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RESUMEN

Objetivo: Investigar el valor clinico de la Imagen de Velocidad de Vectores (IVV) en
la evaluacion de la funcidon miocardica fetal en casos de restriccion en el crecimiento

intrauterino (RCIU) e hijos de madres diabéticas comparados con fetos normales.

Métodos: Se estudiaron 12 fetos hijos de madres diabéticas pregestacionales y 10
fetos con diagndéstico de RCIU los cuales fueron pareados por edad gestacional con
fetos sanos. Se tomaron clips de video de cuatro camaras cardiacas a las cuales se
les realiz6 analisis diferido con IVV. Se evalué la velocidad, tensién, tasa de tension y
desplazamiento del miocardio de manera regional y global de ambos ventriculos en

sistole y didstole asi como sus fracciones de eyeccion.

Resultados: En los fetos con RCIU los valores promedio de tiempo a pico de
velocidad longitudinal (TpkV) y desplazamiento longitudinal (DLP) del ventriculo
derecho (VD), asi como el tiempo a pico de velocidad longitudinal, la tension
longitudinal (TLP) y tasa de tension longitudinal (TTLP) del ventriculo izquierdo (V1)
fueron significativamente mayores respecto a sus controles. En los fetos de
embarazos complicados con DM2 insulinodependiente se encontr6 un aumento en
los valores promedio de la tension diastdlica (Td) del VD, una disminucion en el
desplazamiento en sistole (Ds) tanto del VD como el VI asi como la fraccion de

eyeccion (FE) del ventriculo izquierdo significativamente menor que los controles.
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Conclusion: La Imagen de Velocidad de Vectores es un método novedoso no
invasivo til para la valoracién cuantitativa de la funcion miocéardica del corazon fetal

en casos de RCIU e hijos de madres diabéticas.

Palabras Clave: Restriccion del crecimiento intrauterino, Diabetes mellitus, Imagen
de velocidad de vectores, Funcion miocardica, Velocidad longitudinal,
Desplazamiento longitudinal, Tensién longitudinal, Fraccion de eyeccion, Sistole,

Diastole.



ABSTRACT

Objective: To investigate the clinical value of the Velocity Vector Image (VVI) in the
assessment of myocardial function in cases of fetal intrauterine growth restriction

(IUGR) and infants of diabetic mothers compared with normal fetuses.

Methods: We studied 12 fetuses of pregestational diabetic mothers and 10 fetuses
diagnosed with IUGR who were matched for gestational age with healthy fetuses.
Video clips were taken from four heart chambers to which deferred analysis was
performed with VVI. We evaluated the speed, strain, strain rate and displacement of
the myocardium on a regional and global levels of both ventricles in systole and

diastole and ejection fractions.

Results: In fetuses with IUGR the average values of time to peak longitudinal velocity
(TpkV) and longitudinal displacement (LDA) of the right ventricle (RV), as well as time
to peak longitudinal velocity, longitudinal strain (LSA) and longitudinal strain rate
(LSRA) in the left ventricle (LV) were significantly higher compared to their controls. In
fetuses of pregnancies complicated by insulin dependent DM2 was an increase in the
average values of diastolic strain (Sd) of the RV, a decrease in systolic displacement
(Ds) in both the RV and the LV and the ejection fraction (EF) of the left ventricle

significantly lower than controls.



Conclusion: The Velocity Vector Image is a useful noninvasive novel approach for
guantitative assessment of myocardial function of the fetal heart in cases of IUGR

and fetus of diabetic mothers.

Keywords: Intrauterine growth restriction, Diabetes mellitus, Velocity vector image,
Myocardial function, Longitudinal velocity, Longitudinal displacement, longitudinal

strain, Ejection fraction, Systole, Diastole.



INTRODUCCION

La restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) ha recibido atencion
considerable en los ultimos afios pues condiciona riego de pérdida del bienestar fetal
asociado a morbimortalidad perinatal de hasta 50% de los fetos pretérmino y 20% de los
fetos a término. -2 El estado intrauterino de hipoxia crénica acompafiado de resistencias
placentarias incrementadas resulta en una combinaciéon de presién y sobrecarga al
corazéon fetal, el metabolismo anaerobio, que de manera cronica causa acidosis
metabdlica, produce una destruccion de fibras miocardicas, que son sustituidas por tejido
fiboroso condicionando una disminucibn de la distensibilidad miocardica por
remodelamiento miocéardico para compensar el estrés; con dilatacion de cavidades
ademas de aumento de las presiones telediastélicas y por lo tanto dificultad de llenado
en el corazon derecho, finalmente falla cardiaca traduciendo clinicamente hidrops fetal o

muerte perinatal.**

El miocardio fetal sufre cambios patolégicos en situaciones como la diabetes
mellitus materna reportado como miocardiopatia hipertréfica con engrosamiento
desproporcionado del septum interventricular atribuido al hiperinsulinismo fetal
secundario a la hiperglucemia materna, éstos cambios se han descrito ampliamente con
ecocardiografia 2D determinando la hipertrofia con disminucion de las dimensiones

9

ventriculares y bajo gasto cardiaco por disfuncién diastélica;®® reportandose una

1014 gt

prevalencia entre el 10 y 35% de los recién nacidos hijos de madres diabéticas
alteracion usualmente tiene regresion espontanea a los 6 meses de edad en la mayoria

de los casos, pero en algunos casos representa implicaciones miocardicas funcionales
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con recién nacidos que pueden presentar falla cardiaca congestiva con alteraciones

perinatales hipdxicas sistémicas o muerte. *?

