruccion urinaria inferior y en las lesiones pulmonares fetales explorando en cada caso las distintas
alternativas quirtrgicas disponibles en la actualidad y su utilidad clinica. Al final se discute la implementacién
de la cirugia fetal en el pafs, un campo en el cual la Organizacién Sanitas Internacional espera consolidarse
como centro de referencia nacional e internacional.
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FETAL THERAPY IN THE WORLD AND COLOMBIA: A REVIEW

ABSTRACT

This narrative review briefly highlights historical aspects on the evolution, development and application of the
principal techniques in fetal surgery. It describes the use of intrauterine surgery in certain fetal pathologies
such as complications in monochorionic pregnancies, congenital diaphragmatic hernia, spina bifida, lower
urinary tract obstruction and fetal lung lesions. In each case, available surgical techniques are explored toge-
ther with its clinical use. Finally, the implementation of fetal surgery in Colombia is discussed, a new field in
the Organizacién Sanitas Internacional, that is hoping to become a national as well as international reference
center.
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INTRODUCCION

Los primeros reportes de cirugias fetales se remontan a
1920, cuando Swenson y Nicholas realizaron las primeras in-
tervenciones exitosas en modelos animales (1). Sin embargo,
solo cuarenta afos después se trataria la primera patologia in
titero en humanos; Sir William Liley fue quien realizé la pri-
mera transfusion intrauterina en un feto afectado con hidrops
fetal secundario a Isoinmunizacion Rh (2).

Después, en la década de los 80, el grupo de Michael Ha-
rrison en la Universidad de California se constituyé como el
primero en reportar series de casos de patologias congénitas
intervenidas in itero. A partir de ese momento, debido al
desarrollo de la terapia fetal, nacerian otros grupos importan-
tes entre los cuales se encuentran el liderado por Deprest, en
Lovaina - Bélgica; el encabezado por Nicolaides en Londres
- Reino Unido y el de Gratacds, en Barcelona - Espafa, por
mencionar algunos. La evolucién de la terapia fetal aparece,
entonces, como el resultado de la suma de varios factores: las
investigaciones en modelos animales, la comprensién de la
historia natural de la enfermedad gracias a las observaciones
ultrasonograficas en humanos, el desarrollo de indicaciones
para intervencion, la definicion de los regimenes anestésicos
y tocoliticos y la evolucién de la cirugia abierta a las técnicas
minimamente invasivas (3).

Uno de los aspectos mds importantes de la cirugia fetal
es que debe reservarse a situaciones especificas en las cuales
existe una alta morbimortalidad perinatal. Este principio ha
sido adoptado para minimizar los riesgos maternos y para
maximizar el beneficio potencial para el feto. Ello implica que
la cirugia fetal debe emplearse solo cuando el riesgo inherente
a la enfermedad supera el riesgo de la intervencién misma.

Esta revision tiene como objetivo elaborar un recuento
de las patologias fetales para las cuales se han desarrollado
técnicas de cirugia intrauterina encaminadas a mejorar el
pronostico de los pacientes en la vida posnatal. Existen otras
técnicas -como la cirugia fetal para cardiopatias congénitas,
cuya efectividad no ha sido demostrada- por lo cual no se
abordardn dentro en este documento. Sin embargo, pueden
encontrarse en otros articulos de revision.

