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I. ABREVIATURAS

VPP: Valor predictivo positivo.

NPT: Nutricién Parenteral Total.

AFP: Alfafetoproteina.

VPN: Valor predictivo negativo.

RCIU: Restriccién del crecimiento intrauterino.
DIIA: Dilatacién intestinal intra abdominal.

DIEA: Dilatacién intestinal extra abdominal.
FPEG: Feto pequefio para edad gestacional.
ROC: Area bajo la curva.

UCIN: Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales.
CA: Circunferencia abdominal.

PSS: Prueba sin Stress

ILA: Indice de Liquido amniético

PBF: Perfil Biofisico.

RCTG: Registro cardiotocogréfico.

IP: indice de pulsatilidad.

MUC: Marcador Ultrasonogréfico de complejidad



II.RESUMEN

Introduccién. La gastrosquisis es un defecto de la pared abdominal asociado a
morbilidad significativa. Se divide en dos grupos con resultados distintos basados
en la presencia de complicaciones intestinales. Existen marcadores ecograficos
que predicen el riesgo de complicaciones perinatales. Objetivo. Comparar los
resultados perinatales de fetos con gastrosquisis con y sin marcadores
ultrasonogréficos de complejidad Material y métodos. Se realizo una
comparaciéon de los hallazgos ultrasonogréficos intra como extra abdominales
realizados prenatalmente y de las complicaciones perinatales, dividiendo a la
poblacién en un grupo de gastrosquisis simple y en gastrosquisis compleja.
Resultados. Se analizaron un total de 79 pacientes, 19% de gastrosquisis simple
y 81% de compleja. El grupo de gastrosquisis simple no se asocio a algin otro
defecto; ninguno de los resultados neonatales guardo relacién con los hallazgos
ultrasonogréficos. En la gastrosquisis compleja se encontraron mayor numero de
casos de meconio, tiempo de estancia intrahospitalaria, evisceracién de otros
érganos, peritonitis, atresia, isquemia o necrosis y perforaciéon intestinal. Se
reportaron mas casos de sepsis, atelectasia, sindrome colestasico y de neumonia.
Conclusiones. Aunque se presente diferencias entre proporciones, los
resultados perinatales son similares entre ambos grupos; existe controversia si las

caracteristicas ultrasonograficas predicen resultados adversos.

Palabras clave: Gastrosquisis, gastrosquisis simple y compleja, hallazgos

ultrasonograficos, resultados perinatales y neonatales.
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ABSTRACT

Introduction. Gastroschisis is a defect in the abdominal wall associated with
significant morbidity. It is divided into two groups with different results based on
the presence of intestinal complications. There sonographic markers that predict
the risk of perinatal complications. Objective. Compare perinatal outcomes of
fetuses with gastroschisis with and without ultrasonographic markers of complexity
Material and methods. a comparison of ultrasonographic findings as extra and
intra abdominal made prenatally and perinatal complications, dividing the
population into a single group gastroschisis and complex gastroschisis was
performed. Results. a total of 79 patients, 19% simple and 81% gastroschisis
complex analyzed. The simple gastroschisis group was not associated with some
other defect; neither keep neonatal outcomes regarding the ultrasonographic
findings. In the complex gastroschisis more cases of meconium, time of hospital
stay, evisceration of other organs, peritonitis, atresia, intestinal ischemia or
necrosis and perforation were found. more cases of sepsis, atelectasis, cholestatic
syndrome and pneumonia were reported. Conclusions. Although this difference
between proportions, perinatal outcomes are similar between the two groups;
there is controversy whether the ultrasonographic characteristics predict adverse

outcomes.

Keywords: gastroschisis, simple and complex gastroschisis, ultrasonographic

findings, perinatal and neonatal outcomes.



l1l. INTRODUCCION

La gastrosquisis es un defecto de la pared abdominal que se encuentra casi
invariablemente a la derecha del anillo umbilical y se caracteriza por la extrusién
del intestino medio con la ausencia de una cubierta membranosa. Se produce en
aproximadamente 3 a 5 por cada 10.000 nacimientos, con una incidencia cada vez
mayor documentada en las Ultimas décadas .

Aunque la tasa de supervivencia de los bebés nacidos con gastrosquisis es alta,
se ha asociado con una morbilidad significativa resultante de una estancia
hospitalaria prolongada, retraso en el comienzo de la alimentacién oral, el tiempo
en el ventilador, el uso a largo plazo de la nutricién parenteral total (NPT),
multiples intervenciones quirlrgicas y a las complicaciones neonatales que
incluyen sepsis, enterocolitis necrotizante, sindrome de intestino corto, entre
otros. A pesar de esto, la gastrosquisis tiene el prondstico mas favorable de los
defectos de la pared abdominal ya que no se relaciona a otras alteraciones
gastrointestinales y a aneuploidias, siendo la tasa de supervivencia general de
nifios nacidos vivos con gastrosquisis superior al 90% 2.

En la literatura existe una gran variabilidad en el manejo tanto prenatal como
posnatal de fetos con gastrosquisis, esto debido a la falta de pruebas de alta
calidad que sirvan para guiar la practica clinica, sobre todo con el objetivo de
evitar y/o disminuir las complicaciones relacionadas a esta patologia y que
incrementan la morbimortalidad perinatal.

Los fetos que presentan gastrosquisis pueden dividirse en dos grupos, cada uno
con resultados distintos y Unicos basados en la presencia o ausencia de
marcadores ultrasonograficos de complejidad (MUC). Se han publicado
marcadores ecograficos prenatales como por ejemplo la dilatacién del intestino o
del estémago, el grosor de su pared, la herniacién del estémago, higado o de la
vejiga, la restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU), la circunferencia
abdominal e indice de liquido amniético que ayudan a mejorar la capacidad de
predecir y detectar aquellos fetos que estdn en un mayor riesgo de
complicaciones neonatales.
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IV. MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES
4.1 DEFINICION: La gastrosquisis es un defecto de la pared abdominal que se
encuentra casi invariablemente a la derecha del anillo umbilical y se caracteriza
por la extrusién del intestino medio con la ausencia de una cubierta membranosa.

4.2 ORIGEN: Se han propuesto varias hipdtesis para explicar la patogénesis de la
gastrosquisis; todas estas implican la formacién defectuosa o la interrupcion de la
pared del cuerpo en el periodo embrionario, con la posterior herniaciéon del
intestino?, asi por ejemplo, dentro de las posibles causas podemos mencionar: el
fallo del mesodermo para formar la pared del cuerpo, la ruptura del amnios
alrededor del anillo umbilical, la involucidén anormal de la arteria umbilical derecha
que conduce al debilitamiento de la pared del cuerpo, la interrupcién de la arteria
vitelina derecha, el plegamiento anormal de la pared, factores ambientales como
el tabaquismo?y la respuesta inmune materna a los antigenos paternos (fetales)’;
también se ha informado una posible asociacion de la aspirina®, el ibuprofeno’, y
los agentes vasoconstrictores (por ejemplo, pseudoefedrina) en la patogénesis de
la enfermedad®. El uso de paracetamol en el primer trimestre ha sido reportado
tanto para bajar el riesgo de gastrosquisis’ como para aumentar el mismo'.

4.3 INCIDENCIA: La gastrosquisis es uno de los defectos de la pared abdominal
fetal mas comun, se produce en aproximadamente 3 a 5 por cada 10.000
nacimientos, con una incidencia cada vez mayor documentada en las ultimas
décadas'. La incidencia es similar en fetos masculinos y femeninos''?, mayor en
los embarazos Unicos que en embarazos gemelares, y mayor en los blancos no
hispanos que los hispanos y los negros™. Las mujeres jévenes (menores de 20
anos de edad) tienen una mayor tasa de descendencia afectada que la poblacién
obstétrica general™1>17.

4.4 DIAGNOSTICO POSNATAL: El diagnéstico postnatal de gastrosquisis se basa
en el examen fisico que muestra el hallazgo clinico caracteristico de un defecto de
la pared abdominal paraumbilical de espesor total, asociada con la evisceracién
del intestino sin la existencia de una membrana que la cubra. Por lo general se
encuentra a la derecha de la zona de insercién del cordén umbilical y tiende a ser
<4 cm de didmetro™ 7.

4.5 DIAGNOSTICO PRENATAL: Durante la evaluacién ultrasonografica prenatal,
suele encontrarse un defecto paraumbilical de la pared abdominal relativamente
pequefo (<4 cm), por lo general a la derecha de la linea media, con herniacién



visceral. Generalmente el sitio de insercién del cordén umbilical es adyacente y
separada del defecto y de apariencia normal. El intestino por lo general es el
Unico 6rgano herniado; aunque otros érganos intra abdominales rara vez pasan a
través del defecto, inclusive el higado y el estémago también pueden encontrarse
herniados. El estbmago es generalmente mal posicionado, incluso cuando se
encuentra intrabdominal. La masa intestinal carece de una membrana que la cubra
y flota libremente en el liquido amnidtico. El intestino exteriorizado presenta
forma de coliflor por la interfase acustica resultante del fluido entre las asas
intestinales en ambas paredes intestinales. La visualizacién del intestino se ve
reforzada por el edema de la pared intestinal altamente ecogénico y la
inflamaciéon que puede ocurrir ademas del lumen dilatado creado por multiple
volvulos en las asas flotantes libres. Al final del embarazo, el intestino eviscerado a
menudo aparece engrosada, enmaranado, y ligeramente dilatado debido a la
exposicion crénica al liquido amnidtico. El estémago y las asas intra abdominales
del intestino también pueden llegar a estar dilatados debido a obstruccion.

Casi todos los casos de gastrosquisis se asocian con niveles elevados de alfa
fetoproteina (AFP) en suero materno. Por lo tanto, la posibilidad de gastrosquisis,
asi como otras anomalias fetales, deben ser considerados en los embarazos con
AFP elevada en segundo trimestre.?°

4.6 ANOMALIAS ASOCIADAS: La gastrosquisis se denomina "simple" cuando se
encuentra de manera aislada y "compleja" cuando se asocia con la coexistencia
de anomalias extra e intraintestinales (atresia, perforacién, necrosis o vélvulo)
(MUC) pero esta distincién a menudo no es posible realizar antes del nacimiento.
Molik et al. propusieron esta clasificacién y demostraron que estos dos grupos
tienen diferencias en el comportamiento clinico significativo, asi como
complicaciones posquirlrgicas, dias de estancia intrahospitalaria y mayor tasas de
mortalidad (0% en las simples Vs 28% en los complejos)?’.Los problemas
gastrointestinales adicionales (por ejemplo: mal rotacién, atresia, estenosis) son
comunes (hasta 25 por ciento de los casos?) y pueden estar relacionados a la
interrupcién vascular causada por el intestino herniado. La interrupcion de la
arteria mesentérica superior, por ejemplo, puede conducir a vélvulo o a lesiones
de yeyuno e ileo ("apple peel"). El oligohidramnios es la anomalia del liquido
amnidtico mas comun, pero puede ocurrir particularmente en fetos con motilidad
intestinal reducida u obstruido. No existe aumento en la incidencia de
aneuploidias cuando es aislado o simple, sin embargo se ha observado en
algunos casos de sindrome de Smith-Lemli-Opitz?®. En el ultrasonido se pueden
observar microcefalia, defectos del sistema nervioso central, de la cara, de las
extremidades, cardiacas, renales y anomalias genitales, asi como restriccion del
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crecimiento. En contraste con la AFP tipicamente elevada asociada con
gastrosquisis, en este sindrome puede ser casi normal o ligeramente baja®.