La evaluacion miocardica con IVV es un método cuantitativo para la valoracion de
la mecanica y dinamica cardiaca utilizando informacion de una imagen bidimensional en
video durante el ciclo cardiaco, es una evaluacion del movimiento miocardico utilizando
un algoritmo de “seguimiento de moteado” de la escala de gises, el cual detecta el
cambio en la posicién del tejido desde imagenes secuenciales de cualquier vista
cardiaca y con cualquier transductor, independiente de la localizaciéon y direccion del haz
de ultrasonido. Provee informaciéon del movimiento miocardico representado con
vectores que son muestras graficas de la duracién, direccion, magnitud y velocidad del
tejido a través del ciclo cardiaco; evaluando parametros derivados de la velocidad,
distancia y tiempo como lo son la velocidad, tension, tasa de tension, desplazamiento
miocardico y fracciones de eyeccion pudiendo ser representadas de manera global o

segmentaria.™

Este estudio fue disefiado para evaluar la reproducibilidad y valor clinico de la IVV
para la valoracion de la funcién miocardica en fetos con patologias conocidas por causar
alteracion miocardica como lo son la RCIU y diabetes materna que en la actualidad son
evaluados indirectamente a través de indices o flujos transvalvulares y en muchas

ocasiones de manera subjetiva.



MATERIAL Y METODOS

Poblacidon en estudio

Todas las mujeres referidas para evaluacion ultrasonografica al servicio de
Medicina Materno Fetal del Instituto Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los
Reyes de mayo a junio del 2011 fueron consideradas para formar parte del estudio con
los siguientes criterios de inclusion; para los casos se consideré embarazos con feto vivo
de 18 a 39sdg corroborado por US del primer trimestre con diagndéstico de RCIU o madre
con diagnostico de DM pregestacional sin defectos estructurales mayores, se pareo los
casos por edad gestacional con fetos sanos de embarazadas sin complicaciones
maternas y crecimiento fetal adecuado para la edad gestacional y que hayan aceptado

participar en el estudio con consentimiento por escrito firmado.

Los grupos en estudio consistieron en 10 fetos con diagndéstico de RCIU tipo | de
acuerdo a las guias del Hospital Universitario Clinic de Barcelona para un tipo | con un
peso fetal estimado (PFE) menor al percentil 3 para la edad gestacional sin alteraciones
en la flujometria doppler, tipo 1l con PFE menor al percentii 10 con indice
cerebroplacentario (ICP) menor al percentil 5, tipo Ill con PFE menor al percentil 10 y
flujo diastolico ausente en la arteria umbilical, tipo IV un PFE menor al percentil 10 IP de
ACM menor al percentil 5 persistente, tipo V con PFE menor al percentil 10 con algun
criterio de severidad (Cuadro ), con un rango de edades gestacionales de 24.4 a

38.0sdg (media de 32.4 semanas). En los 12 fetos de madres con diabetes mellitus tipo 2
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en tratamiento con insulina (Cuadro II) un rango de edad gestacional de 20 a 38sdg

(media 32.0 semanas).

Adquisicién de laimagen

Se realizd evaluacion ecocardiografica prenatal con un ultrasonido ACUSON
Antares 5.0 (Siemens AG 2009) un transductor PX4-1 a 2.2MHz. Se realizé toma de un
clip de video del corazon fetal en un corte de 4 camaras, en ausencia de movimientos

fetales o0 maternos el cual fue almacenado para analisis posterior fuera de linea con IVV.

Para la toma del clip de video de 4 camaras se realizé la capacitacion del
operador con la construccion de una curva de aprendizaje CUSUM (Cumulative Sum) a
partir de la cual se determiné el nimero de intentos necesarios para alcanzar la

competencia para la toma de imagen.

Analisis Diferido

Se evaluaron pardmetros regionales y globales de una imagen de cuatro
camaras usando Syngo® Velocity Vector Imaging™ (Siemens Ultrasound) software, el
ciclo cardiaco fue decidido en base a la dinamica del corazén utilizando el modo M
anatomico detectando el movimiento de ambas camaras ventriculares. El trazo en el
endocardio fue ajustado manualmente en la secuencia de video donde era mejor
visualizado y posteriormente el subendocardio fue rastreado automaticamente por el

software de IVV (Figura 1), se calculo la velocidad, definida como que tan rapido fue el
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movimiento del tejido, la tension como deformacién relativa del miocardio, tasa de
tension como la deformacion relativa del tejido y cambio en su longitud en relacion a su
longitud original en un parametro de tiempo y desplazamiento miocardico como el
porcentaje de movimiento del miocardio, asi como fraccién de eyeccion definida como la
relacion existente entre el volumen sanguineo eyectado de una cavidad durante la sistole
y el volumen sanguineo contenido por la misma al final de la diastole de ambos
ventriculos cardiacos, todas expresadas de manera regional asi como global. (Figura 2A)
En la imagen de cuatro camaras se dividi6 a ambos ventriculos en seis segmentos dos
basales, dos medios y dos apicales. Todos los parametros fueron medidos en sistole y
diastole de tres ciclos cardiacos para todos los segmentos y valores globales (Figura 2B),