COMPLICACIONES EN EMBARAZOS MONOCORIALES
Mas del 50% de los embarazos gemelares monocoriales
presentan alguna complicacién de diversos grados de severi-
dad (4,5). El sindrome de transfusion feto-fetal, desarrollado
en el 10 - 20% de los gemelos monocoriales (6) y que conlleva
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una mortalidad fetal cercana al 90%, (7) ocurre debido a un
desbalance en el flujo sanguineo neto que recibe cada uno de
los fetos. Gracias a las comunicaciones vasculares que estan
presentes casi siempre en la placenta de los gemelos monoco-
riales, (5) y en especial las anastomosis de tipo arterio-venoso
entre los dos territorios placentarios, el intercambio sanguineo
que inevitablemente se da entre los dos fetos puede presentar-
se de manera inequitativa desde un gemelo que se convertird
en donante hacia el otro gemelo que a su vez se convertird
en receptor. De igual manera, debido a la situaciéon de hipo-
volemia del donante e hipervolemia del receptor se desen-
cadenan una serie de respuestas humorales, bioquimicas y
funcionales, las cuales dan como resultado algunos cambios
funcionales y hemodindmicos que finalmente se traducen en
las caracteristicas ecogréficas utilizadas para el diagnédstico:
discrepancia de pesos, secuencia oligopamnios-polihidramnios,
alteraciones en el Doppler y cambios cardiacos estructurales.
A lo largo del tiempo se han propuesto varias opciones tera-
péuticas para este sindrome: el feticidio selectivo, la oclusion
del corddn, la amnioreduccién seriada del saco del receptor, la
microseptostomia de la membrana intergemelar y, por dltimo,
la fotocoagulacion laser selectiva o no selectiva de las comuni-
caciones vasculares entre los territorios placentarios de ambos
fetos. Esta tltima técnica ha demostrado ser la mejor opcién
y la mds aceptada en centros especializados de terapia fetal,
ya que estd dirigida a erradicar la causa de la enfermedad, y
no solamente al manejo paliativo de los sintomas. En estudios
donde se comparan las diferentes técnicas se ha demostrado
la superioridad del laser sobre las otras técnicas. Un estudio
realizado por Hecher K. y cols en 1995 demostrd que la sobre-
vida de al menos un gemelo posterior al tratamiento con foto-
coagulacién era del 71%, comparada con el 60% alcanzado
con amnioreduccion seriada. (8) En estudios mads recientes,
gracias a la experiencia adquirida y a la evolucién de la técni-
ca, se reportan tasas de sobrevida de al menos un gemelo en
el 83% de los casos (9,10).

Existen otras complicaciones en monocoriales suscepti-
bles de intervencién como la restriccién de crecimiento in-
trauterino selectivo que se da por la distribucién desigual de
los territorios placentarios y la secuencia de perfusién arterial
reversa (TRAP) o gemelo acdrdico. En el caso de la restriccion
selectiva existen varios enfoques terapéuticos como la oclu-
sién del cordén del gemelo con restriccién de crecimiento o
la fotocoagulacién de las comunicaciones vasculares entre los
dos fetos; esta tltima tiene como objetivo proteger el gemelo
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sano de los efectos deletéreos secundarios a la muerte del
gemelo con restriccién (secuelas neurolégicas y muerte). La
secuencia TRAP o gemelo acdrdico que se da en el 1% de
todos los embarazos monocoriales, consiste en la presencia
de un gemelo estructuralmente normal que perfunde otro
gemelo acdrdico, generalmente anencefdlico, a través de un
set Unico de comunicaciones vasculares (10). Esta patologia
conlleva una mortalidad del 50% en los gemelos sanos por
falla cardiaca, el tratamiento es la interrupcién del flujo san-
guineo hacia el gemelo acdrdico (11-13).

HERNIA DIAFRAGMATICA CONGENITA

La hernia diafragmdtica congénita es una malformacién
que afecta a uno de cada 5.000 nacidos vivos (14). La mor-
talidad inherente a la patologia se sitda alrededor del 50% vy
puede llegar hasta el 90% en los casos mds severos (15). En
estos casos, la mortalidad depende principalmente del grado
de hipoplasia pulmonar secundario a la compresion originada
por la presencia de los érganos intraabdominales en el térax,
y el consecuente desarrollo inadecuado del tejido pulmonar.
La primera intervencion in ttero para la correccién de la her-
nia diafragmadtica fue llevada a cabo por el grupo de Harrison
en 1990; consistio en reparar directamente el defecto en el
diafragma (16). Sin embargo, esta técnica altamente invasiva,
fue abandonada debido al alto porcentaje de parto pretér-
mino y a que no encontraron diferencias en los resultados
perinatales entre el grupo sometido al tratamiento y el grupo
de manejo convencional (16). Debido al fracaso de la cirugia
abierta para hernia diafragmdtica, y tomando como base la
observacion in ttero de la historia natural en patologias como
la atresia laringea -en la cual el efecto de la obstruccién en la
via aérea superior conlleva a una acumulacion de liquido pul-
monar y una subsecuente hiperplasia del tejido pulmonar-,
se establece la técnica de oclusion traqueal como tratamiento
para la hernia diafragmaética congénita.