4.7 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL: El onfalocele es el principal trastorno a
considerar en el diagnéstico diferencial. El saco membranoso ayuda a distinguir al
onfalocele de la gastrosquisis; sin embargo, en ocasiones suele haber
rompimiento de las membranas in Utero, en este caso la ubicacién de la zona de
insercion del higado y el cordén pueden ayudar a diferenciar un onfalocele de la
gastrosquisis. El onfalocele se asocia a menudo con un higado extracorpéreo,
mientras que el higado es normalmente intracorpérea en gastrosquisis. El sitio de
insercion del cordén umbilical es en un saco umbilical en onfalocele vy
paraumbilical en gastrosquisis. La gastrosquisis se asocia con una menor tasa de
defectos en comparacién con onfalocele (32 frente un 80%)* . Otros defectos
principales de la pared abdominal en el diagnéstico diferencial son: ectopia
cordis, extrofia cloacal y quiste del uraco; aunque estos llegan a ser poco
frecuentes (prevalencia de cada uno de menos de 1 de cada 100.000
nacimientos).

4.8 PROTOCOLO DE ESTUDIO DE GASTROSQUISIS: Existe una gran variabilidad en
el manejo prenatal de fetos con gastrosquisis, debido a la falta de pruebas de alta
calidad que sirvan para guiar la practica clinica.

La prevalencia de anomalias cromosémicas en fetos con gastrosquisis aislada no
se incrementa por encima del riesgo de la poblacién de referencia. Las anomalias
mas frecuentes pueden llegar a ser la trisomia 18, la trisomia 13, anomalias de
cromosomas sexuales, y la trisomia 21'2. En un estudio internacional publicado
por Mastroiacovo encontré que el 86% de las gastrosquisis se presentan de forma
aislada; y de 3,322 casos de gastrosquisis reportados, observé que solo el 1.2%
presentd asociaciéon con alteraciones cromosémicas o sindromes, los cuales
ninguno de ellos ocurrié en presencia de gastrosquisis'. Por lo que Unicamente se
sugiere evaluacién genética del feto si las anormalidades estructurales no
gastrointestinales son identificados en el examen de ultrasonido.

Las complicaciones mas cominmente asociados con gastrosquisis incluyen el
desarrollo de la restriccion del crecimiento intrauterino (30 a 60 %), muerte fetal
intrauterina (3 a 6 %), parto prematuro espontaneo (30 %), y la dilatacién del
intestino y engrosamiento de la pared (la frecuencia depende de criterios de
diagndstico)®?8. Los mecanismos que causan estos resultados adversos en la



gastrosquisis no son claros. Por lo tanto, el sequimiento del embarazo es empirica
y por lo general incluye exdmenes de ultrasonido en serie para la evaluacion del
crecimiento fetal y anomalias del intestino fetal y pruebas estandar para la
vigilancia fetal antes del parto.

El deterioro del crecimiento es comin en uno a dos tercios de los fetos, se
menciona que hasta el 70% de los infantes con gastrosquisis se encuentran con
peso por debajo de la percentil 50 para la edad gestacional®. La deficiencia en el
crecimiento puede ser debido a la pérdida de proteinas y fluido a través del
intestino expuesto?, aunque la prevalencia del FPEG y RCIU puede estar
incrementada en el diagnéstico prenatal debido a la medida de la circunferencia
abdominal en la posicion ultrasonografica standard.  Se piensa que |la
circunferencia abdominal es mas pequefio en parte porque los intestinos fetales
sobresalen a través del defecto de la pared abdominal, esto puede conducir a
intervenciones innecesarias, incluyendo el parto prematuro. Hay estudios que
demuestran que la prevalencia de RCIU en esta poblacion puede estar
sobreestimada hasta el doble cuando se compara con el diagndstico posnatal de
pequeio para edad gestacional®*. Debido a que las férmulas mas utilizadas para
estimar el peso fetal dependen en gran medida en la medicién de la
circunferencia abdominal, estas férmulas tienden a subestimar el peso de estos
fetos, dentro de estas, la férmula de Hadlock, tal y como lo demostré Adams et al
en el 2012 en un estudio retrolectivo que incluyo a 111 pacientes, encontrando
que la biometria utilizando la formula de Hadlock subestima el peso al nacer y
que la RCIU se detecta en un 72% de los embarazos, sin embargo, solo esta
presente en el 5.6%. Actualmente existen formulas disponibles para la
prediccion del peso fetal que no consideran la CA para el mismo. Siemer y sus
colegas desarrollaron una férmula especifica para estimar el peso fetal en fetos
con defectos de la pared abdominal utilizando el didmetro biparietal, didmetro
occipitofrontal, y las mediciones de longitud del fémur, brindando una mejor
exactitud diagndstica en comparacién con otras féormulas, con un porcentaje de
error promedio (SD) de -0.84 (12.03) y un porcentaje de error absoluto de 9.29%2
Esta formula parece estimar el peso fetal en estos fetos con mas precision que las
féormulas que utilizan la circunferencia abdominal. En un estudio retrospectivo en
el cual se evalud el porcentaje de error entre el PFE y el peso al nacimiento de las
distintas formulas para calculo de peso fetal, se demostré que la formula de
Hadlock puede subestimar el PFE y por lo tanto sobrediagnésticar RCIU y que el
PFE es estimado de mejor manera con el uso de las formulas de Siemer et al. y
de Shepard et al. con una sensibilidad del 67%, especificidad del 86%, valor
predictivo positivo del 67% y valor predictivo negativo del 86% y efectividad del
80%*La restriccion del crecimiento en fetos con defectos de la pared abdominal

10
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es predictivo de un riesgo aumentado de resultado neonatal adverso en algunos
estudios®.

Durante el seguimiento sonografico se debe realizar una serie de evaluaciones
dirigidas al estébmago y a los intestinos (tanto intra y extra-abdominal) para buscar
dilatacion significativa o cambios agudos (es decir, engrosamiento / edema). Una
vez que se ha producido el defecto, las visceras herniadas y en contacto con el
liquido amnidtico pueden sufrir una serie de cambios o dafios a lo largo de la
gestacién. Estos dafios pueden ir desde inflamacién leve hasta necrosis intestinal
y atresia. Al estar las visceras en contacto con el liquido amnidtico se inicia con
una reaccién inflamatoria estéril, caracterizada por el desarrollo de una capa
fibrosa llamada “perivisceritis” y edema de la pared intestinal; dando la apariencia
de un intestino més brillante y mas denso en la imagen por ultrasonido. Se ha
descrito que estos cambios aparecen de forma progresiva después de las 30
semanas de gestacién debido a que a estas semanas existe un nivel incrementado
de interleucina 8, proteinas, ferritina y células mononucleares, lo cual se ha
sugerido también como un mecanismo de disfunciéon intestinal en la vida
neonatal. Por otra parte la presencia de meconio en el liquido amnidtico parece
ser importante en la génesis de la reacciéon inflamatoria y en la presencia de
fibrina a nivel intestinal, aunque la formacién de esta Ultima aln no estd bien
establecida. Han podido realizarse estudios histolégicos en segmentos de
intestino que han sido resecados, como en el caso de segmentos atrésicos y estos
han revelado la presencia de edema, depdsitos de fibrina, fibrosis, proliferacion
capilar, infiltracion celular de macréfagos en la pared intestinal lo cual confirma la
presencia de la reaccién inflamatoria en estos casos®.La dilatacién gastrica,
dilatacion del intestino, y el engrosamiento de la pared intestinal han sido
considerados signos de mal prondstico por varios investigadores®¢*,

En la literatura se han descrito marcadores que presentan relacién con resultados
perinatales adversos y también aquellos en los cuales se ha observado que no
existe relacién con los mismo. Dentro de los hallazgos con resultados adversos se
encuentran la dilatacion intestinal intrabdominal, la RCIU, el grosor de la pared
del intestino y la herniacién hepatica o vesical. Dentro de aquellos hallazgos sin
relacién o con minima relacién a resultados perinatales adversos se mencionan: la
circunferencia abdominal, la dilatacion y herniacion del estémago y la dilatacion
intestinal extrabdominal.
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En el caso de la atresia intestinal, existe la hipotesis que la acumulacién de
liquidos en el intestino proximal al sitio de la obstrucciéon resulta en la apariencia
sonografica de dilatacion intestinal. En publicaciones previas han relacionado a la
dilatacion intestinal, con pardmetros de >6, >10, >14, >18 mm, con la atresia
intestinal*?. Goetzinger et al, en una cohorte retrospectiva de 109 pacientes,
encontré que usando un punto de corte de 14 mm para DIIA, se asocia con un
riesgo incrementado de atresia (RR 3.1 IC 95%, 1.2-8.2), con una sensibilidad de
57.1%, especificidad de 75.0%, valor predictivo positivo (VPP) de 28.6% y Valor
predictivo negativo (VPN) de 90.9%*2. En otros estudios se ha encontrado que en
aquellos fetos en donde se observa DIIA independientemente de la presencia de
DIEA, presentan un riesgo significativamente mayor de atresia intestinal
diagnosticado en el momento de la cirugia (Pool OR: 5,48, 95% IC 3.1-9.8). Asi
mismo, aquellos fetos con una DIIA mayor a 14 mm tienen mayor estancia
intrahospitalaria en comparacién con los que tienen menor dilatacién intestinal
(80.5 dias, con rango intercuartil [RIC], 34.5 a 136.5 vs 47.5 dias, IQR 31.0 a 78.0,
P <0.02)*. Contro et. al. reporto que los neonatos con una DIIA >6 mm tienen
incrementado el riesgo de presentar obstruccion hasta cuatro veces al nacimiento,
asi como necesidad de reseccion intestinal*. Kuleva et al. en una serie
retrospectiva de casos y controles encontré que la dilatacién intrabdominal era el
Unico marcador ultrasonogréfico de gastrosquisis compleja (OR 4.13, IC 95%
1.32-12.9; p=0.018), con ROC de 6 mm*. Asi mismo, la dilatacién intestinal
encontrado prenatalmente ha sido considerado un predictor de obstruccién
intestinal posnatal y necesidad de cirugia con un riesgo relativo de 4.05 (IC 95%,
1.12-14.7)%.