todos los fetos fueron evaluados solo una vez.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizd la construccion de una curva de aprendizaje CUSUM (Cumulative
Sum) para la toma de imagen de 4 camaras, utilizando Excel para Windows 2007
(Microsoft Corp., Redmond, WA, USA). La trayectoria de la grafica se generaron a partir
de la determinacién de los valores de eje de la y (valores CUSUM) y eje de la x (nimero
de procedimientos realizados). La curva se define calculando el porcentaje de fallo
aceptable (h;) del 10% (p;=0.10), y porcentaje de fallo inaceptable (hy) del 25%
(po=0.25) los cuales definen las lineas horizontales en el eje de las y limitando h, y h;
éstos niveles y el error tipo 1(a) y tipo 2(B) fueron determinados como 0.1. La curva
CUSUM es la graficacion de las tomas adecuadas que equivalen a un decremento de la
curva de 0.17(s) mientras que una falla equivale a un incremento de 0.83 (1-s), la curva
muestra una direccion positiva cuando los errores exceden la tasa de fallo aceptable, y
una curva negativa cuando la tasa de error es menor a los éxitos. Segun la férmula la
disminucion con cada éxito en la toma se calculo como
s=Q/(P+Q)=0.18/(0.92+0.18)=0.17 y el incremento con cada falla como (1-s)=1-
0.17=0.83, y el espacio entre los limites de inaceptable (ho) y aceptable (hi) como
al/(P+Q)=2.2/(0.92+0.18)=2.0, donde P=In(p1/po), Q=In/((1-po)/(1-p1)), y a=In((1-B)/a). Lo
cual significa que para cada fallo la curva sube 0.83 unidades y para cada éxito baja
0.17 se considera que el proceso se encuentra dentro de control cuando la linea baja

mas alla de h; 0 2 lineas limite consecutivas.
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La variabilidad intra e interobservador de la evaluacion fuera de linea se expresoé
como concordancia, fue analizada por medio de un coeficiente de correlacion y
clasificada mediante la escala propuesta por Landis y Koch en donde el grado de
concordancia se considera pobre cuando es <0.00, leve 0.01-0.20, regular 0.21-0.40,
moderado 0.41-0.60, substancial 0.61-0.80 y casi perfecto 0.81-1.00, para su evaluacion
se analizé 10 clips de cuatro camaras en 3 ocasiones (de manera independiente y
segada respecto a evaluaciones previas) por cada uno de los dos evaluadores

determinando la concordancia de 4 variables seleccionadas arbitrariamente.

El anadlisis estadistico de los resultados de la evaluacion diferida con IVV se
realizo utilizando el programa SPSS, ver 17.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA), las
variables cuantitativas fueron presentadas como medias + DE, para la determinacion de
la normalidad de los datos se utilizé la prueba Kolmogorov-Smirnov con la correccion de
Shapiro-Wilk; en las variables en las que no se pudo asumir la normalidad se realiz6 una
transformacion de los datos en sus logaritmos y se realizando de nuevo la comprobacion,
se demostré la homocedasticidad con la prueba de Levene para homogeneidad de
varianzas. La comparacion de medias entre grupos (enfermos contra sus controles sanos
pareados por edad gestacional) fue por medio de la prueba t de student para datos

pareados. La hipotesis nula fue rechazada a un valor de P <0.05.
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RESULTADOS

Curva de aprendizaje

La grafica CUSUM para la adquisicion de clip de video de cuatro camaras
realizada por un residente de sexto afio de Medicina Materno Fetal (Figura 3) muestra
gue después de realizar 11 tomas de video se inicia el descenso de la direccion de la
curva y el nivel de competencia se logra posterior al intento nimero 37 en donde se

llegé al nivel de falla aceptable considerando el proceso dentro de control.

Reproducibilidad

La concordancia fue realizada por dos residentes de sexto afio de Medicina
Materno Fetal encontrando una concordancia intraobservador para velocidades
miocardicas fue casi perfecta (0.93) y sustancial para las fracciones de eyeccion (0.85),
las concordancias interobservador fueron igualmente buenas para la velocidad (0.92) y

para las fracciones de eyeccion (0.80).

Velocidad, tension, tasa de tension, desplazamiento y fracciones de eyeccion

De las 44 imagenes analizadas se evaluo para cada uno de los ventriculos la
velocidad, tensidn, tasa de tension, desplazamiento y fraccion de eyeccidén en su valor
crudo tanto en sistole como diastole (Figura 4) asi como porcentajes por cada uno de

los seis segmentos evaluados y de manera promedio, siendo en total treinta y cuatro
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variables por feto evaluado(Cuadro 3 y 4), de las cuales para los fetos con RCIU se
encontré diferencia solo en seis variables mientras que para los fetos con DM2 se

encontr6 diferencias solo en 4 variables.