La primera oclusion traqueal fue realizada por Harrison
y cols en la Universidad de California, en 1996. La técnica
consistia en la realizacién de una laparotomia, histerotomia
y diseccion del cuello fetal para colocaciéon de un clip en la
trdquea. Esta técnica también fue abandonada rdpidamente
ya que, por la complejidad y cardcter invasivo del proce-
dimiento, la sobrevida de los recién nacidos sometidos al
mismo era solo del 15%, (17) porcentaje que resulta menor
al de sobrevida en los casos donde se usé el tratamiento con-
vencional postnatal. Finalmente, basados en los pobres resul-
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tados de los estudios descritos, el grupo de la Universidad
de California desarrollé una técnica minimamente invasiva,
que posteriormente fue perfeccionada por los grupos de la
escuela europea (Eurofetus) (18,19). Esta técnica denomina-
da oclusién traqueal endoluminal por fetoscopia percutdnea
(FETO), consiste en la aplicacién del principio de la oclusién
a través de un fetoscopio de 3.3mm que permite la colocacién
de un balén desprendible, el cual se localiza por debajo de
las cuerdas vocales, y se punciona de manera electiva unas
semanas antes del nacimiento (19). A la fecha, el consorcio
FETO, conformado por tres de los centros de terapia fetal con
mayor experiencia y reconocimiento en Europa, ha realizado
esta intervencién en mds de 150 fetos con hernia diafragmaé-
tica severa y herniacién del higado en el térax. El porcentaje
de sobrevida en los fetos sometidos a esta técnica de oclusién
traqueal es mayor al 50%, resultando superior al 10% de
sobrevida esperada en los casos no tratados con el mismo
grado de severidad (20). Los mayores predictores de sobre-
vida son la edad gestacional al momento del nacimiento y el
volumen pulmonar antes del procedimiento (21).

MIELOMENINGOCELE

El mielomeningocele es la herniacién de las meninges y
el tejido nervioso a través de un defecto en el canal espinal
que se localiza mds frecuentemente en la regién lumbosacra.
Este defecto es secundario a una falla en el proceso de cierre
del tubo neural que se da en la tercera semana de gestacion vy,
aunque en la mayoria de los casos su causa es desconocida,
se cree que es de origen multifactorial (24). Su incidencia
se calcula alrededor de 1 por cada 2.000 nacidos vivos. Las
manifestaciones clinicas son secundarias al dafo del tejido
nervioso, producidas tanto por el defecto en si, como por
el efecto toxico que tiene el contacto directo con el liquido
amnidtico. Esas manifestaciones clinicas y el grado de déficit
motor y somatosensorial varian seguin el nivel de la lesion.
También son comunes en la mayoria de pacientes con mielo-
meningocele la hidrocefalia secundaria al fenémeno de trac-
cién de la medula espinal (malformacién de Arnold Chiari),
la incontinencia urinaria y/o fecal y la disfuncién sexual (24).
Basados en las observaciones y estudios previos en modelos
animales, el tratamiento in dtero se dirigié a la correccién
del defecto en el canal espinal, la reversion de la traccién
de la médula y la prevencién del dafo en el tejido nervioso
producido por el liquido amnidtico (25,26). Las primeras
intervenciones en humanos fueron realizadas por fetoscopia.

