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Indices vasculares y volumen placentario medidos con ultrasonido 3D
y Doppler Poder, analizados con VOCAL en embarazos de las 11 a las

13.6 semanas y su asociacion con el desarrollo de preeclampsia

Camargo — Marin Lisbeth Lucia, Safudo — Lopez Diego Jesus Alejandro,
Benavides — Serralde Jesus Andrés, Borboa — Olivares Héctor Jesus, Guzman —
Huerta Mario Estanislao

Resumen

Obijetivo: Evaluar la diferencia del volumen placentario (VP) y flujos vasculares
placentarios: indice de Vascularidad (VI) / indice de Flujo (FI) / Indice de Flujo
de Vascularidad (VFI), mediante USG 3D Doppler Poder en embarazos de 11 -
13.6 semanas de gestacion y su asociacidon con el desarrollo de preeclampsia
(PE) de presentacion temprana y de presentacién tardia comparado con
controles.

Metodologia: Disefio de cohorte, el cual incluye a mujeres con embarazo Unico
entre 11-13.6 semanas de gestacion sin defectos estructurales ni
cromosOmicos. Se realizd la toma de imagenes de placenta en 3D con
aplicacién de Doppler Poder y analisis diferido con el programa 4D VIEW con la
modalidad VOCAL, por personal estandarizado. Se obtuvieron el VP, VI, FI y el
VFI, posteriormente se realizd el calculo de diferencias.

Resultados: Se analizaron un total de 734 pacientes, de las cuales 36
presentaron preeclampsia (4.9 %), 15 pacientes con PE de presentacion

temprana y 21 pacientes con presentacion tardia (antes y después de 34



semanas respectivamente). Se encontraron diferencias significativas entre las
pacientes que presentaron PE y los controles en la evaluacién del VP
(P=0.035), VI (P=0.017), VFI (P=0.002). Al comparar las pacientes con PE de
inicio temprano y las de inicio tardio se encontraron diferencias en el VI
(P=0.020) y VFI (P=0.05).

Conclusiones: El Volumen Placentario, indice de Vascularidad y el indice de
Flujo de Vascularidad, mostraron cambios estadisticamente significativos en
pacientes que desarrollaron PE comparado con los controles. Esta diferencia se
hizo mas evidente cuando el grupo de preeclampsia se dividid entre las de
presentacidon antes de la semana 34 y las de presentacion tardia. El Volumen
placentario y los indices de Vascularidad son herramientas Utiles en el

pronostico de PE.

Abstract

Objective: To evaluate the difference in placental volume (VP) and flows
indices: Vascularization Index (VI) / Flow Index (FI)/ Vascularization Flow Index
(VFI) by Power Doppler and 3D Ultrasound in pregnancies of 11 - 13.6 weeks of
gestation and its association with the development of early and late-onset
preeclampsia compared with controls.

Methodology: cohort design, which includes women with singleton pregnancies
between 11 to 13.6 weeks gestation without chromosomal or structural defects.
Was carried out taking image of placenta in 3D and power Doppler application

and deferred analysis with program 4D VIEW mode VOCAL, by standardized



personnel. We obtained VP, VI, FI and VFI was entered into the calculation of
differences.

Results: A total of 734 patients, of whom 36 had preeclampsia (4.9%), 15
patients with PE of early-onset and 21 patients with late-onset. Present
significant differences in the assessment of placental volume (P = 0,035),
vascularization index (P = 0.017), flow rate vascularization (P = 0.002), when
comparing patients with early-onset PE and late-onset differences were found
in the VI (P = 0.020) and VFI (P = 0.05).

Conclusions: Placental volume, VI and VFI showed statistically significant
changes in patients who developed PE compared with controls, this difference
became more evident when the preeclampsia group was divided between the
presentation before and after of 34 (early and late). The placental volume and

vascularity indices are useful tools in the prediction of PE.

Introduccion

La preeclampsia (PE) es una de las principales patologias que producen resultados
perinatales adversos®. La evolucion adecuada de una gestacion depende del
desarrollo dptimo del arbol velloso y del trofoblasto para lograr una circulacion
Utero placentaria eficiente®. La PE esta relacionada con un desarrollo inadecuado de
la placenta, principalmente alteraciones en su vasculatura, que repercuten en una
disminucién de su perfusidon y es uno de los elementos demostrados en la etiologia
de esta patologia. En la PE se ha encontrado una remodelacion inadecuada
principalmente de las arterias espirales debido a una falla en el proceso de invasion

trofoblastica, lo que traduce un desarrollo placentario inadecuado, aunado a una



disminucién en la respuesta a vasodilatadores y a un aumento de la sensibilidad a
los vasoconstrictores®. De acuerdo a esto, el proceso fisiopatoldgico inicia en el
primer trimestre, aunque las manifestaciones clinicas de esta patologia se
presentan durante el segundo o tercer trimestre de la gestacion.

