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EVALUACION DEL DESARROLLO CORTICAL POR ULTRASONIDO
EN FETOS CON HERNIA DIAFRAGMATICA

RESUMEN

Obijetivo: Evaluar el desarrollo cortical, a través de la valoracién cualitativa de la Cisura de
Silvio (CS), en fetos con hernia diafragmética congénita (HDC) aislada y fetos que no
presentan esta condicion.

Métodos: Estudio transversal retrospectivo en un Instituto de tercer nivel en la Ciudad de
México entre el 2018 a 2022, realizado en mujeres con embarazo unico y diagnostico de HDC
aislada que contaban con evaluaciones ultrasonogréficas entre las 20 a 38 semanas de
gestacion, se utilizaron todas las imagenes disponibles de cada feto y como controles se
incluyeron mujeres embarazadas con embarazos Unicos con fetos sin anomalias estructurales
y peso estimado fetal adecuado, pareadas por edad gestacional al momento de la evaluacion
ultrasonogréfica. Todas las imagenes fueron evaluadas por un especialista en medicina fetal
gue estaba cegada a la edad gestacional y diagnéstico clinico, se utilizd6 un sistema de
puntuacion simple de la CS que va desde Grado 1 (sin desarrollo) a Grado 5 (méaximo
desarrollo); se establecio la normalidad o no de las puntuaciones de cada una de las imagenes
segun los estandares internacionales de la maduracibn de la CS en el proyecto
INTERGROWTH-21st. Se utilizé la Prueba de la x2 de Pearson para comparar los datos
cualitativos entre fetos con HDC aislada y fetos que no presentan esta condicién, se consider6
una diferencia estadisticamente significativa con un valor de p <0.05.

Resultados: Se utilizaron para el andlisis un total de 122 imagenes, de estas 61 imagenes
correspondieron a 21 fetos con HDC aislada, y se incluyeron a 61 pacientes controles pareadas
por edad gestacional. Del total de imagenes, en los fetos con HDC aislada el 55.7% (34)
tuvieron una calificacion debajo del rango normal y 44.3% (27) una calificacién normal. Por
otro lado, en el grupo de fetos sin HDC, la mayoria de las imagenes tuvieron una calificacion
normal 78.7% (48). Se encontrd asociacion estadistica con un aumento de probabilidad de 2.61
veces mas en presentar una calificacion de la CS por debajo de los rangos de normalidad en
fetos diagnosticados de HDC en relacion a fetos sin esta condicion.

Conclusiones: En los fetos con HDC aislada la cisura de Silvio se ve afectada en relacién a
fetos sin esta condicion; sin embargo, el estudio es limitado por el nimero de fetos con HDC.
El estudio podria contribuir en la elaboracion de estudios prospectivos, que evalué si los
cambios ocurren en otras cisuras y circunvoluciones tanto cuantitativamente como
cualitativamente.



ASSESSMENT OF CORTICAL DEVELOPMENT BY ULTRASOUND
IN FETUSES WITH DIAPHRAGMMATIC HERNIA

ABSTRACT

Objective: To evaluate cortical development, through the qualitative assessment of the
Sylvian Fissure (CS), in fetuses with isolated congenital diaphragmatic hernia (CDH)
and fetuses without this condition.

Methods: Retrospective cross-sectional study in a institute in Mexico City between
2018 and 2022, carried out in women with a single pregnancy and a diagnosis of
isolated CDH who had ultrasonographic evaluations between 20 and 38 weeks of
gestation, all of which were used. Available images of each fetus and as controls
included pregnant women with singleton pregnancies with fetuses without structural
abnormalities and adequate estimated fetal weight, matched by gestational age at the
time of ultrasonographic evaluation. All images were assessed by a fetal medicine
specialist who was blinded to gestational age and clinical diagnosis, using a simple CS
scoring system ranging from Grade 1 (no development) to Grade 5 (maximum
development); The normality or not of the scores of each one of the images was
established according to the international standards of maturation of CS in the
INTERGROWTH-21st project. Test of Pearson was used to compare the qualitative
data between fetuses with isolated CDH and fetuses without this condition, a
statistically significant difference was considered with a p value <0.05.

Results: A total of 122 images were used for the analysis, of these 61 images
corresponded to 21 fetuses with isolated CDH, and 61 control patients matched by
gestational age were included. Of the total number of images, in fetuses with isolated
CDH, 55.7% (34) had a rating below the normal range and 44.3% (27) a normal rating.
On the other hand, in the group of fetuses without CDH, most of the images had a
normal rating of 78.7% (48). A statistical association was found with a 2.61-fold
increase in the probability of presenting a CS score below the normal ranges in fetuses
diagnosed with CDH in relation to fetuses without this condition.

Conclusions: In fetuses with isolated CDH, the Silvio fissure is affected in relation to
fetuses without this condition; however, the study is limited by the number of fetuses
with CDH. The study could contribute to the elaboration of prospective studies, which
evaluate whether the changes occur in other fissures and gyri both quantitatively and
qualitatively.