3/9/11 8:42 PM ‘



®

TERAPIA FETAL EN EL MUNDO Y EN COLOMBIA: UNA REVISION

Sin embargo, la complejidad del procedimiento que consistia
en cubrir el defecto con injertos de piel o parches de matriz
dérmica, hizo que la técnica fracasara; los reportes iniciales
fueron desesperanzadores (27-29). Posteriormente, la técni-
ca fue reemplazada por la correccién del defecto mediante
cirugia abierta, con lo cual se presentd una cierta mejorfa en
los resultados. Estos reportes han sido publicados por tres
de los grupos lideres en la correccién prenatal del mielome-
ningocele y coinciden en sefialar que la cirugfa abierta, que
conlleva una aparente baja mortalidad materna, disminuye
la necesidad de derivacién ventriculo peritoneal postnatal sin
mayores beneficios sobre la funcién neuroldgica (29,30) o
uroldgica en los nifios sometidos a dicho procedimiento (31).
Actualmente se estd llevando a cabo en Estados Unidos un
estudio multicéntrico prospectivo aleatorizado (Management
of Myelomeningocele Study, MOMS) para saber los verdade-
ros beneficios de la correccién in iitero del mielomeningocele
y especificamente su impacto sobre el porcentaje de muerte y
derivacién ventriculo peritoneal y sobre la funcién neuroldgi-
ca. Hasta el momento se han reclutado mas de 150 pacientes
del inicial estimado de 200.

OBSTRUCCION URINARIA INFERIOR

El tracto urinario fetal puede obstruirse en cualquier par-
te de su trayecto desde las uniones uretero pélvicas hasta
la uretra. Una obstrucciéon completa a nivel de la uretra
(obstruccién urinaria inferior) puede ocasionar distension
vesical, reflujo vesico-ureteral, hidronefrosis y falla renal por
displasia renal fibroquistica secundaria a la presion que ejerce
la acumulacién de orina sobre el tejido. El oligoamnios que
se presenta en estos casos, produce hipoplasia pulmonar y
deformidades en la cara y articulaciones. La causa mads fre-
cuente de obstruccion urinaria inferior son las valvas uretrales
posteriores, que se presentan tipicamente en fetos de sexo
masculino, y cuya incidencia se calcula en alrededor de 1 en
8.000 a 25.000 nacidos vivos (32).

Las técnicas utilizadas para el tratamiento de esta patolo-
gia son: vesicoscentesis seriada, derivacion vesicoamniética y
destruccion de las valvas uretrales con ldser por medio de feto-
cistoscopia. El tratamiento pretende disminuir la presién intra-
rrenal intentando revertir el proceso degenerativo y restaurar
los niveles de liquido amniético para permitir un adecuado
desarrollo pulmonar. Uno de los mayores inconvenientes de la
terapia fetal en estos casos ha sido la falta de consenso sobre
los criterios de inclusién, sobre cuando intervenir y sobre
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cuales son los fetos que se beneficiarian de la terapia in tero.
Por lo tanto, con el fin de excluir fetos con comorbilidad aso-
ciada o falla renal irreversible, se ha propuesto una evaluacién
basada en las caracteristicas ecograficas de la corteza renal,
el volumen de liquido amniético, cariotipo fetal, valoracién
completa de la anatomia y pruebas de funcién renal seriadas
por vesicoscentesis (niveles urinarios de cloro, calcio, sodio,
B2 microglobulina, proteinas y osmolaridad) (33).

La derivacion vesicoamnidtica consiste en la colocacién
de un catéter que permite la salida de orina desde la vejiga
hacia la cavidad amnidtica. Esta técnica practicada desde la
década de los 80, (34) ha mejorado los indices de sobrevida,
pese a lo cual presenta importantes limitaciones, como la alta
frecuencia en el desplazamiento del catéter que ocurre segin
las series hasta en el 40% de los casos (35). Los resultados
a largo plazo son otro inconveniente, ya que en reportes de
seguimiento a 5 afios solo el 45% de los ninos tienen una fun-
cién renal adecuada, el 50% tienen un crecimiento por debajo
del percentil 5 y otro 50% tienen problemas respiratorios o
musculoesqueléticos secundarios (36). Para aclarar dudas
sobre el beneficio real de la terapia in itero, en la actualidad
se estd llevando a cabo un estudio aleatorizado que compara
el tratamiento con derivacién vesicoamni6tica con el manejo
conservador en fetos con obstruccién urinaria baja (PLUTO).
También se encuentran en desarrollo nuevas técnicas como
la microcistoscopia y destruccion mecdnica o con ldser de
las valvas uretrales, de la cual existen atin resultados conclu-
yentes.