En los 10 fetos con RCIU que fueron evaluados con IVV los valores promedio de
tiempo a pico de velocidad longitudinal (p<0.04) y desplazamiento longitudinal promedio
del ventriculo derecho (p<0.03) fueron menores a los valores encontrados en los
controles, asi como el tiempo a pico de velocidad longitudinal (p<0.01), la tension
longitudinal promedio (p<0.03) y tasa de tensiéon longitudinal promedio (p<0.03) del
ventriculo izquierdo fueron significativamente mayores respecto a sus controles (Tabla
5). En los 12 fetos de embarazos complicados con DM2 se encontré un aumento en la
tensién en diastole del VD (p<0.02), una disminucién en el desplazamiento en sistole
tanto del VD (p<0.000) como el VI (p<0.03) asi como también una fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo significativamente menores que los controles (p<0.02) (Cuadro

6).
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DISCUSION

La funcion cardiaca es a la habilidad del corazon de lograr un adecuado gasto
cardiaco de manera sostenida que se pueda adaptar a los cambios en las demandas
circulatorias.?® El sistema cardiovascular del feto puede ser evaluado mediante mdiltiples
meétodos gracias al desarrollo de técnicas no invasivas principalmente ultrasonograficas
gue proveen informacion sobre el bienestar fetal pero no existe un estandar aceptado de
forma general. Condiciones fetales no cardiacas pueden causar disfuncion miocardica
como ocurre en los fetos con RCIU, hidrops, anemia, arritmias y alteraciones metabdlicas
maternas entre las cuales se encuentra la diabetes mellitus, por lo que la funcion
cardiaca fetal esta siendo reconocida como un marcador de severidad de enfermedad en
un gran nimero de condiciones fetales.?”*° En éste estudio podemos documentar que la
evaluacion de la funcion miocardica con Imagen de Velocidad de Vectores es un método

reproducible y util en la evaluacion cardiaca fetal en condiciones especiales.

Para la evaluacion de la funcibn hemodinamica del corazén fetal en la practica
clinica se han propuesto una gran variedad de técnicas a partir de mediciones en modo
M, Doppler, 2D y 3D, desafortunadamente la contractilidad cardiaca no es evaluada
facilmente, existen métodos con los que se ha intentado la evaluacion directa como son
el calculo de dimensiones de las cavidades cardiacas, pero en el feto ésta técnica es
limitada debido a la frecuente dificultad de una adecuada ventana soénica para la
evaluacion satisfactoria de la anatomia cardiaca. La ecocardiografia en modo M ha sido
descrita en la evaluacion fetal desde 1982 con la publicacion de valores de normalidad

gue permitieron el calculo de la fraccion de acortamiento (cambio en el diametro
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ventricular entre diastole y sistole) utilizado como un subrogado de la funcion

miocardica,*!

con desventajas en la evaluacion fetal debido a la dificultad para obtener
una imagen satisfactoria dependiente de la posicidbn y movimientos fetales ademas de

ser mediciones indirectas de la funcién miocardica.>?

Optimamente para evaluar la funcién cardiaca, se busca un método directo de
medicién del gasto cardiaco (GC), el cual se puede calcular multiplicando la frecuencia
cardiaca por el volumen de eyeccidn ventricular obtenido por medicion de areas
valvulares combinado con medicién de velocidades de flujo con Doppler,*® con
limitaciones para su reproducibilidad y eficacia debido a su fuerte dependencia del
angulo de insonacion, influencia de los movimientos fetales o0 maternos asi como errores

en el calculo de areas valvulares.®*3®

Para evitar éstas limitaciones se ha propuesto la evaluacion con modo M de
volumenes ventriculares calculando la diferencia en didmetros ventriculares entre
diastole y sistole con la técnica de Dodges®’ o la de Teichholz,® éstas técnicas son
dificiles de estandarizar debido a los cambios en posicion fetal, ademas de que no se
puede asumir que el corazon fetal es un objeto geométrico y las férmulas estan sujetas a
errores de calculo, para mejorar algunos de los problemas de geometria se introdujo un
método basado en la regla de Simpson,* que calcula el volumen dividiendo el ventriculo
en discos posteriormente calculando en base a diametro y altura de éstos para sumarlos
al final, pero aun asi ésta técnica asume un ventriculo sano y elipsoidal por lo que no es
aplicable en condiciones de patologia fetal,** ademas se debe de tener precaucién de no

confundir el GC con la funciébn miocardica ya que aun con un gasto cardiaco elevado
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como en la anemia fetal puede haber un miocardio disfuncional (falla cardiaca de alto
gasto) y lo opuesto puede también ser verdadero; un bajo gasto puede ser generado por

un miocardio con adecuada funcién por una precarga disminuida.*?