Como se comento anteriormente, la exposicion del intestino al liquido amnidtico
resulta en un dafio progresivo dando un cambio de apariencia en la exploracién
sonogréfica. Goetzinger et al. reportaron que un grosor de la pared
intestinal > 3 mm asociado a una DIIA > 14 mm incrementa el riesgo de atresia,
enterocolitis necrotizante, mayor tiempo en UCIN vy retraso en el cierre de la
pared, sin embargo otros autores como Kuleva et. al. no encontraron diferencia
significativa en estos resultados ademas de que resulta dificil interpretar esta
relaciéon ya que no se puede saber cual seria el factor mas importante para esas
complicaciones. Finalmente, Davis Et al. en el 2009 evaluaron la significancia
clinica del grosor de la pared intestinal en el contexto de gastrosquisis
complicada, con puntos de corte >3 mm y 4 mm, sin embargo no encontraron
relacién con resultados perinatales desfavorables. Existen pocos estudios en
relacion a este parametro ultrasonografico y los que existen presentan gran
controversia en sus resultados®*.

12



&2
‘w Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”

y" bﬁ Hallazgos ultrasonogrificos y resultados perinatales en fetos con gastrosquisis.
INPer =

No es comin observar la herniacién hepética o vesical en fetos con
gastrosquisis, cuando esta se presenta, se debe realizar el diagnéstico diferencial
con onfalocele antes que gastrosquisis, sin embargo, una vez descartando el
onfalocele, en fetos con gastrosquisis la tasa de sobrevida puede ser Unicamente
del 43% en comparacién del 97% en fetos que no presentan herniacién hepatica,
tomando en cuenta el peso al nacer y la edad gestacional, ademas se relaciona
con silos grandes y con comorbilidades como hipoplasia pulmonar, bajo peso al
nacer y sepsis’. La incidencia de la herniacién vesical va de 4.3-14%, se ha
propuesto la hipoétesis de que su presencia puede causar que el cordén umbilical
se encuentre mas propenso a compresion incrementando la mortalidad y el
distress fetal*. Por lo tanto en la presencia de estos hallazgos, estaria justificada
aumentar la vigilancia prenatal y periparto, sin embargo, hasta el momento no se
cuenta con datos actualizados que reporten los OR o valores de p para validar
estos hallazgos.

En relacién a este tema, se encuentran pocos reportes de la evaluaciéon doppler
en fetos con gastrosquisis, Robinson et al reporto dos casos de la presencia de
Notch en la evaluacion doppler de la arteria umbilical, justificando la presencia de
la misma con la torsion o compresion del cordén secundario a la herniacién
estomacal o a la presencia de alteraciones en la placentacién como una insercién
velamentosa®. Kalache et al reportaron la presencia de Noth con la asociacién de
brain sparing y RCTG no reactivo a pesar de IP normales de la arteria umbilical,
sugiriéndose la presencia de hipoxemia®®. Mas recientemente Hussain et al
investigaron los cambios que presentan los fetos con gastrosquisis aislada en
relacion a la circunferencia abdominal y el IP de la arteria umbilical encontrando
una alta correlacién negativa entre estos pardmetros, normalizado para edad la
edad gestacional usando Z-scores (coeficiente de correlacion media —0.289;
media p=0.000023), el IP de la arteria umbilical fue consistentemente
significativamente mas alto en fetos con gastrosquisis a pesar de una proporcién
baja de presentacién de dilatacion intestinal. La elevacion del IP implica hipoxia y
puede considerarse que los fetos con gastrosquisis presenten una hipoxia crénica.
Esto podria explicar la relacion de la elevacion de la IP y la presentaciéon de RCIU
y también la teoria de la disrupcién vascular en la etiologia de gastrosquisis *'.

La dilatacién de la porcién herniada del intestino fetal, puede ser un
reflejo de la peristalsis disminuida mas que de una obstruccién verdadera. Un
metadnalisis encontré 10 estudios que evaluaron la asociacion de atresia con la
DIEA, sin encontrarse un incremento del riesgo** Contro et al encontraron que
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una dilatacion >6 mm no se asocia a resultados adversos o gastrosquisis
compleja, al igual que Kuleva et al y Goetzinger; incluso Mears utilizando 10 mm
como punto de corte*. Sin embargo existen dos estudios que evaluaron la
relaciéon de la DIEA con el tiempo de estancia intrahospitalaria y encontraron que
aquellos fetos que presenten una DIEA >25 mm presentan mayor estancia
intrahospitalaria en comparacién de los que no presentan este dato
ultrasonogréfico (42.4 = 19.7 dias vs 33.3 + 22.3 dias, P = 0.04) 434,

Se ha reportado que aquellos fetos que se les realiza el diagndstico prenatal de
herniacién y dilatacién gédstrica no presentan riesgo elevado de presentar
atresia intestinal o muerte intrauterina, asi mismo no se ha encontrado
significancia estadistica en la necesidad de reseccién intestinal, tiempo de inicio
de via oral, estancia hospitalaria y sindrome de intestino corto. sin embargo si se
ha asociado con la presencia de muerte neonatal en los primeros 28 dias de vida
(OR 5.58, 95% IC 1.3-24.1)* y Ajayi et al. revelaron que la presencia de meconio
en el liquido amnidtico en fetos con herniacién gastrica es mas comun, hasta en
un 53% comparado con el 24% en fetos sin este hallazgo, con una p de 0.017%.
En relacién a la circunferencia abdominal, los resultados neonatales de
aquellos fetos que presentan una CA menor a la percentil 5 eran similares a fetos
sin gastrosquisis, en relaciéon a complicaciones gastrointestinales o necesidad de
silo*.

Finalmente diez estudios (602 fetos) analizaron la asociacion entre polihidramnios
y resultados postnatales encontrando que los fetos con polihidramnios
presentaron riesgo significativamente alto de presentar atresia intestinal en
comparacién con aquellos con liquido amniético normal (OR: 3.76, IC 95% 1.7-
8.3) .

4.9 VIGILANCIA FETAL ANTEPARTO. La restriccion del crecimiento fetal y las
anormalidades del liquido amnidtico son indicaciones para una mayor vigilancia
fetal anteparto cominmente aceptadas debido a que estos embarazos pueden
estar asociados con una mayor tasa de muerte fetal a finales del tercer
trimestre?’~2. El momento preciso y la frecuencia de las pruebas es arbitraria. La
prueba sin stress (PSS) y el indice de liquido amniético (PBF modificado) se
realizan dos veces por semana, o una PSS semanal, sin embargo el valor de este
enfoque no ha sido probado, y el tipo éptimo y frecuencia de las pruebas son
poco clara®®. En un meta-analisis del 2013 la prevalencia de la muerte fetal
intrauterina en gastrosquisis fue de 4,48 por cada 100 embarazos con
gastrosquisis en general (95% CI 3,48-5,76) y 1,28 por cada 100 nacimientos =36
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semanas (IC del 95%: 0,72 a 2,26 ); la prevalencia semanal de muerte fetal no
parecié aumentar a> 35 semanas de gestacién?’.

La gastrosquisis aumenta el riesgo de parto prematuro espontaneo; solo el 35 %
de los embarazos se presentan mas alld de las 37 semanas. Sin embargo, la
gastrosquisis por si sola no es una indicacién para la intervenciéon prematuro o
parto por cesarea. La decisién sobre el momento del nacimiento se basa en una
combinacién de factores, incluyendo la edad gestacional (probabilidad de
madurez pulmonar fetal), hallazgos ecograficos (perfil de crecimiento fetal, ILA,
apariencia del intestino fetal), y los resultados de pruebas fetales (PSS, PBF,
Doppler umbilical si la restriccion del crecimiento fetal estd presente). No se
considera que la dilatacién del intestino sea una indicacién de parto prematuro si
el crecimiento fetal, ILA, y prueba fetal (PBF, PSS) siguen siendo normales. No hay
evidencia disponible en la cual basar una recomendacion para la sincronizacion
optima del nacimiento®. Los estudios contemporaneos de los embarazos
complicados por gastrosquisis han encontrado que el parto prematuro es el
predictor mas importante de los resultados adversos?®*>. Por lo tanto, si el
crecimiento fetal, ILA y pruebas fetales (PBF, PSS) son normales, el riesgo de
muerte fetal intrauterina parece ser minima, y el nacimiento antes de las 37
semanas para reducir el riesgo de muerte fetal es injustificada.

4.10 VIA DE NACIMIENTO. No hay evidencia de que el parto por cesarea mejora
el resultado en gastrosquisis; la cesdrea debe reservarse para indicaciones
obstétricas habituales®**%. Tampoco se ha demostrado la existencia de relacién
significativa entre la cesdrea y la tasa de reparacion primaria, sepsis neonatal,
mortalidad infantil, el tiempo de alimentacién enteral, o la duracién de la estancia
hospitalaria®?.

Se ha reportado la muerte fetal anteparto en el 3.4% de los casos, y la mortalidad
neonatal en las distintas series en un 9.4%.%* La tasa de supervivencia general de
nifios nacidos vivos con gastrosquisis es superior al 90 por ciento®, sin embargo
se ha reportado que aquellos neonatos con gastrosquisis compleja en
comparaciéon a la simple, estdn asociados con un mayor riesgo de mortalidad
hospitalaria (riesgo ratio [RR] 5,4; IC del 95%: 2,4 a 12,0), sindrome del intestino
corto (RR 12,0; IC del 95%: 6,3 a 22,8), obstruccién intestinal (RR 2,2; IC del 95%:
1.4 a 3.6), enterocolitis necrotizante (RR 1,97, IC del 95% 1.1 a 3.7), nutricidon
parenteral y alimentacién por sonda (RR 11,2 [IC del 95% 3.8- 33.2] y 2,8 (IC del
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95% 1/5 a 5/5), sin embargo, las tasas de cierre abdominal y la colocaciéon
primaria con bolsa silo fueron similares para ambos grupos®'.

4.11 RIESGO DE RECURRENCIA: Existe un mayor riesgo de recurrencia en las
familias con un nifo con gastrosquisis de un 2,4%% lo que sugiere que los factores
genéticos juegan un papel en la causalidad. Sin embargo, los factores no
genéticos también son importantes, lo que sugiere un patrén de herencia
multifactorial.
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En los Estados Unidos, la tasa de gastrosquisis ha aumentado de 2,32 por cada
10.000 nacidos vivos en 1995 a 4,42 por cada 10.000 nacidos vivos en el 2005. En
el Instituto Nacional de Perinatologia los fetos con defectos estructurales
representan el 10.47% de todos los recién nacidos vivos, de los cuales los fetos
con gastrosquisis representan el 5.7% de ellos, contribuyendo en gran cantidad a
la morbilidad perinatal.

Existe la hipotesis de que la exposicion prolongada al liquido amnidtico puede
provocar cambios inflamatorios y dafio a los intestinos exteriorizados. Numerosos
estudios han examinado factores prondsticos ecograficos para resultados
perinatales adversos de manera aislada, aunque con insuficiente evidencia para
apoyar su uso en el manejo clinico. En el 2010 en el Instituto se concluyo un
trabajo titulado “Gastrosquisis: Via de Nacimiento y sus Resultados Perinatales”,
en el cudl se describié de forma retrolectiva los embarazos complicados con fetos
con gastrosquisis valorando caracteristicas maternas, aspectos de la etapa
prenatal y principalmente la via de nacimiento y la evolucién postnatal, para
mostrarnos un panorama de los resultados perinatales en nuestro medio.