El ultrasonido bidimensional (USG 2D) con Doppler color y pulsado se utiliza para la
evaluacion placentaria incluyendo su morfologia, localizacion, tamafio vy
hemodinamia*>®”®, R. Napolitano y cols. realizaron un estudio en embarazos de
primer trimestre donde utilizaron el indice de pulsatilidad de las arterias uterinas
como tamizaje para prediccién de PE, evaluaron 6,221 pacientes y encontraron una
asociacion significativa del aumento del indice de pulsatilidad de las arterias
uterinas en primer trimestre con la aparicién de PE de presentacién temprana’.

La reciente incorporacion del USG 3D con Doppler Poder se esta utilizando en la
actualidad en la evaluacién placentaria, con ventajas sobre otras modalidades
ultrasonograficas, como no ser angulo dependiente, no producir alliasing y poder
evaluar flujos de baja velocidad®**.

Bujold y col. realizaron un estudio de concordancia en el que concluyen que las
mediciones con USG 3D y Doppler Poder muestran una excelente reproducibilidad*?.
Odivo y col. realizaron un estudio para estimar la utilidad del USG 3D y Doppler
Poder en la medicién del volumen vy los indices de flujos vasculares placentarios
durante el primer trimestre y su asociacion con resultados perinatales adversos,
PE, hipertension gestacional (HG) y pequefio para edad gestacional (PEG).
Encontrando diferencia significativa en el indice de flujo (FI) en las pacientes que

desarrollaron PE y PEG".



Nuestro objetivo fue evaluar el volumen e indices vasculares placentarios en
pacientes con embarazos de 11 — 13.6 semanas y la asociacion de estas mediciones

con la aparicion de PE de presentacion temprana y tardia.

Material y métodos

El estudio se realizd en la unidad de investigacion de Medicina Materno Fetal
(UNIMEF) del departamento de Medicina y Cirugia Fetal del Instituto Nacional de
Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes (INPerIER), de la Ciudad de México,
Distrito Federal, en el periodo comprendido entre octubre del 2006 y noviembre del
2008. Se incluyeron 734 pacientes con embarazo de 11 — 13.6 semanas de
gestacion que acudieron a estudio de primer trimestre, con resolucion de su
embarazo en el INPerIER, embarazos Unicos, con fetos sin marcadores para
cromosomopatias ni alteraciones estructurales. La adquisicién de los volimenes y
los indices vasculares placentarios se realizd por personal estandarizado, con un
equipo de alta resolucion General Electric Voluson 730 Expert, GE Medical System
Europe-78, Buc, France, equipado con un transductor volumétrico motorizado de
4.8 MHz. Las imagenes se almacenaron en un disco duro externo para su analisis
diferido con el programa 4D VIEW / VOCAL para obtener Volumen Placentario (VP)
en cm’, el indice de Vascularidad (VI) en porcentaje, el Indice de flujo (FI) y el

indice de Flujo de Vascularidad (VFI), ambos evaluados en unidades de 1 — 100.

La medicidén se realizd con la paciente en decubito dorsal semisentada, en un
periodo sin movimiento fetal y con interrupcién voluntaria de la respiracion

materna. Se tomo el eje mayor de la placenta. En modo 3D, se ajustd el tamafio de



la caja a la regién de interés (placenta) y con modo angio con una frecuencia de
repeticion de pulso en 0.9 y ganancia de 16, se realizo el barrido de imagen a nivel
de la insercion del corddn con un angulo de 45 a 60° (incluyendo toda la placenta),
con una duracion de 10-15 segundos.

La medicion offline con el programa 4D VIEW mediante VOCAL se hizo con cortes
cada 30 grados (6 cortes), se delimitd el borde placentario en cada corte con un
dispositivo externo tipo tablet. Los resultados de VP, VI, VF y VFI se almacenaron
en una base de Excel para su posterior analisis.