INTRODUCCION

La hernia diafragmatica congénita (HDC) afecta aproximadamente a 2.3 de 10000
nacimientos, con altas tasas de morbilidad y mortalidad . La presencia de 6rganos
abdominales dentro de la cavidad toracica provoca hipoplasia pulmonar que resulta
posnatalmente en hipertension pulmonar e insuficiencia respiratoria, como principal
causa de mortalidad @. Los que sobreviven frecuentemente presentan complicaciones
a corto y largo plazo incluyendo secuelas respiratorias, gastrointestinales y
neuroldgicas @),

En los ultimos afios se ha dado mayor atencion al neurodesarrollo del recién nacido
con HDC, alrededor de 1 de cada 4 de estos pacientes presenta algun grado de
secuela neuroldgica, incluyendo deterioro cognitivo, sensorial, motor y alteraciones en
el lenguaje . Estas secuelas se han atribuido al manejo posnatal, como el uso de
ECMO (oxigenacion por membrana extracorporea), los procesos asociados a la
reparacion quirdrgica (anestesia general, hipoxia perioperatoria) y una larga estancia
en la unidad de cuidados neonatales . Sin embargo, recientemente se ha propuesto
gue estas secuelas podrian también explicarse por eventos prenatales,
especificamente a la disminucion de la perfusién cerebral secundaria a la disminucién
del gasto cardiaco, condicionada por la compresion externa del corazén por 6rganos
abdominales ®) ©),

El ultrasonido prenatal puede proporcionar informacién sobre el desarrollo cortical (DC)
(1) ®) ) (19, sin embargo, hasta el momento existe poca informacién sobre el DC en fetos
con HDC. El objetivo de este estudio es evaluar el desarrollo cortical, a través de la
valoracion cualitativa de la Cisura de Silvio (CS), en fetos con hernia diafragmatica
congeénita (HDC) aislada y fetos que no presentan esta condicion.

MATERIAL Y METODOS

Disefio vy poblacién de estudio

Se trata de un estudio transversal retrospectivo realizado en el departamento de
Medicina Materno Fetal del Instituto Nacional de Perinatologia en la Ciudad de México
en el periodo de Enero de 2018 a Diciembre de 2022.



Se incluyeron todas las mujeres con embarazo Unico, y diagnéstico fetal de HDC
aislada que contaban con evaluaciones ultrasonograficas entre las 20 a 38 semanas
de gestacion. La edad gestacional se corroboro con base en un ultrasonido de primer
trimestre (longitud cefalocaudal) o una exploracion temprana del segundo trimestre
(diametro biparietal). Se excluyeron aquellos fetos de embarazos multiples, fetos con
anomalias estructurales o genéticas asociadas, diagnosticadas pre o postnatalmente;
asi como aquellos fetos que no contaban con imagenes para evaluar la CS o estas
eran imposibles de evaluar o expedientes médicos incompletos. Se utilizaron todas las
imagenes disponibles de cada feto y como controles se incluyeron mujeres
embarazadas con embarazos Unicos con fetos sin anomalias estructurales y peso
estimado fetal adecuado, pareadas por edad gestacional al momento de la evaluacion
ultrasonogréfica.

Los datos demograficos, historial médico y resultados perinatales se extrajeron de los
expedientes médicos electrénicos.

Adquisicion y evaluacion de las imagenes

Las evaluaciones ultrasonograficas fueron realizadas por médicos especialistas en
medicina materno fetal en equipos comercialmente disponibles (GE Voluson 730
Expert, Voluson E8) y de acuerdo con los planos estandarizados para la fetometria (11,
La CS se evalu6 a partir de imagenes 2D en el plano axial transtalamico ®, en el
hemisferio cerebral mas distal al transductor para evitar la sombra de bdoveda
craneana.

Todas las imagenes fueron evaluadas por un especialista en medicina fetal en que
estaba cegado a la edad gestacional y diagndstico clinico. Se utiliza un sistema de
puntuacién simple ® de la CS que va desde Grado 1 (sin desarrollo) a Grado 5 (maximo
desarrollo), empleado anteriormente para resonancia magnética y analisis de
ultrasonido de la maduracién cortical (Figura 1). Y se establecié normalidad o no de
las puntuaciones de cada una de las imagenes, segun los estandares internacionales
de la maduraciéon de la CS en el proyecto INTERGROWTH-21s (Figura 2).

Para evaluar la calidad de las imagenes incluidas para el analisis, utilizamos un
sistema de puntuacién que va desde calidad 1 (dificil de evaluar con precision), 2
(posible de evaluar con precision) 3 (facil de evaluar con precisién) (12,



Andlisis estadistico

Para el analisis estadistico se realizé estadistica descriptiva: para variables cualitativas
se utilizaran medidas de frecuencia expresadas en porcentajes y para las cuantitativas
medidas de tendencia central (media, mediana), asi como medidas de dispersion
(desviacion estandar, intervalos).

Se utilizé la Prueba de la x2 de Pearson para comparar los datos cualitativos entre
fetos con HDC aislada y fetos que no presentan esta condicion. Se consideré una
diferencia estadisticamente significativa con un valor de p<0.05.