Sin embargo, hasta el momento no existen estudios a nivel institucional y nacional
que describan o encuentren que determinados hallazgos ultrasonograficos
prenatales sean en conjunto o de manera aislada un factor importante para la
presentaciéon de complicaciones neonatales y perinatales. De igual manera en
nuestro medio no se ha reportado que algun hallazgo ultrasonogréfico represente
un factor importante para conducir de manera adecuada el manejo prenatal y de
esta manera disminuir las complicaciones perinatales, es decir, no existen las
bases que describan las caracteristicas de nuestra poblacién y partiendo de estas
se puedan realizar estudios de alto nivel metodolégico que nos permitan
establecer inferencias y protocolos que ayuden a determinar el manejo vy
seguimiento adecuado de las pacientes con fetos con gastrosquisis, mejorar los
prondsticos, los resultados al nacimiento y mejorar la orientacién y consejeria a los

padres.
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VI. JUSTIFICACION

El Instituto Nacional de Perinatologia al ser un centro de referencia a nivel
nacional de diversas patologias materno-fetales, debe contar con las herramientas
necesarias para proporcionar los mejores resultados maternos fetales. La
gastrosquisis se encuentra dentro de los defectos fetales de mayor frecuencia a
nivel institucional y su incidencia encontrada es una de las mas altas en
comparacién de las distintas publicaciones existentes en la actualidad. Al
encontrar que determinadas caracteristicas ultrasonogréficas en fetos con
gastrosquisis pueden determinar ciertos resultados neonatales y perinatales se
podrian establecer protocolos de estudio en blusqueda de dichas asociaciones y
asi poder determinar el manejo perinatal y neonatal y ayudar en la consejeria a los
padres y mejoria del prondstico final.
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VII. PREGUNTA DE INVESTIGACION
iLos fetos con gastrosquisis que presentan marcadores ultrasonogréficos de

complejidad (MUC), tienen una mayor proporcion de resultados perinatales
adversos en comparacién con los que no lo presentan?.

VIIl. HIPOTESIS DE TRABAJO
Los fetos con gastrosquisis y marcadores ultrasonogréficos de complejidad (MUC)

tienen un 13% mas de resultados perinatales adversos en comparacién con los
que no lo presentan.

8.1HIPOTESIS ESTADISTICA

Ho: p MUC = p sin MUC
Ha: p MUC > p sin MUC

p MUC=proporcién de resultados perinatales adversos en fetos con MUC
p sin MUC= proporcién de resultados perinatales adversos en fetos sin MUC
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IX. OBJETIVOS

9.1 OBJETIVO GENERAL:

* Determinar si los fetos con gastrosquisis que presentan marcadores
ultrasonogréficos de complejidad (MUC) tienen mayor proporcién de
complicaciones perinatales que aquellos que no los presentan.

9.1.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

» Establecer la proporcién de complicaciones perinatales en fetos con MUC.

» Establecer la proporcién de complicaciones perinatales en fetos sin MUC.

» Comparar las proporciones de las complicaciones perinatales de fetos con
gastrosquisis con y sin marcadores ultrasonograficos de complejidad.

9.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

» Calcular la prevalencia de gastrosquisis atendidas en el INPer en el periodo
de Enero del 2010 a Marzo del 2016.

» Describir las caracteristicas demogréficas y clinicas maternas detectadas al
ingreso de la paciente al Instituto.
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X. MATERIAL Y METODOS

10.1 DISENO DEL ESTUDIO

TIPO DE DISENO DE INVESTIGACION: Cohorte.

TIPO DE ESTUDIO POR ANALISIS DE DATOS : Analitico

TIPO DE ESTUDIO DE INVESTIGACION: Observacional

TIPO DE ESTUDIO POR RECOLECCION DE DATOS: Retrolectivo
TIPO DE ESTUDIO POR TEMPORALIDAD: Longitudinal

21



10.2 LUGAR DONDE SE REALIZARA EL ESTUDIO:

 Instituto Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes

10.3 DURACION DEL ESTUDIO:

e  Enero del 2010- Marzo 2016.

10.4 MUESTRA DEL ESTUDIO:

» Pacientes con embarazo Unico o gemelar, en quien se haya realizado el
diagndstico prenatal de Gastrosquisis en el instituto o haya sido referida y
se confirme el diagndstico prenatal del mismo mediante ultrasonido de
segundo nivel, con seguimiento, control prenatal y resolucion del
embarazo en el Instituto Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los
reyes en el periodo de Enero del 2010- Marzo 2016.

10.5 DISENO DEL MUESTREO:

» No probabilistico de casos consecutivos.

10.6 CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA:

* Se realizo el calculo de la muestra en base a la estimacién de proporciones
tomando en cuenta un nivel de confianza del 95%, con una precisién del
10%, y una proporcién del 13% en la presentaciéon de dbito y muerte
perinatal con un tamafio de muestra resultante de 51 pacientes.
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ESTIMAR UNA PROPORCION

Total de la poblacién (N) | 0]
(Si la poblacién es infinita, dejar la casilla en blanco)

Nivel de confianza o seguridad (1-a) [ 95% |
Precision (d) I 10%]
Proporcién (valor aproximado del parimetro que queremos medir) [ 13%]
(Si no tenemos dicha informacion p=0.5 que maximiza el tamafno muestral)

TAMANO MUESTRAL (n) [ 43

EL TAMANO MUESTRAL AJUSTADO A PERDIDAS

Proporcion esperada de pérdidas (R) [ 15%|
MUESTRA AJUSTADA A LAS PERDIDAS | 51|

10.7 CRITERIOS DEL ESTUDIO

10.7.1 CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes con embarazo Unico o gemelar con feto(s) con diagndstico de
Gastrosquisis realizado o confirmado en el Instituto mediante ultrasonido
de Segundo Nivel.

Pacientes con fetos con diagndstico de gastrosquisis con seguimiento,
control prenatal y resolucién en el INPer durante el periodo comprendido
en este estudio.

Pacientes y neonatos con informacién completa en el expediente clinico

10.7.2 CRITERIOS DE NO INCLUSION:

Pacientes con resolucién del embarazo fuera del instituto o que no cuenten
con expediente clinico completo .
Neonatos que hayan requerido traslado a otra unidad hospitalaria para
manejo inicial o complementacién terapéutica sin regreso a la institucién
para continuar vigilancia y manejo.
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10.8 OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLE

GASTROSQUISIS
SIMPLE O SIN MUC
(CLASIFICACION
MOLIK)

DEFINICION
CONCEPTUAL

aislado
pared

Defecto
de la
abdominal
secundario a un
cierre incompleto
durante la
semana 6 de
gestacion

DEFINICION
OPERACIONAL

Defecto de la pared
abdominal confirmado
por ultrasonido que se
caracteriza por la
extrusion del intestino
medio con ausencia de
cubierta peritoneal y sin
relacion a otra anomalia
extra o intra intestinal o
complicacién perinatal

TIPO DE
VARIABLE

Cualitativa
nominal

ESCALA DE
MEDICION

Presente/
Ausente

FUENTE DE
INFORMACION

Expediente
clinico materno
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EDAD MATERNA

NUMERO
GESTAS

RESTRICCION
CRECIMIENTO
INTRAUTERINO
(RCIU)

DE

DEL

Tiempo de vida
desde el
nacimiento hasta
la fecha actual.

Cantidad de
embarazos  que
ha tenido
determinada
paciente.

Incapacidad  del
feto para alcanzar
su potencial de
crecimiento

genético de
acuerdo a las
condiciones

propias de la
gestaciéon o el
entorno
(CENETEQ).

Ndmero de afios Cuantitativa  Afios de edad Expediente
cumplidos hasta el continua clinico materno
momento del

ultimo embarazo.

Ndmero Expediente

clinico materno

Cuantitativa
discreta

Numero de embarazos
cursados por la paciente
incluyendo el actual o
ultimo.

Peso fetal estimado por Cualitativa Presente/ Expediente
ultrasonido menor a la nominal ausente clinico materno
percentil 10 con respecto  dicotémica.

a la edad gestacional con
alteraciones en la
flujometria  doppler o
menor a la percentil 3
independientemente de
la flujometria.




ALTERACION
HEMODINAMICA
DEL DOPPLER

TAMARNO
DEFECTO

COMPLICACION
NEONATAL

DE

Alteracion en la
direccion y
velocidad del
flujo  sanguineo
determinado

obtenido

mediante

en
vaso
ondas
sonoras captadas

por un
transductor.
Medicién en
milimetros de la
estructura

anatémica que no
se encuentra en

condiciones  de
normalidad.
Situacién que

agrava y alarga el
curso  de
enfermedad y

una

que no es propio
de ella en el
recién nacido.

Alteracién de los IP de la
Arteria arteria
umbilical, arteria cerebral
media, ICP, ductus
secundario  a

uterina,

venoso,
insuficiencia placentaria o
redistribucién de flujo en
base a los pardmetros
establecidos por  Fetal
Clinic Barcelona.

Distancia  comprendida
entre los calipers que
mide en milimetros el
defecto encontrado
durante |la
ultrasonografica a
abdominal

evaluacién
nivel

Presencia de  algun
evento de morbilidad el
cual se presenta en los
fetos con gastrosquisis al
nacimiento o durante su
intrahospitalaria
constatado en el

estancia

expediente clinico por el
servicio de Neonatologia

Cualitativa Presente/
nominal ausente
dicotémica.

Cuantitativa Distancia en
continua milimetros
Sepsis Presente/
Enterocolitis  ausente

necrotizante
Sindrome de
Distress
respiratorio
Sindrome
colestasico
Atelectasia
Atresia
intestinal
Estenosis
intestinal
Vélvulo
Sindrome de
intestino
corto
Perforacién
intestinal
Obstruccién
intestinal:
cualitativa
nominal
dicotémica.

Expediente
clinico materno

Expediente
clinico materno

Expediente
clinico neonatal
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CIERRE DE PARED
ABDOMINAL

Es la oclusidn del
defecto
contenido en la
pared abdominal
mediante técnicas
y material
quirdrgico
especifico

Tipo de cierre o
correccién quirdrgica del
defecto de la pared
abdominal anterior en
fetos con gastrosquisis los
cuales pueden ser cierre
primario 'y cierre por
etapas

Realizado/ no
realizado

Cierre
primario
Cierre
etapas:
Cualitativa
nominal
dicotémico

por

Expediente
clinico neonatal.

NUMERO
PLICATURAS

DE

Técnica

quirdrgica que
consiste en la
formacion de

pliegues con el
fin de reducir el
volumen de wun
érgano

Cantidad de
procedimientos
quirdrgicos realizados en
el cierre por etapas con la
finalidad de la
introduccion  de  los
6rganos abdominales en
su totalidad a la cavidad
peritoneal.