La evaluacion Doppler del radio E/A se refiere a la valoracion de la velocidad pico
del flujo observado a través de las valvulas auriculo-ventriculares (AV) durante la
diastole, en el feto una reduccion en los radios E/A mitral y tricuspidea se han reportado
en receptores del sindrome de transfusion feto-feto, junto con otros marcadores de
disfuncion diastolica y un aumento del radio E/A en situaciones de compromiso cardiaco
indicadores del mal prondstico fetal en casos de RCIU e hidrops, con la desventaja de
gue el radio E/A ha mostrado una pobre correlacion con el tiempo de relajacion

isovolumétrica y con la evaluacién Doppler de los flujos venosos.***

El analisis con Doppler de los flujos venosos contiguos a la auricula izquierda
(ducto venoso, vena cava inferior, venas hepéticas, venas pulmonares y vena umbilical)
dan una buena aproximacion de los gradientes auriculares. El hallazgo mas significativo
de falla cardiaca es una onda a ausente o reversa en el ducto venoso (DV) con riesgo de
pérdida del bienestar fetal y muerte intrauterina.*® La evaluacion Doppler de las venas
precordiales permite evaluar la funcién cardiaca fetal y se utiliza actualmente en la
vigilancia de RCIU, STFF, defectos cardiacos e hidrops fetal. En fetos con RCIU un
aumento en el IP del DV es indicativo riesgo de deterioro y ha demostrado correlacion
con aumento en el péptido natriurético auricular N-terminal y péptido natriurético pro-B
en arteria umbilical como marcadores de disfuncién cardiaca.*’*® La evaluacion de flujos

venosos por medio del Doppler pulsado tiene valor predictivo de deterioro o muerte
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perinatal, pero sus cambios son tardios a la disfuncidbn miocéardica y posibilidad de
secuelas neuroldgicas por lo que actualmente la tendencia en la evaluacion de funcion
cardiaca es buscar un marcador mas temprano de disfuncion, para la adecuada toma de

decisiones con prevencion de secuelas a corto y largo plazo.

El indice de rendimiento miocéardico (Tei index) es la suma de la duracién del
tiempo de contraccion isovolumétrica (TCI) y el tiempo de relajacién isovolumétrica (TRI)
entre la duracion del tiempo de eyeccion (TE) , por lo tanto provee informacion tanto de la
funcidn sistolica como diastolica y su evaluacién se basa en el hecho de que un reflejo
indirecto de la funcién cardiaca sistélica es el tiempo requerido por el corazén para
obtener una presion intraventricular que sea mayor que la presidn sanguinea sistémica.
El indice Tei no es dependiente solo de la funcién miocardica también se influencia
fuertemente por la presién arterial y venosa sistémicas asi como la funcién auricular,*
éste indice se obtiene por evaluacion ecocardiografica con Doppler pulsado de los
patrones de flujo a través de las valvulas auriculo-ventriculares (AV) y de tractos de
salida, su utilidad en la ecocardiografia fetal fue reportada por primera ocasiéon en 1999
cuando se demostré que el indice TEI disminuye en ambos ventriculos al progresar la

gestacion con un incremento transitorio después del nacimiento.>°

Posteriormente se sugirid6 una mejor reproducibilidad al medir el indice Tei
posicionando el volumen de muestra en la valvula mitral y la valvula aortica combinadas
y la incorporacién de los “clicks” valvulares en un corte apical de cinco camaras como
indice Tei modificado,”* es un método utilizado frecuentemente como una herramienta

para la evaluacion de la funcion cardiaca en patologias fetales en donde la disfuncion
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miocardica es un problema comun como en fetos receptores del sindrome de transfusion
feto-feto, fetos con RCIU,?” al igual que en fetos de madres diabéticas en los cuales se
ha encontrado evidencia de disfuncién diastdlica secundaria a la hipertrofia miocardica.>*
> Aunque el indice TEI ha demostrado una alta sensibilidad y reproducibilidad, no es
especifico de disfuncién cardiaca y tiene limitaciones como el ser una técnica complicada

de realizar.®®

La evaluacion ultrasonografica en tres y cuatro dimensiones (3D/4D) en la ultima
década ha iniciado su aplicacion para la evaluacion de la funcion cardiaca fetal con la
aplicacién de la técnica de correlacién espacio-temporal de imagenes (STIC) la cual se
basa en un barrido del corazén fetal basado en 5 planos cartesianos que permiten al
operador reconstruir y navegar en un volumen durante todo un ciclo cardiaco a partir de
1,500 imagenes.®”° El objetivo de éstos métodos ha sido el poder extrapolar un volumen
cardiaco, fraccion de eyeccion y gasto cardiaco a partir de los volimenes ventriculares
adquiridos y que pueden ser analizados por medio de algoritmos especializados como
segmentacion semiautomatica y analisis virtual de d6rganos computarizado
(VOCAL).*°Una limitante del STIC es que representa una reconstruccion artificial de
multiples ciclos cardiacos, lo cual es solo una estimacion del verdadero ciclo cardiaco,
ademas de que las imagenes deben ser Optimas, sin movimientos fetales y con un
minimo de 7.5 segundos para la adquisicién del volumen.®® Mientras éstos métodos
parecen prometedores aun se encuentran en proceso de estudio y requieren largas

curvas de aprendizaje y experiencia amplia del operador para poder ser utilizados.®
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El Tissue Doppler es una aplicacion basada en los principios del Doppler para
medir la velocidad del movimiento miocardico evaluando el movimiento de la annulus de
la valvula mitral en relacion al apex lo cual da una aproximacion de la contractilidad
longitudinal del miocardio,®® por primera vez reportada en la evaluacién fetal en 1999, ha
demostrado ser mas sensible que la evaluacion del flujo AV en detectar disfunciéon