LESIONES PULMONARES

Existe una variedad importante de lesiones pulmonares
cuya historia natural ha sido identificada gracias al avance
del ultrasonido como herramienta diagndstica prenatal. La
justificacién para intervenir prenatalmente dichas patologias
radica en el efecto de masa que pueden ejercer algunas de
ellas causando desviacién y compresion del mediastino y de
estructuras vasculares importantes, lo cual conlleva la apa-
ricién de hidrops fetal. Estas lesiones, que ocupan espacio
dentro del térax, producen una hipoplasia del tejido pulmonar
sano, que es finalmente el encargado de realizar efectiva-
mente el intercambio gaseoso en el periodo post natal. Las
lesiones pulmonares que se intervienen mas frecuentemente
son el hidrotérax primario, la malformacién adenomatoide
quistica congénita (MAC) y el secuestro broncopulmonar. El
hidrotérax congénito es una acumulacién de liquido en el
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espacio pleural que puede ser unilateral o bilateral. Puede ser
Figura 1: Vision a través del fetoscopio de la . . - . . ‘.

fotocoagulacion laser de una anastomosis arterio- secundario a masas intratordcicas, cardiopatias congénitas,
venosa en el sindrome de transfusion feto fetal. malformaciones estructurales, alteraciones cromosémicas,
sindromes genéticos o infecciones. Si no obedece a ninguna
de estas causas se denomina hidrotérax primario, el cual se
presenta en 1 de cada 15.000 embarazos (37) Para el manejo
prenatal del hidrotérax primario se han descrito las tora-
centesis seriadas y la colocacién de catéteres de derivacion

toracoamniética. Los porcentajes de sobrevida varfan segin

) ) las series descritas entre un 40 a un 100% posterior a la
Fotografia de Catalina Valencia.

colocacion del catéter (38,39). Sin embargo, también existen
complicaciones descritas asociadas al procedimiento de deri-
vacion como ruptura de membranas, parto pretérmino y des-

Figura 2: Vision a través del fetoscopio de las plazamiento del catéter hasta en un 20% de los casos (40).
cuerdas vocales y la vélvula de un balén de L T i6n ad toid istica (MAC)
oclusion endotraqueal inmediatamente por debajo 4 maliormacion adenomatoide quistica €s una
de las mismas en un feto con hernia diafragmatica proliferacién adenomatoide de los bronquiolos terminales
congénita. . . ~ p

que forman quistes de diferentes tamanos. Segun el tama-
no de los quistes, existen tres tipos de MAC: microquisti-
ca, macroquistica y mixtas. Aunque se diagnostiquen como
grandes masas aparentes generalmente durante el segundo
trimestre de la gestacién, las MAC tienen una tasa de reso-
lucién espontanea hasta del 50%, especialmente después de

semana 28, y una sobrevida del 95% si no se acompanan de

Fotografia de Catalina Valencia. hidrops (41,43). Las MAC que se acompaifian de hidrops fetal

son de muy mal prondstico, ya que, en estos casos, la sobre-
vida de los fetos manejados de manera expectante no supera
el 5% (43). Para el tratamiento in titero de la MAC se ha pro-

Figura 3: Preparacion de la sala de cirugia para una puesto cirugia abierta para resecciéon de la masa, especial-
intervencion intrauterina con fetoscopio o . P
en la Clinica Reina Sofia. mente en los casos de grandes tumores sélidos o microquis-

ticos acompanados de hidrops, y la colocacién de catéteres
de derivacién toracoamnidtica en los macroquisticos (41,43).
Las derivaciones de los grandes quistes son la terapia mds
comunmente usada por su cardcter minimamente invasivo,
el porcentaje de sobrevida para los fetos sometidos a dicha
intervencion es del 66% (43).