Cuantitativa Niumero

continua

Expediente
clinico neonatal
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DIAS DE
HOSPITALIZACION

DILATACION
INTESTINAL
INTRAABDOMINAL

DILATACION
ABDOMINAL
EXTRAABDOMINAL

HERNIACION
VESICAL

HERNIACION
HEPATICA

DILATACION
TRICA

Tiempo que
transcurre en un
medio

hospitalario el
paciente, desde

su  ingreso o
nacimiento hasta
el egreso (alta) o

defuncion del
mismo.

Aumento de
calibre de las asas
intestinales

contenido dentro
del abdomen

Aumento de
calibre de las asas
intestinales
contenido  fuera

del abdomen

Saco formado por
pared vesical que
pasa a través de
un agujero o area

débil de la pared

abdominal al
exterior del
mismo.

Saco formado por
parte o todo el
érgano hepético
que pasa a través
de un agujero o
area débil de la
pared abdominal
al exterior del
mismo.

Aumento de
calbbre de Ia
camara gastrica

Nidmero de dias
transcurridos desde el
nacimiento hasta el

egreso hospitalario ya sea
por mejoria o egreso por
defuncién.

Aumento de calibre de
las asas intestinales que
se encuentran dentro de
la cavidad abdominal =
14 mm en fetos con
gastrosquisis
determinado
ultrasonograficamente
Aumento de calibre de
las asas intestinales que
se encuentran fuera de la
cavidad abdominal = 6
mm en fetos con
gastrosquisis
determinado
ultrasonograficamente
Presencia de parte o la
totalidad de la vejiga
dentro de las visceras
herniada en un feto con
gastrosquisis durante la

evaluacion sonografica.

Presencia de parte o la
totalidad del higado
dentro de las visceras
herniada en un feto con
gastrosquisis durante la

evaluacién sonogréfica.

subjetivo  del
la cavidad

Aumento
diametro de
gastrica fetal durante la
evaluacién

Cuantitativa ~ Numero en dias  Expediente

continua clinico neonatal
Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica

Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica

Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica

Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica

Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica
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EVISCERACION
GASTRICA

GROSOR DE PARED
INTESTINAL
AUMENTADO

INDICE DE LIQUIDO
AMNIOTICO

OBITO Y MUERTE
PERINATAL

Presencia de la

camara  gastrica
fuera de la
cavidad
abdominal
Aumento del

grosor de la
pared intestinal

Evaluacién de
liquido amnidtico
ultrasonograficam
ente en una mujer
embarazada

Muerte del
producto de la
concepcion entre
la semana 22 de
gestacion o 500
gramos o mas de

peso hasta los
siete dias de
nacido.

Observacién sonogréfica
de la cdmara géstrica fetal
distinto de su posicién
habitual, fuera de |la
cavidad abdominal
Aumento del grosor de la
pared intestinal
eviscerada = a 3 mm
durante la
ultrasonografica

Es la cantidad de liquido
amniético estimada por
ultrasonido mediante la
mediciéon del pool de los
4 cuadrantes o mediante

evaluacién

un pool Unico siendo

normal si se encuentra
entre 2-8 c¢cm con pool
Unico y entre 5-25 cm con

LA

las funciones
utero o
nacimiento
reversible a

Cese de
vitales in
posterior  al
(no
maniobras de
reanimacién) en fetos o
recién

nacidos con

gastrosquisis constatada
en el expediente clinico
por parte del servicio de

Neonatologia.

Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica
Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico materno
dicotémica
Cualitativa Normal Expediente
néminal Oligohidramnio  clinico materno
politémica s

polihidramnios
Cualitativa Presente/ Expediente
nominal ausente clinico neonatal
dicotémica
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10.9 METODO E INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

10.9.1 DESCRIPCION DEL PROYECTO Y ANALISIS DE DATOS

Posterior a la aprobacién del protocolo, se solicité al servicio de Archivo Clinico y
Archivo muerto la revision de los expedientes de los neonatos a quienes se les
realizé el diagndstico de Gastrosquisis en el Instituto Nacional de Perinatologia,
en base a la relacién de pacientes obtenidos con el apoyo del Departamento de
Andlisis y Estadistica de acuerdo al CIE-10 de la patologia del periodo
comprendido de Enero de 2010 a Marzo de 2016 para obtener los resultados
neonatales y datos relacionados a la evolucion perinatal de los recién nacidos.
Posteriormente y en base a los expedientes de los neonatos, se solicito la revision
de los expedientes maternos con diagnostico fetal de gastrosquisis, (esto
fundamentado en que en muchas ocasiones se pierde la cantidad real de las
pacientes ya que al egreso de ésta no es registrado el diagndstico fetal sino el
diagnéstico materno en el expediente.) De igual forma se revisaron las carpetas
de seguimiento del cubiculo de Defectos Fetales de aquellas pacientes con
diagndstico de gastrosquisis para la localizacion de los expedientes y su posterior
revision, asi como el apoyo del servicio de Cirugia Pediétrica para la obtencién de
su relacion de pacientes con diagnéstico de gastrosquisis que se manejaron en el
Instituto en el periodo de estudio comentado.

Con la revisién inicial de los expedientes se procedié a la seleccion del grupo de
pacientes de estudio que cumplan con los criterios de inclusidn, y se separara del
andlisis aquellas que tuvieran algun criterio de no inclusion. Se revisaron los
expedientes maternos para la obtencién de la informacién necesaria para realizar
una base de datos utilizando Excel Windows 2010. Se realizé una recopilacion de
las caracteristicas demograficas, antecedentes y patologias de base; se enfatizé
en los reportes ultrasonograficos tomando en cuenta el ultrasonido en donde se
realizé la descripcidn detallada de los hallazgos intra como extraabdominales asi
como de los defectos encontrados (en los casos en los que se obtuvieron varios
reportes ultrasonograficos, se tomaron Unicamente el ultrasonido que presenté las
caracteristicas ya comentadas o en su caso si todos presentan descripcion
detallada, Unicamente se tomaron en cuenta el primer y el ultimo de ellos).

De los expedientes del neonato, se recabaron las complicaciones perinatales, los
principales hallazgos al nacimiento, las valoraciones por parte de Cirugia
Pediatrica, hallazgos quirirgicos y la fecha de alta por el servicio de cirugia
Pediatrica y Neonatologia. (Ver hoja de recoleccién de datos Anexo 1).
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Posteriormente a la integracion de la base de datos, se describieron los
porcentajes de gastrosquisis simple o compleja (de acuerdo a los criterios de
Molik) y los resultados perinatales para cada variable.

En el grupo de gastrosquisis simple se describieron y determinaron las frecuencias
de los resultados neonatales Unicamente (ya que por definicién, estos fetos no
presentan complicaciones prenatalmente). En el grupo de pacientes con
gastrosquisis compleja, se determinaron la frecuencia de cada uno de los
hallazgos ultrasonogréficos que definen a este grupo considerados los de mayor
relevancia para la presentacién de complicaciones prenatalmente, los cuéles
comprende la DIIA, DIEA, RCIU, Polihidramnios, herniacion hepatica, herniacién
vesical, grosor aumentado de la pared intestinal y herniacién y dilatacion gastrica
(ver cuadro de operacionalizacién de variables), y se determinaron la frecuencia
de los resultados y de las principales complicaciones perinatales (Diagrama de
flujo 1).

Los resultados obtenidos se integraron para su analisis a un sistema estadistico
(SPSS en su version 20). Se utilizo prueba de Fisher para las variables cualitativas
con medidas de frecuencia como prevalencias expresadas en porcentajes y para
las variables cuantitativas prueba de U de Mann-Whitney con estadisticas de
tendencia central como media, moda o mediana asi como medidas de dispersion
como desviacién estandar.
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DIAGRAMA DE FLUJO 1.

e
Gastrosqusisis
163 Pacientes.
L

Hallazgos
| p— ultrasonograficos 1
L]

Simple Compleja

Frecuencia de los hallazgos
ultrasonograficos individuales

Describir y determinar la frecuencia de
los resultados y complicaciones
perinatales en relacidn a los hallazgos
ultrasonograficos presentados en el
control prenatal.

Describir y determinar la
frecuencia de los resultados
neonatales
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XI. RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se pudieron obtener del servicio de estadistica,
casos de seguimiento del cubiculo de defectos fetales, cirugia pediatrica, archivo
clinico y archivo muerto un total de 164 pacientes, de los cuales 85 de los mismos
no cumplieron con los criterios de inclusién. La poblacién de estudio final se
conformé por un total de 79 pacientes el cudl, de acuerdo a las caracteristicas
ultrasonogréficas se englobaron en los grupos de gastrosquisis simple y compleja
(Diagrama de flujo 2). Dentro de los datos demogréficos se encontré que la
prevalencia de gastrosquisis en el Instituto en el periodo de Enero de 2010 a
Marzo de 2016 fue de 0.54% (5 por cada 1000 habitantes) ; la edad materna de
la poblacién tuvo un promedio de 20.5 afios (rango de 12-39 anos) (Fig. 1) la
mayoria se encontraba cursando su primer embarazo (63.3%) y fueron
provenientes de diversas entidades del pais, la mayor parte (37%) provenientes
del Estado de México (Fig. 2), con un nivel socioeconémico bajo en un 91.1%
encontrandose en un poco mas de la mitad de las mismas un nivel de estudio
béasico (58.3%); dentro de los antecedentes personales, Unicamente 5 pacientes
refirieron el consumo de marihuana y dentro de ellas 1 consumia ademas LCD, el
consumo de tabaco se presento Unicamente en 8 pacientes (10.1%). Como
antecedentes patoldgico el 13.9% presentaba alguna enfermedad (3 casos de
ICHOs, 2 de diabetes gestacional, y en frecuencia de 1 se presentaron: miastenia
gravis, sobrepeso, hipotiroidismo, IVRS, VIH y PCA/NYHA |). La edad promedio de
interrupciéon del embarazo de manera general fue de 35.6 semanas con un rango
de 22.0-39.6 semanas, siendo la cesarea la via de interrupcién en el 93.6%, un
8.9% se interrumpidé con menos de 34 semanas, 59.5% entre la semanas 34-37 y
en un 31.6% en aquellas con mas de 37 semanas de gestacién. Hubieron 4 casos
de dbito y una muerte perinatal temprana los cuéles se resolvieron via vaginal. El
género del recién nacido de mayor presentacion fue el masculino con un 63.3%
(Tabla 1).
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DIAGRAMA DE FLUJO 2.
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INFORMACION DEMOGRAFICA (n=79)

VARIABLES MEDICION

Factor demografico

Paridad, moda (rango) 1(1-6)

Tabaquismo n/N(%) 8/79(10.1)

Lugar de origen (>%) Edo. Méx.(37)

Escolaridad n(%)

Basico 46(58.3)
Medio superior 28(35.5)
Superior 5(6.2)

Patologia de Base n/N(%) 11/79(13.9)

Edad de interrupcion, media (rango) 35.6 (22.0-39.6)

<34 SDG 7(8.9)

>37 SDG 25(31.6)

Género Masculino, n(%) 50 (63,3)
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Fig. 2 LUGAR DE PROCEDENCIA (%)
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El primer ultrasonido se realizo en promedio en las semanas 30.2 de gestacién
con un rango de 17.6-37.3 semanas (Fig. 3), y mas de la mitad de los casos
(72.3%) contaba con dos o mas ultrasonidos. De acuerdo a los hallazgos
ultrasonograficos se encontré que un 19% de las pacientes se encontraban en el
grupo de gastrosquisis simple y el resto (81%) dentro del grupo de gastrosquisis
complejas (Ver caracteristicas ultrasonograficas del grupo de gastrosquisis
compleja las cuales definieron el grupo en Tabla 2).
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INFORMACION ULTRASONOGRAFICA DEL GRUPO DE
GASTROSQUISIS COMPLEJA (n/N= 64/79)

VARIABLES MEDICION

Hallazgos del Segundo USG n(%*)
Polihidramnios 2(3.1)
Oligohidramnios 2(3.1)
RCIU 21(32.8)
PEG 2(3.1)
Doppler anormal 33(51.6)
DIIA 13(20.3)
DIEA 22(34.4)
Dilatacién de estomago 15(23.4)
Edema de pared 7(10.9)
Traccion de corazén 1(1.6)
Traccidn de estdmago 19(29.7)
Traccion de Vejiga 4(6.3)

Tabla 2.