El diagnostico de preeclampsia se establecid segun las normas del High Blood
Pressure Education Program Working Group'*. Se clasific6 como de aparicién
temprana, cuando el diagnostico se realizd antes de la semana 34 y de aparicion
tardia posterior a esta fecha®. Se realizd un andlisis comparativo entre los grupos
de preeclampsia y sus controles. El analisis estadistico se realiz6 mediante el test de
Kolmogorov-Smirnoff, se aplico T de Student para resultados paramétricos y U de
Mann-Whitney para resultados no paramétricos. Se utilizd el programa estadistico

SPSS version 20.0.

Resultados

De las 734 pacientes evaluadas, 36 (4.9%) presentaron PE, 15 (41.66%) fueron de
presentacion temprana y 21 (58.3%) de presentacion tardia. Las caracteristicas de
la poblacién se presentan en el cuadro 1. Las pacientes que desarrollaron PE
presentaron diferencia significativa en comparacién con los controles en la
evaluacion de los rangos promedio del volumen placentario 29.481 vs 37.125 cm’

(P=0.035) (grafico 1), al igual que en el indice de vascularidad 28.488 vs 37.176



(P= 0.017) (grafico 2) y en el indice de flujo de vascularizacion 26.246 vs 37.292
(P=0.002) (grafico 3). No se encontrd diferencia significativa en el indice de flujo en
las pacientes que desarrollaron PE vs los controles 38.832 vs 40.268 (P=0.22)
(cuadro 2). Las pacientes que desarrollaron PE de inicio temprano en comparacion
con los controles tuvieron diferencias significativas tanto en el Indice de
vascularidad 29.062 vs 35.915 (P=0.003) (grafico 4) como en el indice de flujo de
vascularizacion 19.888 vs 35.893 (P=0.005) (grafico 5), no se encontrd diferencia
en el volumen placentario 29.062 vs 35.722 cm® (P=0.247) ni en el indice de flujo
36.514 vs 40.368 (P=0.141). Las pacientes que presentaron PE de presentacion
tardia no tuvieron diferencia en ninguna variable (VP,VI,FI,VFI) en comparacion con
los controles (cuadro 3). Al comparar PE de presentacion temprana con PE de
presentacién tardia, no se encontrd diferencia significativa en el volumen
placentario, con un rango promedio de 29.062 vs 28.498 (P=0.347), ni en el FI
36.514 vs 40.245 (P=0.281) respectivamente, si se presento diferencia significativa
con el VI 18.677 vs 33.936 (P=0.020) (grafico 6), asi como en el VFI 19.888 vs

29.543 (P=0.05) (grafico 7) respectivamente.

Discusion

En nuestro estudio se encontrd que la medicion del volumen y los indices
vasculares placentarios en embarazos de 11 a 13.6 semanas de gestacion, fueron
menores en las pacientes que desarrollaron PE en comparacion con los controles, si
bien el indice de flujo no mostrd diferencia significativa, el volumen placentario, el
indice de vascularidad y el indice de flujo de vascularidad si lo hicieron.

Concordando con estudios como el realizado por Odeh y colaboradores!’ donde se



encontrd una disminucidén del VFI y principalmente del VI en las pacientes que
desarrollaron PE en comparacion con los controles, a diferencia de este estudio,
ellos no mostraron diferencia en el VP en las pacientes que desarrollaron PE,
probablemente secundario al hecho que solo tuvieron 8 casos en una n de 208
pacientes, mismo efecto que hizo que en nuestro estudio el grupo de pacientes que
desarrollaron PE en general, mostrara diferencias. Al dividir a las pacientes que
desarrollaron PE de acuerdo a su etapa de presentaciéon (temprana y tardia), no se
encontrd diferencia significativa, ya que el nimero de casos disminuia (11 y 25
pacientes con PE de presentacidon temprana y tardia respectivamente), al analizarse
juntas (36 pacientes en total) y aumentar el numero de pacientes, se logra
alcanzar la significancia estadistica. En cuanto al FI a diferencia de lo reportado por
Odibo y cols®® que mostraron una disminucién en el FI en los casos comparados
con los controles, nuestro estudio mostré que el FI no fue significativamente
diferente en comparacion con los controles. Esto puede ser debido al hecho que la
forma de evaluar flujo placentario mediante el FI no representa el ciclo cardiaco
completo y sdlo toma una imagen de él, por lo que se ha sugerido llamar a este
indice como indice de intensidad ya que sélo muestra la intensidad del voxel en
color?®,