mecanica auricular®*®

y que el Tei para detectar disfuncion sistélica en fetos con RCIU®®
aunque aun no esta claro su utilidad clinica en éste grupo de fetos, entre sus peores
desventajas se encuentra el hecho de que solo puede evaluar una pequefia area del
miocardio a la vez y su dependencia al angulo de insonacion, dificil evaluacion con altas
frecuencias cardiacas y presencia frecuente del fenomeno de aliasing ademas de que
para el analisis completo con ésta técnica es necesario la realizacion de un

electrocardiograma, lo cual hasta el momento no es posible en fetos.?"°

En los Ultimos afios se ha evaluado el algoritmo de seguimiento de moteado
(speckle-tracking), como una técnica novedosa para el estudio del movimiento
miocardico funcionando como subrogado en la evaluacion de la funcidén cardiaca, ésta
técnica que utiliza imagenes adquiridas con ecocardiografia modo 2D y un
procesamiento fuera de linea, el software méas utilizado Syngo® Velocity Vector
Imaging™ (Siemens Ultrasound), ha sido valorado en adultos con mdltiples escenarios
clinicos demostrando ser una técnica no invasiva, segura y conveniente para valorar la
disfuncion miocardica regional capaz de identificar la presencia, localizacion y extension
transmural de un infarto con sensibilidades hasta del 91%, especificidades del 90% y
VPP del 94%.°°" También ha sido utilizada en la evaluacién de pacientes adultos con

cardiomiopatia dilatada considerada como una técnica util para la valoracion de la
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funcién miocardica con una variabilidad intraobservador del 8 al 15% e interobservador
del 15 al 18%.”™ En nifios se ha aceptado como técnica adecuada para valorar la

disfuncion sistdlica y disincronia miocardica secundaria a cardiopatia.’*"

El movimiento del tejido miocéardico ya ha sido investigado en el feto sano
utilizando IVV con una tasa de éxito del 89% para obtener mediciones, y una variabilidad
interobservador del 15 al 25%; se encontré un incremento progresivo en la velocidad
longitudinal de los vectores desde la mitad del embarazo al término, lo cual sugiere que
es resultado del crecimiento somatico del corazéon mas que del incremento en la
contractilidad.”* En un estudio mas grande con IVV se establecieron valores de
referencia de 151 fetos sanos desde las 18 semanas de gestacion al término con
variabilidades interobservador e intraobservador substanciales o casi perfectas.’®°En
nuestro estudio encontramos que ésta técnica puede ser una manera innovadora de la
evaluacion de la funcion cardiaca fetal con una muy buena reproducibilidad igual a los

valores reportados previamente.®®

El corazon fetal es el 6rgano central en los mecanismos adaptativos de la
insuficiencia placentaria e hipoxia. Niveles elevados de factores neurohumorales
reguladores de la precarga y postcarga en casos de estrés, como el péptido natriurético
auricular (ANP), proteina cardiaca ligadora de acidos grasos (H-FABP) y el péptido tipo B
natriurético (BNP), han sido evaluados en fetos con RCIU encontrandolos a niveles
significativamente mayores a fetos sanos con un aumento progresivo conforme avanza el

deterioro de la RCIU, lo cual sugiere disfuncién por dafio a las células miocardicas,***""’
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pero no existen precedentes en la evaluacion directa del miocardio con IVV en fetos con

patologias que se consideran causales de disfuncién cardiaca.

Desde hace mucho tiempo se sabe que la RCIU esta asociada a cardiomiopatia
dilatada in utero lo cual se fortalece en nuestro estudio de una manera mas tangible en
donde se evaluo6 directamente la funcion miocardica con IVV y encontramos que en los
fetos con RCIU el tiempo necesario para el movimiento miocardico en cada ciclo cardiaco
esta aumentado representando velocidades de movimiento disminuidas tanto en
ventriculo derecho como en el izquierdo, lo anterior provee evidencia clinica directa de
cambios subclinicos del funcionamiento miocardico con dilatacion de las cavidades
debido al remodelamiento miocardico secundario a eventos de hipoxia cronica del tejido,
lo cual ocasiona que las cavidades cardiacas pierdan su flexibilidad y movilidad. Esto ha
sido demostrado en nifios con antecedente de haber padecido RCIU en la etapa fetal, en
los cuales se encontraron alteraciones en la forma del corazon con ventriculos mas
globulares confirmado con evaluaciones cuantitativas ventriculos con diametros
transversos incrementados con aparente dilatacion, ademas de haber corroborado en

estudios postmortem hipoplasia de las fibras miocardicas y dilatacién de cavidades.”®

En los fetos con RCIU encontramos un aumento significativo de la tension del
ventriculo izquierdo, probablemente debido a los cambios en el desarrollo de las fibras
miocardicas inducido por las condiciones de sobrecarga que representa alta resistencia
vascular placentaria al flujo de eyeccion cardiaco. Este estrés produce un fenomeno de
remodelamiento del miocardio en desarrollo, en adultos con fibras miocéardicas ya

desarrolladas un factor de sobrecarga con éstas caracteristicas produciria hipertrofia;
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pero en el corazon en desarrollo, la hipoxia asociada ademas a un flujo de nutrientes
disminuido, no tiene la capacidad de producir una respuesta de crecimiento celular, en
consecuencia se producen cambios tipicos de dilatacion de cavidades, hallazgos
confirmados en nuestro grupo de fetos; en donde el desplazamiento del ventriculo
derecho se encontr6 aumentado, por un mayor esfuerzo ventricular con remodelamiento.
En fetos con RCIU se encuentra particularmente alterado el ventriculo derecho por las
caracteristicas tipicas de la circulacién fetal, en la cual éste lado de la circulacion lleva la
mayor carga, explicando que en fetos con estadios tempranos de RCIU sea sélo el
corazén derecho el que muestra alteraciones en etapas iniciales del espectro de la

enfermedad.