*% Unicamente del grupo de gastrosquisis compleja.
Algunas caracteristicas se presentaban en mas de una vez
por paciente.

En el grupo de gastrosquisis simple la interrupcién del embarazo tuvo una media
de 36.1 semanas con un rango de 22.0 a 38.3 semanas, siendo en un 73,3% el
sexo masculino el de mayor prevalencia, con un peso promedio al nacimiento de
2040+/-732 grs, catalogandose como RN de peso adecuado para edad
gestacional un 74% de ellos; el didmetro del defecto al nacimiento fue en
promedio de 2.7 cm, siendo los defectos de igual o menor de 2.5 cm el grupo
que formaba el 59.9%, se presentaron 5 casos con defectos de 4 cm y un caso de
3.5 cm (los defectos de 2 y 4 cm representaban el 33.3% respectivamente) (Fig. 4).
Por definicién ninguno de estos fetos se asociaron a algin otro defecto, sin
embargo si se presentaron resultados neonatales adversos dentro de los que
podemos resaltar la presencia de 2 ébitos (los cuales se interrumpieron a las 22 y
29.6 semanas de gestacién) (correspondientes al 13% de las pacientes de este
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grupo); sepsis en 3 casos y atelectasia también en tres casos. El 80% de los recién
nacidos presentaban datos de peritonitis. El cierre primario se efectio en 10 de
estos recién nacidos, siendo la media de 14.6 el tiempo entre el nacimiento y el
inicio de la via oral con un rango de 10 a 33 dias sin embargo se encuentra un
grupo de hasta 46.8% que inicio la via oral posterior a los 15 dias de nacimiento.
En la tabla 3, podemos observar que ninguno de los resultados neonatales
guarda relacién con los hallazgos ultrasonogréficos, ya que al hacer las
comparaciones correspondientes, encontramos valores de p no significativos.
Dentro de los resultados se puede observar que existe un rango en el Apgar al
minuto y a los 5 minutos de 4-5, rango que corresponden a la misma paciente y
se observé que la Unica complicacion que presentd esta paciente fue la de
atelectasia que se manejé con fisioterapia y el tiempo de estancia
intrahospitalaria fue de 45 dias, la paciente no contaba con Gasometria para saber
su BE. En este grupo de pacientes no se reportaron casos de SDR, isquemia o
necrosis y atresia y ninguno requirié surfactante.

El contraste, con el grupo de pacientes con gastrosquisis complicada se pudo
observar que la interrupcién del embarazo tuvo una media de 36 semanas con un
rango de 23.6 a 39.6 semanas con un predominio igual del sexo masculino en un
60% en los recién nacidos. El peso al nacimiento tuvo una media un poco mayor
en comparacién con el grupo de gastrosquisis simple, siendo de 2257 grs con un
rango de 585-3622 grs, perse a esta diferencia este grupo tuvo mayor nidmeros
diagndsticos de pesos bajos para la edad gestacional en un 42% vs 26% en el
grupo de gastrosquisis simple. El didmetro del defecto al nacimiento en este
grupo fue en promedio de 2.6 cm, siendo los defectos de igual o menor de 2.5
cm el grupo que formaba el 51.7%, se presentaron 5 casos con defectos de 4 cm,
1 caso de 4.5, uno de 5 y un caso de 6 cm. Los casos que presentaban
dimensiones del defecto de 3 cm fueron los mas frecuentes con un porcentaje del
35.9% (Fig. 5). El cierre primario se efectio en 27 (42,2) de estos recién nacidos,
siendo la media de 15 el tiempo entre el nacimiento y el inicio de la via oral con
un rango de 4 a 98, siendo 56.6% los recién nacidos que iniciaron la via oral
posterior a los 15 dias de nacimiento Las complicaciones que se presentaron en
este grupo igualmente fueron de mayor nimero, encontrdndose mas nimeros de
casos en presentacion de liquido amnidtico con meconio (33 recién nacidos),
mayor tiempo de estancia intrahospitalaria con un rango de hasta 112 dias, mayor
numero de evisceracion de otros 6rganos distinto a los intestinos (56%), peritonitis
(78%), atresia, isquemia o necrosis y perforacion intestinal ( 1 caso), asi como de
uso de surfactante. Se reportaron 10 casos de sepsis, 11 de atelectasia, 9 de
sindrome colestasico y 2 de neumonia. A pesar ser mayor el numero de casos de
complicaciones neonatales, existen algunas caracteristicas similares con ambos
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grupos, el APGAR reportado como menor fue el de 2-5 al minuto y a los 5
minutos respectivamente, sin embargo, el neonato tampoco presento
complicaciones con un BE en la gasometria de -5.2 y un tamafo de defecto de 4
cm. El tamafio de defecto en promedio fue similar en ambos grupos, al igual que
el rango de los nimeros de cirugia, sin embargo también encontramos diferencias
en los grupos en relacién al numero de dias entre el nacimiento y cierre definitivo,
dias de estancia hospitalaria (hasta 112 dias), asi como el tiempo de inicio de la
via oral. En este grupo se presentaron 2 débitos (a las 36,0 y 35,5 semanas de
gestacién)(representando el 4% de este grupo) y una muerte perinatal temprana a
las 23.6 semanas presentando dentro de los hallazgos al nacimiento evisceracién
de intestinos, colon, vejiga y estémago (Tabla 3).Las Unicas variables que
mostraron diferencias significativas en el analisis de ambos grupos fueron los
nimeros de cirugia hasta el cierre definitivo con una p de 0.036 (con rangos
similares en ambos grupos) y el numero de dias desde el nacimiento hasta el
cierre definitivo con p de 0.021, siendo 37 dias el tiempo maximo en el grupo de
gastrosquisis compleja y 9 en el de gastrosquisis simple.

Del grupo de gastrosquisis compleja se compararon los resultados perinatales con
los siguientes hallazgos ultrasonograficos: Dilatacion intestinal intrabdominal y
extra abdominal, RCIU, Doppler alterado, Presencia de edema de pared,
polihidramnios y se unieron (para aumentar el numero de casos en el grupo) los
hallazgos de herniacién vesical y gastrica; ya que no se encontraron fetos con
herniacién hepatica no se incluyeron en el anélisis. De las comparaciones se pudo
obtener que la DIEA tuvo un valor de p significativo para RCIU y alteracién
hemodinédmica, la variable RCIU diagnosticado prenatalmente a su vez mostro
valores significativos para alteraciéon hemodindmica, peso bajo para edad
gestacional, asi como para la presentacion de otras complicaciones perinatales
que podrian ser formacién de absceso, Insuficiencia renal aguda, desequilibrio
hidroelectrolitico, formaciéon de bridas, sangrado de tubo digestivo alto,
hipoalbuminemia, sindrome de intestino corto o neuroinfeccién. Como era de
esperarse, la variable RCIU presento una p significativa en la alteracién
hemodinédmica. El edema de pared mostro una p de 0.016 para presentacion de
RCIU y finalmente la herniacién vesical y/o gastrica mostraron una p de 0.04 para
alteracion hemodindmica. El resto de las comparaciéon con complicaciones
perinatales o neonatales no mostraron p significativas. (tabla 4).

Se debe mencionar también que el 98.8% de las gastrosquisis fueron derechas,
reportandose Unicamente un caso de gastrosquisis izquierda, el cual se
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encontraba en el grupo de gastrosquisis compleja, sin embargo al nacimiento se
comento en las notas de neonatologia que correspondia a una gastrosquisis
derecha en base a los hallazgos. No se reportaron otras alteraciones estructurales
en este grupo de estudio y todos los recién nacidos se manejaron inicialmente en
la unidad de cuidado intensivos. Durante la recoleccién de datos se encontré con
la dificultad de que no todas las pacientes presentaban algunas variables de
estudio como por ejemplo las dimensiones de las DIIA y DIEA, tamafio del
defecto, evaluacion doppler (IP de las arterias umbilicales en su porcién libre y a
nivel del defecto), gasometria al nacimiento, etc. que dificultaron al final el
procesamiento de los datos ya que se interpretaban como valores de 0.