El secuestro pulmonar es una masa de tejido pulmonar no
funcionante que se encuentra independiente del tejido pul-
monar normal y tiene irrigacién propia de un vaso sanguineo
que proviene generalmente como rama directa de la aorta.
Se presentan generalmente de manera unilateral como una
masa hiperecogénica con irrigacién evidente con Doppler. La
sobrevida en los fetos con secuestro pulmonar, sin hidrotérax

asociado y manejados de manera expectante, es cercana al

Fotografia de Catalina Valencia.

95%, con una tasa de resolucién espontdnea hasta del 40%
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(43). Para los casos de secuestro con hidrotérax asociado se
plantea la colocacién de catéteres de derivacién toracoam-
nidtica, la interrupcién de la irrigacién de la masa con sus-
tancias esclerosantes o la ablacién del vaso sanguineo con
laser a través de técnica percutdnea con aguja. Los reportes
de sobrevida posterior al tratamiento son del 90 al 100% con
necesidad de reseccién post natal del tumor solo en el 50%
de los casos tratados (43).

CIRUGIA FETAL EN COLOMBIA

Colombia cuenta con profesionales que estdn a la van-
guardia de los avances cientificos y tecnoldgicos en el dmbito
mundial; la cirugia fetal no es la excepcién. Desde hace ya
algunas décadas se realizan en diferentes centros del pais
procedimientos como las transfusiones intrauterinas para el
tratamiento de la anemia fetal y la colocacion de catéteres de
derivacion para el drenaje del exceso de liquido en diferentes
compartimentos corporales fetales, solo por mencionar algu-
nos. Con el desarrollo de nuevas tecnologias y el advenimien-
to de técnicas de cirugia fetal minimamente invasivas, se ini-
cia en Colombia la conformacién de grupos especializados en
medicina y terapia fetal, los cuales ejecutan técnicas cada vez
mads complejas. Hoy en dia existen al menos cuatro centros de
terapia fetal en diferentes ciudades del pais como Bogota (Cli-
nica Reina Soffa), Bucaramanga (Clinica Ardila Lulle), Mede-

llin (Clinica Universitaria Bolivariana) y Barranquilla (Clinica
La Asuncién). Con el d&nimo de estandarizar y mejorar la
calidad del cuidado a nuestros pacientes atn sin nacer, estos
cuatro centros conforman la red de terapia fetal Colombia.
Los integrantes de esta red son especialistas en obstetricia con
entrenamiento formal en cirugfa fetal. Dicho entrenamiento
implica la realizacién de un niimero de procedimientos deter-
minado, de acuerdo con la curva de aprendizaje requerida
para realizar procedimientos de esta indole (44).

En la Unidad Materno Fetal de la Clinica Reina Sofia con-
tamos con la tecnologia y el equipo humano con el entrena-
miento necesario para la realizacién de procedimientos como:
fotocoagulaciéon ldser para el tratamiento del sindrome de
transfusion feto-fetal y otras complicaciones de los embarazos
gemelares monocoriales, colocacion de balén endotraqueal en
fetos con hernia diafragmadtica congénita, tratamiento de lesio-
nes pulmonares, la colocacién de catéteres de derivacién para
el tratamiento de hidrotérax primario y uropatias obstructivas,
ablaciéon de vascularizacion para disminuir el tamafo de
algunos tipos de tumores fetales, transfusiones intrauterinas,
entre otros. Actualmente, con el esfuerzo conjunto de muchas
personas y con el apoyo de la Organizacién Sanitas interna-
cional, estamos consolidando nuestra unidad de terapia fetal
con el objetivo de convertirnos en un importante centro de
referencia a nivel nacional e internacional.
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