Todo lo anterior provee evidencia de disfuncién cardiaca sistolica biventricular
subclinica, ya que todos éstos cambios los encontramos en fetos desde las primeras
etapas de la RCIU (estadio |) en donde los flujos evaluados con Doppler de la circulacion
fetal no muestran cambios, por lo que podemos hipotetizar que en estadios mas
avanzados en la progresion de la enfermedad encontraremos quizds mayores
diferencias, siendo la IVV una técnica prometedora para la valoracion de éste tipo de

fetos de manera temprana.

En fetos de madres diabéticas también se han encontrado aumentados el BNP y
ANP en casos con flujos Doppler y evaluacion cardiaca normales, sugiriendo que existe
dafo miocardico previo a la presencia clinica de hipertrofia y disfuncion cardiaca,
corroborada por otros autores por medio de Tei como disfuncion diastolica con

disminucion de la distensibilidad.”®® En nuestros resultados los fetos de madres
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diabéticas tipo 2 encontramos un desplazamiento miocardico en ambos ventriculos
significativamente disminuido lo cual puede ser explicado por la hipertrofia miocardica,
componente de la organomegalia atribuida a la hiperinsulinemia fetal, en éstos fetos
ademas la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo fue menor a los controles, lo cual
creemos se explica por una disminucion en la capacitancia de ambas cavidades
ventriculares secundaria a la cardiomiopatia hipertrofica; con un engrosamiento
desproporcionado tanto del tabique interventricular como de las paredes cardiacas, lo
cual lleva a un llenado cardiaco disminuido con volimenes sanguineos menores a los
controles sanos y por lo tanto un menor gasto cardiaco, que se representa al final del
espectro de la enfermedad por una falla cardiaca diastolica. Lo anterior también ha sido
evaluado por medio de el indice de rendimiento miocéardico (Tei) en donde se
encontraron indices aumentados en fetos hijos de madres con diabetes mellitus
explicando de ésta manera una disfuncién diastélica,®! también se han reportado indices
E/A disminuidos tanto en valvula mitral como tricuspidea lo cual sugiere disfuncion
diastélica de ambos ventriculos.>® Nuestro estudio es el primero que evalta la funcién
miocardica directamente valorando parametros de la funcién del muasculo cardiaco
encontrando alteraciones en la funcion de éstos fetos de madres diabéticas tipo 2 en
tratamiento con insulina aun cuando el 91.6% se encuentran con peso dentro de los
percentiles 5 y 95 para su edad gestacional, lo anterior hace mas interesante los
resultados obtenidos ya que se trata de fetos sin datos clinicos de macrosomia al
momento de la evaluacién, por lo que utilizar una técnica de valoracion de la funcion
miocardica como la IVV nos ayuda a detectar alteraciones en la funcion de los corazones
de éstos fetos de manera temprana, quizas antes de presentar la hipertrofia cardiaca que

los caracteriza.
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Otro hallazgo en los fetos de madres diabéticas evaluados en nuestro estudio fue
una tensién miocardica del ventriculo derecho aumentada lo se puede atribuir a una
contractilidad ventricular incrementada y explicarse por la hipertrofia del miocardio,
aunque los mecanismos de éstos hallazgos son especulativos aun, se ha reportado
fracciones de acortamiento miocéardico en rangos de normalidad a supranormalidad en
infantes hijos de madres diabéticas; mientras que la fraccion de acortamiento ventricular
también ha sido evaluada y reportada como incrementada en el tercer trimestre tardio.?
Estudios histopatologicos de 6bitos de madres diabéticas han demostrado varios grados
de desorganizacion en las miofibrillas cardiacas, similar a la encontrada en corazones de
adultos con cardiomiopatia hipertréfica lo cual apoya lo hipotetizado anteriormente.®
Existe también evidencia de diferencias estructurales en el corazon de fetos de madres
diabéticas comparados con controles sanos en el tercer trimestre; encontrando tabiques
interventriculares y paredes libres del ventriculo derecho con grosores aumentados lo

cual apoya los resultados encontrados en nuestro estudio.”