Fig. 4. PORCENTAJE POR GRUPOS DEL TAMANO DEL
DEFECTO AL NACIMIENTO EN GASTROSQUISIS SIMPLE
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FIG 5. PORCENTAJE POR GRUPOS DEL TANANO DEL DEFECTO
AL NACIMIENTO EN GASTROSQUISIS COMPLEJA
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COMPARACION DE HALLAZGOS NEONATALES Y PERINATALES POR GRUPOS

HALLAZGOS

Semana de interrupcion
Capurro
Género

Femenino

Masculino
Peso
APGAR 1
APGAR 2
pH
BE
Tamafio del defecto CM
Cierre Primario
No. Cirugias hasta el cierre definitivo
No. De Dias desde nacimiento a cierre definitivo
Inicio de VO desde el nacimiento
Dias de estancia intrahospitalaria
Dias de intubacion
Peso bajo para edad gestacional
Liquido con Meconio
Surfactante
Evisceracion ¢
Atresia
Peritonitis
Sepsis
SDR
Sindrome Colestasico
Atelectasia
Neumonia
Perforacion intestinal
Isquemia o necrosis
Otras complicaciones
Obito
Tabla 3

Valores expresados en mediana® (Mdaxima y minima). ¢ Se realizo comparacién de variables con

Prueba U de Mann-Whitney

GRUPO SIMPLE
36.1 (22-38.3)°
37.1(22-39.6)°

4(0.26)*
11(0.73)*

2040 (270-3200)°

7 (4-8)°
9 (5-9)°

7.21(7.20-7.38)°
(-)4.0(-8.5/-3.9)°

2.7 (1-4)°
10(0.66)*
1(1-3)°
1.6(0-9)°
14.6 (10-33)°
23 (15-68)°
2(1-27)°
4(0.26)*
9(0.60)*

4(0.26)*
12 (0.80)*
3(0.20)*
1(0.06)*

3(0.20)*
1 (0.06)*
1 (0.06)*
1(0.06)*

2 (0.13)*

GRUPO COMPLEJO
36 (23.6-39.6)°
36.6 (26-40.4)°

25(0.39.1)*
39(0.60)*

2257(585-3622)°

8 (2-9)°
9 (5-9)°

7.15 (7.0-7.26)°
0(-12.9/11.2)°

2.6(1-6)°
27(0.42)*
1(1-5)°
3.7(1-37)°
15 (4-98)°
30 (15-112)°
4(1-26)°
27 (0.42)*
33 (0.51)*
2 (0.03)*
37 (0.56)*
3(0.04)*
50 (0.78)*
10 (0.15)*
1(0.01)*
9 (0.14)*
11 (0.17)*
2 (0.03)*
1(0.16)*
3(0.3)*
8(0.12)*
3(0.04)*

SE
NSq
NSq

NSq
NSq
NSq
NSq
NSq
NSq
NSq
0.036
0.021
NSq
NSq
NSq

*Se determino frecuencia (proporcién) en ambos grupos. Se realizo comparacién de variables con

prueba de Fisher
‘Se agruparon higado, estdmago y rifion.

SE:significancia estadistica. p<0.05. NS: no significativo

41



RESULTADOS NEONATALES Y PERINATALES EN BASE A CARACTERISTICAS ULTRASONOGRAFICAS®

COMPLICACION NEONATALES
Peso bajo para edad gestacional

Sepsis

SDR

Sindrome Colestasico
Atelectasia

Atresia

Neumonia

Cierre primario
Cierre por etapas
Perforacidn intestinal
Isquemia y necrosis

Otras complicaciones

COMPLICACIONES PERINATALES

Presencia de liquido con meconio

RCIU
PEG

Alteracion del Doppler
Polihidramnios
Oligohidramnios
Obito

Tabla 4.

n=NuUmero de pacientes

a=Comparacion entre caracteristicas ultrasonograficas y resultados perinatales y neonatales mediante prueba de Fisher. La herniacidon vesical y gastrica se unieron como una

DIEA

n(p)
12(0.219)

5(0.520)
1(0.304)
4(0.482)
3(0.533)
1(1.0)
10(0.628)
14(0.223)
1(0.518)
1(0.518)
3(1.0)

16(0.144)

11(0.028)*

2(0.90)
8(0.013)*

1(0.518)

DIIA

n(p)
4(0.548)

1(0.444)
1(0.177)
3(0.371)
4(0.259)
1(0.448)
5(0.393)
9(0.237)
1(0.325)

1(1.0)

8(0.777)

3(0.746)
1(0.325)

7(0.769)

RCIU

n(p)
14(0.010)*

6(0.172)
3(1.0)
2(0.327)
1(1.0)
1(1.0)
13(0.213)
9(0.618)
1(0.482)
6(0.012)*

11(0.804)

5(0.005)*
1(0.482)
1(0.482)

DOPPLER
ALTERADO

n(p)
15(0.356)

4(0.067)
8(0.172)
9(0.562)
3(0.250)
3(0.250)
17(0.117)
23(0.365)
2(0.50)
1(1.0)
5(1.0)

22(0.651)
5(0.005)*

1(1.0)
1(1.0)
3(0.239)

EDEMA DE
PARED

n(p)
3(1.0)

2(0.324)
1(1.0)
3(1.0)

4(0.70)

2(0.179)

4(1.0)
5(0.016)*
1(0.170)

1(0.040)*

misma caracteristica. Algunos RN presentaban mas de un resultado perinatal adverso y caracteristica ultrasonografica.
* Los valores se consideran significativos si p<0.05

HERNIACION VESICALY

GASTRICA

n(p)
9(1.0)

5(0.499)
1(0.268)
1(0.097)

9(0.618)
11(0.804)
1(0.482)
3(0.703)

13(0.618)

9(0.160)
1(0.482)

8(0.044)*
2(0.075)
2(0.614)

POLIHIDRAMNIOS

n(p)
1(0.634)

1(0.304)

1(0.325)
1(1.0)
1(1.0)

1(0.216)

1(0.482)

1(0.639)




XIl. DISCUSION

Actualmente existen publicaciones que buscan caracteristicas ultrasonograficas de
manera prenatal para identificar pacientes con gastrosquisis que tienen alta
probabilidad de desarrollar complicaciones perinatales y neonatales.

En nuestra serie se realizo una descripciéon de los marcadores ultrasonogréaficos
que han generado controversia ya que las diversas series no han podido
establecer una unificacion de criterios cuando se trata de predecir complicaciones
en fetos con gastrosquisis; dichos hallazgos se englobaron en nuestra serie en dos
grupos que se denominaron simple y compleja ( o con MUC) de acuerdo a las
caracteristicas presentadas en los ultrasonidos y a la clasificaciéon que se publico
desde los noventas® y que fue retomada por Molik?'.

El estudio fue encaminado a responder nuestra pregunta de investigacion el cual
era saber si los fetos con gastrosquisis que presentan marcadores
ultrasonogréficos de complejidad (MUC), tienen una mayor proporcion de
resultados perinatales adversos en comparacién con los que no lo presentan,
encontrando dentro de nuestro resultados que efectivamente en el grupo de
gastrosquisis compleja los porcentajes fueron mucho mayores en relaciones a
complicaciones perinatales, los neonatos presentan mayor tiempo de espera al
cierre definitivo desde el nacimiento, mayor tiempo de inicio de via oral (hasta 98
dias en el grupo con MUC), mayor tiempo de estancia hospitalaria y mayor
porcentaje de presentacion de bajo peso para edad gestacional, atresia, sindrome
colestasico, perforacion intestinal, isquemia o necrosis entre otras complicaciones,
pero que sin embargo, al comparar los resultados entre ambos grupos no
presentan diferencia significativa Unicamente en el numero de cirugias hasta el
cierre definitivo y el numero de dias transcurrido desde el nacimiento al cierre
definitivo, concluyéndose que los hallazgos ultrasonogréficos no muestran una
diferencia para los resultados perinatales finales y que las proporciones
observadas sean Unicamente un efecto en el nimero de pacientes encontradas en
cada grupo y sin embargo Unicamente para el cierre primario, el peso bajo para la
edad gestacional y para la evisceraciéon de otros érganos se observo un 13% de
presentacion mayor en comparaciéon de los fetos con gastrosquisis sin MUC.



Como pudimos observar en los resultados, en nuestra serie se encontré que la
prevalencia de la patologia es muy similar al reportado en otras series en los que
se ha reportado un porcentaje de presentacion del 0.52%%° y que las mujeres
jovenes (menores de 20 anos de edad) tienen una mayor tasa de descendencia
afectada que la poblacién obstétrica de mayor edad'*'>"” aunque en nuestra serie
esta tasa es mucho mayor al 33% comparado con otras publicaciones®’, esto se ha
relacionado con factores en el estilo de vida que caracterizan a esta poblacién
(uso de tabaquismo, drogas, alcohol, etc.) sin embargo en nuestro grupo de
estudio el uso de alguna sustancia ilegal o el tabaquismo no fueron un factor
importante para la presentacién de la gastrosquisis, por lo que no podemos
concluir fe asiblemente que sean componentes de gran peso para la presentacion
de la patologia, sin embargo, ya que no se presentaron muchos casos de
toxicomanias, no se puede descartar que no exista una asociacion.

u ugi u z u ati udi ,
Nuestros datos sugieren que con los hallazgos ultrasonograficos estudiados, no se
pueden encontrar diferencias en los resultados que sean de valor significativo
para los resultados perinatales finales.

Como podemos observar en nuestro estudio, la RCIU se presento como un factor
que podria tener relacién y ser estadisticamente significativo para la presentacion
de PBEG al nacimiento, la alteracién hemodinamica o la presentaciéon de otras
complicaciones; estos hallazgos guardan similitud  con publicaciones que
encuentran que la RCIU es un factor significativo de resultados adversos® sin
embargo algunos autores como Overcash et al> mostraron en 47 pacientes que
la RCIU no es un componente predictor para resultados perinatales y neonatales
ni a morbilidad compuesta, pero si podria ser un buen predictor de un pH<7.12
al nacimiento con un ORa de 7.93 IC 95% 7.17-7.18 (p=0.09)**. Incluso se ha
reportado que los fetos diagnosticados como pequefos para edad gestacional no
presentan riesgos de presentar complicaciones como atresia intestinal u obito
comparado con controles®. Por lo que se necesitan de mas estudios que ayuden
a clarificar el rol de la RCIU como un predictor en fetos con gastrosquisis. Es
importante mencionar que en nuestro medio la estimacion del peso fetal se
realiza mediante la formula de Hadlock que puede llegar a subestimar el peso y
sobrediagnésticar la RCIU ya que toma la CA en la posicién ultrasonografica
estandar tal y como lo demostré Adams et al. en 111 pacientes, que la RCIU se
detecta en un 72% de los embarazos, sin embargo, solo esta presente como bajo
peso en el 5.6% al nacimiento®. En nuestros resultados se demostré que cuando
se realiza el diagndstico prenatalmente de RCIU suele ser significativo para
presentar al nacimiento PBEG, sin embargo solo se encontré en el 10% de la
poblacién lo que demuestra que se puede estar sobrediagndsticando un
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problema que realmente no justificaria la resolucién del embarazo. También se
ha demostrado que los fetos con gastrosquisis y RCIU presentan distintos
patrones de crecimiento entre ellos, por lo tanto algunos fetos con gastrosquisis
diagnosticados como pequefios para la edad gestacional podrian ser
considerados como normales, por lo que se puede sugerir al igual que Netta et al.
que los fetos con gastrosquisis deberian idealmente ser evaluados siguiendo una
curva de crecimiento especifica®.