Al dividir la PE por su etapa de presentacion se encontrd diferencia en el VI y el IVF
estadisticamente significativa entre pacientes con PE de presentacion temprana y
las pacientes control, incluso se encontrd una mayor disminucion de los indices
vasculares placentarios en comparacion con las pacientes que desarrollaron PE en
general, igualmente se encontraron menores indices vasculares placentarios en las

pacientes que desarrollaron PE de presentacion temprana en comparacion PE de



presentacion tardia; esto apoya la hipdtesis que propone que la PE de presentacion
temprana tiene en los componentes de su etiologia, una mala invasion del
trofoblasto con la consecuente alteracion en el desarrollo de la placenta y su
vasculatura. Las diferencias encontradas en nuestro estudio, a pesar de una
prevalencia de PE de sdlo el 4.9% en una n de 734 pacientes, representa el reporte
con mayor muestra estudiada hasta el momento, el hallazgo de las diferencias

encontradas apoya reportes previos!>1/:19:20

y abre las puertas para la consideracion
de su uso en la practica clinica.

De acuerdo a las diferencias significativas encontradas en las pacientes que
desarrollaron preeclampsia, principalmente de inicio temprano se abre la posibilidad
de crear un modelo de prediccién que involucre las variables que resultaron
significativas, principalmente el indice de vascularidad y el indice de flujo, ademas
de agregar otras variables como el indice de pulsatilidad de arterias uterinas,
marcadores bioquimicos, medicidn de la tensidn arterial media y ciertos factores de
riesgo, con el fin de crear una herramienta de una alta sensibilidad diagndstica que

nos permita implementar de manera temprana los tratamientos preventivos que

tengan como consecuencia mejorar los resultados perinatales.
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Cuadros y Graficas

Cuadro No. 1 Caracteristicas de la poblacién

Variable Descripcién
Edad media (anos) 23 (16 — 44)
Edad mayor a 35 anos 111 (15.12%)
Patologias concomitantes 270 (72.19%)

Cuadro No. 2 Relacién entre la patologia y el resultado de volumen e indices

vasculares placentarios

PE* PE TEMPRANA PE TARDIA

CASOS | CONTROL | Poo | CASOS | CONTROL P CASOS | CONTROL P

VP | 371.25 | 294.8 0.035 | 357.22 | 290.62 0.247 | 362.27 | 284.4 0.91

VI | 371.76 | 284.88 0.017 | 359.15 | 186.77 0.003 | 360.62 | 339.36 0.644

FI |40.36 38.83 0.23 40.36 | 36.51 0.141 | 40.368 | 40.245 0.085

VFI | 372.92 | 262.46 0.002 | 358.93 | 198.88 0.005 | 361.94 | 295.43 0.148

*PE = Preeclampsia. oo Prueba de Mann Whitney

Cuadro No. 3 Comparacién del volumen e indices vasculares placentarios entre

preeclampsia temprana y tardia



PE TEMPRANA PE TARDIA Poo
VP 290.62 284.48 0.347
VI 186.77 339.36 0.020
FI 36.514 40.245 0.281
VFI 198.88 295.43 0.05

PE = Preeclampsia co Prueba de Mann Whitney

Grafico No. 1 Volumen Placentario en los casos de PE contra controles
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Control PE

Griéfico 1. Volumen Placentario (VP).P = 0.035
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney

Grafico No. 2 Indice de vascularidad en los casos de PE contra controles

Control PE
Gréfico 2. Indice de Vascularidad (VI). P = 0.017
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney

Grafico No. 3 Indice de flujo de vascularidad en los casos de PE contra controles



Control PE

Gréfico 3. [ndice de Flujo de Vascularidad (VFI). P = 0.002
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney

Grafico No. 4 indice de vascularidad en los casos de PE temprana

——

Cantrol PE Temprana

Grifico 4. indice de Vascularidad (VI).P=0.003
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney

Grafico No. 5 Indice de flujo de vascularidad en los casos de PE temprana

Control PE Temprana

Grifico 5. indice de Flujo de Vascularidad (VFI). P = 0.005
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney

Grafico No. 6 Indice de vasularidad en los casos de PE temprana contra tardia



PE Tardia PE Temprana

Grifico 6. indice de Vascularidad (VI). P = 0.003
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney

Grafico No. 7 indice de flujo de vasularidad en los casos de PE temprana contra tardia

PE Tardia PETemprana
Grifico 7. indice de Flujo de Vascularidad (VFI). P = 0.05
Diferencia encontrada con prueba U de Mann-Whitney
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