Con lo todos los hallazgos reportados podemos concluir que la evaluacion con
IVV en fetos con patologias como RCIU y fetos de madres diabéticas es un método
prometedor para la deteccion de disfuncion miocéardica temprana desde fases tempranas
del espectro de éstas enfermedades, nuestro estudio provee la primera evidencia de que
la evaluacion directa de la funcion de las células miocardicas en fetos con patologias que
pueden afectar al corazon, ésta técnica novedosa aun necesita mayor evaluacion para
poder determinar su eficacia en la evaluacién de la funcion cardiaca y su lugar en la

vigilancia de fetos con riesgo.
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Cuadro I- CARACTERISTICAS FETOS CON RCIU

© ® N o o0~ w N~ &

[ERN
o

EDAD
MATERNA

22
23
34
34
28
26
28
20
26
26

SDG
33.0
30.6
36.3
34.6
24.4
31.0
25.6
34.3
31.3
32

FETOMETRIA

32.0
30.1
34.0
32.2
22.0
29.3
23.3
32.2
29.3
29.6

PFE
1683
1200
2200
1981
520
1232
580
1861
1410
1478

PERCENTILA

p3
p0
p3
p3
p0O
pOo
p0O
p2
p2
p2

DOPPLER
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL
NORMAL

ESTADIO

SDG: Semanas de gestacion, PFE: peso fetal estimado
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Cuadro II- CARACTERISTICAS FETOS DE MADRES CON DM2

No

© 00 N o o A W N PP

e
N — O

EDAD MATERNA SDG

39
32
43
39
34
30
26
26
38
34
31
29

36.6
32.5
35.0
20.0
38.0
28.1
32.5
35.0
34.0
36.3
28.6
29.2

FETOMETRIA
34.0
33.4
35.5
20.1
38.5
29.0
32.0
35.0
34.5
34.0
29.1
30.0

PFE
2500
3500
2800

350
3400
1300
1800
2400
2450
2200
1350
1500

PERCENTILA
pl2
p100
p88
p52
p84
p76
pl4
p37
p75
p3
p77
p76

SDG: Semanas de gestacion, PFE: peso fetal estimado
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Cuadro V - DIFERENCIAS ENTRE RCIU Y CONTROLES

Media Desviacion Error Media DE Error ¢
RCIU Estandar Estandar Controles Estandar P

VELOCIDAD

VARIABLES

TpKV (ms) VD  128.58 46.45 14.68 89.35 40.94 12.94 250 0.034

TpKV (%) VD 3.96 6.50 2.05 0.13 2.43 0.76 251 0.033

TpKV (ms) VI 133.48 44.70 14.13 85.50 32.42 10.25 295 0.016

TENSION

TLP (%) VI 0.50 2.03 0.64 -1.65 3.19 1.01 299 0.015
TASA DE TENSION

TTLP(%) VI 2.06 8.25 2.61 -6.35 13.35 4.22 2.83 0.020
DESPLAZAMIENTO

DLP(%) VD 4.03 6.47 2.04 -0.26 2.24 0.70 233 0.044

TpKV: Tiempo a pico de velocidad longitudinal, VD: Ventriculo Derecho, VI: Ventriculo I1zquierdo,
TLP: Tension longitudinal promedio, TTLP: Tasa de tension longitudinal promedio, DLP:
Desplazamiento longitudinal promedio.
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Cuadro VI - DIFERENCIAS ENTRE DM2 Y CONTROLES

Media Desviacion Error Media Error
VARIABLES DM2 Estandar Estandar Controles e Estandar ! P
TENSION
Td (%) VD -2.44 2.04 0.58 -5.18 3.07 0.88 2.70 0.021

DESPLAZAMIENTO
Ds (mm) VD -1.94 1.37 0.39 0.26 0.25 0.07 5.03 0.000
Ds (mm) VI -1.60 1.00 0.28 -0.90 0.72 0.20 2.37 0.037
FRACCION DE EYECCION
FE (%)VI 23.79 12.38 3.57 40.34 22.01 6.35 2.72 0.020

Td: Tensién en diastole, Ds: Desplazamiento en sistole, FE: Fraccion de eyeccion.
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Velocidad (Endo) [var. +/-0.150]
2.000

1.600-

Velocidad (Endo) cm/s

ms. 380 1140 1520 1900 2280 2660 3040

N

Figura 1- Analisis diferido con Imagen de Velocidad de Vectores
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Volumen EF=53%
3.000

2966 ms.

2660 3040

Dmin
23.000

21.800
: = B 20.600
19.400 Yo S 19.400
18.200 - = - y 18.200
17.000 o 17.000
15.800 15.800
14.600 | 14.600
n : y 13.400
12.200 | = g - o S~ 12200 _

11.000 11.000 E
2660 3040

2966 ms.

Seg. Volumenes 2966 ms.

1520 1900 2280

izquieda 0.9309
3 apex izquieda 0.7628

6 apex derecha 0.5155 205
Promedio 0.8160 211

Demora maxima de pared de oposicién: 34
Tiempo a pico

161 ms 602 ms

Velocidad longitudinal (Endo)

1520 1900 2280 2660

Figura 2- A: Fracciones de eyeccion y volimenes segmentarios obtenidos con IVV,

B: Velocidades longitudinales segmentarias y promedio del andlisis fuera de linea con IVV.
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CUSUM

1 4 7 10 13 16 19 22 25 28 31 34 37 40 43 46 49

Numero de Evaluaciones

Figura 3- Representacion grafica CUSUM de la toma de video de 4 camaras
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2.000 2966 ms.

AL AL A As A A ‘l.d
VELOCIDAD

TENSION

g e

PR

INDICE DE TENSION

P
=
1140 1520

fwar. +/-0.278]

1.200-

0.400

|
‘U
5

Figura 4 — Representacion gréfica con modo M de fondo de pantalla de las variables en estudio.
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