Goetzinger et al, en una cohorte retrospectiva de 109 pacientes, encontré que
usando un punto de corte de 14 mm para DIIA, se asocia con un riesgo
incrementado de atresia (RR 3.1 IC 95%, 1.2-8.2), con una sensibilidad de 57.1%,
especificidad de 75.0%, valor predictivo positivo (VPP) de 28.6% y Valor predictivo
negativo (VPN) de 90.9%* asi como mayor tiempo de estancia intrahospitalaria.
En nuestra serie no pudimos demostrar que la DIIA pueda ser un factor a tomar
en cuenta para resultados adverso y aunque forma parte del grupo de
gastrosquisis compleja, y que este grupo presentd mayor tiempo de estancia
intrahospitalaria, no se puede aseverar que este sea el Unico o el factor mas
importante para esta complicacién, ya que en nuestro grupo hubieron otras
situaciones que obligaron la permanencia intrahospitalaria por mas tiempo como
por ejemplo presentacion de sepsis en la mayoria de los casos. Algo que vale la
pena sefialar es que no se ha definido un punto de corte para establecer como
predictivo para resultados perinatales adversos y este podria ser una ventana de
oportunidad para investigar las dimensiones de la dilatacién en aquellas pacientes
que presenten esta complicacion y posteriormente estimar el mejor punto de
corte. En nuestro estudio no se pudo confirmar los hallazgos de Carnaghan et al®
quien demostré un incremento en el valor predictivo de la DIIA cuando se
combinaba con la dilatacién extraabdominal de las asas intestinales ya que no se
llevo a cabo esta combinacién de variables. En este estudio podemos observar
que en presencia de DIEA podemos tener proporciones mayores de cierres por
etapas y presencia de liquido con meconio en comparaciéon de otras
complicaciones perinatales y neonatales, sin embargo no se pudo demostrar que
sea un factor importante para la presentacién de atresia, perforaciéon o isquemia,
tal y como lo demostré Long®” en su cohorte de 170 infantes con un punto de
corte de 20 mm. Esto pudiera sugerir que la dilatacién intestinal podria ser parte
de la gastrosquisis y no un marcador de resultados adversos ya que ninguno de
los puntos de cortes propuestos (valores de 6-25 mm) se han asociado
significativamente con resultados neonatales adversos.
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Davis Et al. en el 2009 evaluaron la significancia clinica del grosor de la pared
intestinal en el contexto de gastrosquisis complicada, con puntos de corte >3 mm
y 4 mm, sin embargo no encontraron relacién con resultados perinatales
desfavorables* al igual que en nuestro grupo de estudio.

En relaciéon a la herniacion vesical y gastrica, nosotros encontramos que se
presento en un 29.9% del grupo de gastrosquisis compleja, sin embargo al hacer
comparacién con los resultados perinatales no se pudo establecer alguna
significancia lo que contrasta con la literatura en la que se ha descrito que la
presencia de la burbuja gastrica anormal (OR 11.2 con IC 95% 2.15-58.33) y la
localizacién anormal del estémago (OR 5.53, IC 95% 1.03-29.72) presentan
asociacion con perdida perinatal®®, y con la presencia de muerte neonatal en los
primeros 28 dias de vida (OR 5.58, 95% IC 1.3-24.1)*. Sin embargo observando
los IC de estos resultados nos podemos dar cuenta del rango tan amplio que
presentan lo que podria poner en duda si son realmente estadisticamente
significativos, ademas en nuestro estudio no se realizo un seguimiento a largo
plazo de los infantes por lo que no podemos establecer que se lleguen presentar
complicaciones durante la vida futura de estos pacientes.

Se sabe que la alteracién del IP de la arteria umbilical implica hipoxia y que
cuando se observa en estos fetos puede considerarse que presenten una hipoxia
cronica. Esto podria explicar la relacién de la elevaciéon de la IP y la presentacion
de RCIU y también la teoria de la disrupcién vascular en la etiologia de
gastrosquisis ' y podria explicar también el porque se presentaron dentro de los
fetos con alteracion del doppler los Unicos casos de ébitos de nuestra serie,
relacionando tal vez a la hipoxia crénica como una posible causa de este resultado
obstétrico y por lo que podria buscarse una posible asociacién como factor
predictor de obito. Nosotros no presentamos ningin caso de evisceracién
hepatica por lo que no podemos contrastar este resultado con el de la literatura
actual. Finalmente diez estudios (602 fetos) analizaron la asociacién entre
polihidramnios y resultados postnatales encontrando que los fetos con
polihidramnios presentaron riesgo significativamente alto de presentar atresia
intestinal en comparacién con aquellos con liquido amnidtico normal (OR: 3.76, IC
95% 1.7-8.3) . En nuestro estudio no se pudo demostrar que el polihidramnios
sea un hallazgo caracteristico para la presentaciéon de alguna complicacién
perinatal o resultado neonatal adverso.
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XIlI. CONCLUSIONES

Los casos de gastrosquisis compleja se presentan con mayor frecuencia a
comparacién de la simple.

Se observé que aunque se presente diferencias entre las proporciones,
medianas y medias, los resultados perinatales y neonatales son similares
entre ambos grupos y por lo tanto no podemos hacer inferencias
significativas con los resultados aqui expresados.

Los resultados arrojados con los marcadores ultrasonograficos evaluados
en esta serie se pueden transpolar a resultados previamente descritos en la
literatura médica en la que aun sigue existiendo controversias en relacion a
si determinadas caracteristicas ultrasonogréficas pueden predecir
resultados perinatales adversos.

Hace falta realizar estudios con buen disefio metodolégico que incluyan
una mayor muestra y que exploren y evalien otros marcadores
ultrasonogréficos en el que se puedan establecer inferencias y ver si
realmente existe diferencia significativa entre las variables que se describen
como posibles marcadores predictores.

La evaluacién ultrasonografica en fetos con gastrosquisis debe ser lo mas
detalladamente posible para poder obtener una buena cantidad de
caracteristicas que nos puedan servir en estudios posteriores.

A pesar del nimero reducido de pacientes estudiados en esta serie, en
México no se contaba con bases para poder establecer lineas de
investigacion en relacion al tema de Gastrosquisis. Es uno de los estudios a
nivel nacional que presenta la mayor cantidad de pacientes con fetos con
gastrosquisis y el primero que arroja resultados con caracteristicas propias
de nuestra poblacion.
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XIV. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD INICIO TERMINO
Blisqueda bibliografica y elaboracién de 01.08.2015  30.09.2015
protocolo
Registro y aprobacién del protocolo 01.10.2015  31.10.2015
Recoleccién de informacién 01.11.2015  29.01.2016
Captura de datos 01.11.2015  29.01.2016
Analisis de datos 01.02.2016 01.04.2016
Interpretacién de resultados 01.02.2016 01.04.2016
Formulacién de reporte 01.04.2016  30.06.2016
Redaccién y publicacién de articulo 01.04.2016  30.06.2016

cientifico
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XV. ASPECTOS ETICOS

El investigador garantiza que este estudio tiene apego a la legislacion y
reglamentacién de la Ley General de salud en materia de Investigacién para la
Salud, lo que brinda mayor proteccién a los sujetos del estudio.

De acuerdo al de acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacién el riesgo de esta investigacién estd considerada como
investigacion sin riesgo y se realizard en una poblacién vulnerable.

Los procedimientos de este estudio se apegan a las normas éticas, al reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion y se llevé a cabo en plena
conformidad con los siguientes principios de la “Declaraciéon de Helsinki” (y sus
enmiendas en Tokio, Venecia, Hong Kong y Sudéafrica) donde el investigador
garantiza que:

a) Se realizé6 una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el
tema a realizar.

b) Este protocolo fue sometido a evaluacién por el Comité Local de
Investigacién y Etica en Investigacién en Salud del Instituto Nacional de
Perinatologia

c) Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y
bajo la supervision de un equipo de médicos clinicamente competentes y
certificados en su especialidad.

d) Este protocolo guardard la confidencialidad de las personas.

e) En la publicacién de los resultados de esta investigacion se preservara la
exactitud de los resultados obtenidos.

f) En este protocolo no requiere carta de consentimiento informado.

g) Se respetaron cabalmente los principios contenidos en el Cédigo de
Nuremberg, y el Informe Belmont.
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XVI. ANEXO 1
INSTITUTO NACIONAL DE PERINATOLOGIA
“ISIDRO ESPINOZA DE LOS REYES”
MEDICINA MATERNO FETAL
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICO Y RESULTADOS PERINATALES EN
FETOS CON GASTROSQUISIS

DATOS PERSONALES

Nombre: Apellidos:

N°de expediente: Lugar de origen: Nivel socioeconémico:
Estado civil: Ocupacion: Escolaridad:

Edad: Grupo y Rh: Toxicomanias: ‘
Menarca: Ciclos: MPF: FUM:
Gestas: ‘ Para: | Abortos: Cesareas: ‘ Ectopicos: Obitos:
Antecedentes de feto con defecto: | Tipo de defecto:

HALLAZGOS ULTRASONOGRAFICOS
Diagnéstico de envio: INPERINOD  EINPER O
SDG al momento del diagnéstico de gastrosquisis: semanas ‘
Patologia de base: ‘ Tratamiento:

ULTRASONIDO DE SEGUNDO NIVEL

Ne | SDG: PFE: ‘ RCIU: Sio NooO Doppler normal: Sio No o
AU normal SiotNoo/DV normal SioNoo /ACM normal SioNoo/ ICP Normal SioNoo
Tamafo de defecto: cm | Visceras involucradas:

Dilatacion intestinal | Intraabdominal: SioNoro Extraabdominal: SiobNoo
mm mm

Edema de pared intestinal: Sio No O ‘ Grosor de pared: mm
Herniacion hepética: Sio No O ‘ Herniacion Gastrica: Sio No O

Liquido amnidtico: ‘ Polihidramnios: Sio No O ‘ Centimetros:

DATOS DEL RECIEN NACIDO

Sexo: Masculino 0 Femenino o | Capurro: semanas Peso: Talla:  cm
ars
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APGAR: 1 5 [SA: 1" 5 |GASA:pH: 02 CO2: HCO3: -BE:
CC: cm ‘ CA:  cm ‘ CT cm ‘ Pie: cm | FC X | FR X
Liquido amnidtico: Normal o Meconio o Otro O

Ventilacion mecanica: Sio No O ‘ Surfactante: Sio No O Destino:
Caracteristicas de las visceras extra abdominales:

Evisceracion hepética: Sio Noo | Evisceracién gastrica: Evisceracion vejiga:

SioNo O

Dilatacion de asas intestinales: Sio No 0 | Asa edematosas o despulido: Sio No O

Fibrina en pared: Sio No O ‘ Perforacion de érgano: Si o No g; Cual:

Laceracion de érgano: Si o No Isquemia o necrosis: Si o0 No 0;

Cual: Cual:

Tamano del defecto: cm ‘ Atresia intestinal: Si o No O; tamafio: cm

DATOS DEL CIERRE DEL DEFECTO
Cierre primario: Sio No O
Cierre por etapas: Sio No O ‘ Numero de plicaturas realizadas:
Dias transcurridos desde el nacimiento hasta el cierre definitivo del defecto:
Complicaciones posteriores al cierre: Si o No 0; cual:
Dias transcurridos desde el nacimiento hasta el inicio de la via oral:

Ndmero de dias en hospitalizacion:

COMPLICACIONES NEONATALES

Sepsis neonatal: Si o0 No O; manejo:

Enterocolitis necrotizante: Si o No 0; manejo:

Sindrome de distréss respiratorio: Si o No O; manejo:

Sindrome colestésico: Si o No 0O; manejo:

Atelectasia: Si 0 No 0; manejo:

Otra complicacién:
Muerte: Sio No O
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