RESULTADOS

Se utilizaron para el analisis un total de 122 imagenes en el plano transtalamico de
craneo. De estas 61 imagenes correspondieron a 21 fetos con HDC aislada que
cumplieron con los criterios de inclusion, con un niumero promedio de 3 veces (+1.5).
La edad gestacional promedio en la que se realizaron las evaluaciones fue de 31
semanas (+4.5) Tabla 1. Segun el numero de imagenes obtenidas del grupo con HDC
aislada, se incluyeron a 61 pacientes controles pareados por edad gestacional, con
edad gestacional promedio de 32 semanas (+4.2) al momento de la evaluacion.

Las caracteristicas maternas de ambos grupos se muestran en la Tabla 2. El promedio
de edad fue similar en ambos grupos; el IMC pregestacional se encontrd en el rango
de sobrepeso en las pacientes de fetos con HDC aislada, con un promedio de 27.8
(+3.4) mientras que en el grupo control se encontré dentro de rango normal, con un
promedio de 24.7 (+4.9).

Las caracteristicas de la HDC aislada segun la ultima valoracion ultrasonogréafica se
muestran en la Tabla 3. El 81% (17) mostraba lateralidad izquierda. Se observo
contenido hepatico en el 38.1% (8) de los casos. De acuerdo con el indice pulmén-
cabeza observado esperado (LHR O/E) se predijo la hipoplasia pulmonar extrema en
4.8% (1), severa en 23.8% (5), moderada en 47.6% (10) y leve en 23.8% (5) de los
casos, respectivamente.



Del total de imagenes en los fetos con HDC aislada, el 55.7% (34) de las imagenes
tuvieron una calificacién debajo del rango normal y 44.3% (27) con calificacion normal.
Por otro lado, en el grupo de fetos sin HDC, la mayoria de las imagenes tuvieron una
calificacion normal 78.7% (48) como muestra Tabla 4.

Se encontrd asociacion estadistica entre hernia diafragmética y la calificacién debajo
del rango normal de la CS, con un aumento de probabilidad de 2.61 veces mas en
presentar una calificacién de la CS por debajo de los rangos de normalidad en fetos
diagnosticados de hernia diafragmatica.

La calificacion de la calidad de imagen de ambos grupos se muestraen la Tabla 5. En
el grupo de fetos con HDC, el 32.78% (20) fueron dificiles de evaluar con precision,
mientras que en el grupo de fetos sin HDC solo el 8.2% (5) de las imagenes fueron
dificiles de evaluar con precision. Respecto a la calidad de imagen ya la edad
gestacional, en el grupo de fetos con HDC aislada el mayor nimero de imagenes que
fueron dificil de evaluar con precision fue entre las 34-38.6 SDG en el 18% (11); de la
misma forma en el grupo de fetos sin HDC el mayor nimero de imagenes que fueron
dificil de evaluar con precision fue entre las 34-38.6 SDG, se muestra en la Tabla 6

Los resultados perinatales se muestran en la Tabla 7. El promedio de edad gestacional
al nacer fue de 37(+3.3) semanas en los neonatos con HDC y 38 (+1.7) semanas en
los neonatos sin HDC; el peso al nacimiento fue de 2841 (+654.9) frente 2932 (+383.2)
gramos, de neonatos con y sin HDC respectivamente.

DISCUSION

En nuestro estudio en el 55.7% de los fetos con HDC aislada la morfologia de la CS
se encontrd debajo de los rangos normales, utilizando una escala cualitativa simple en
el plano transtalamico en 2D. Mientras que este hallazgo se observéd Unicamente en
21.3% de los fetos control, determinandose en una asociacion estadistica una razén
de prevalencia de 2.61 con IC 95% (1.53 — 4.45), (p=0.001).

Diferentes estudios explican la asociacién de HDC y alteraciones neurodesarrollo
atribuyéndolas a causas posnatales. Sin embargo, recientemente se ha propuesto que
estas alteraciones podrian relacionarse con la fisiopatologia prenatal de la HDC, la
cual se caracteriza por menor perfusion cerebral. Peng de Qinghai. et al (2016) en
fetos con cardiopatia congénita demostraron un desarrollo anormal de la corteza



cerebral fetal, caracterizado por la profundidad menor de las CS, CPO, CC con una
p=<0.01, en relacién al grupo control ). Por otro lado, Van der Veeken L. et al (2022)
han demostrado cambios en la biometria del cerebelo y en la velocidad maxima de la
arteria cerebral media en fetos con HDC; concluyendo que los fetos con HDC aislada
de lado izquierdo tienen un cerebelo pequefio (p = 0,002) y una velocidad sistolica
maxima de la ACM reducida (p = 0,002) 3,

Nuestro estudio tiene algunas limitaciones: el disefio retrospectivo limitdé el nimero de
imagenes disponibles, la calidad de las evaluaciones ya que muchas tuvimos que
descartarlas porque fue imposible de evaluar la CS, lo que disminuyo nuestro nimero
de pacientes con HDC; otra limitacion fue el nimero de fetos con HDC aislada.

Consideramos como fortaleza de este estudio la evaluacion de la CS en 2D, es
sencilla, en un plano que se utiliza regularmente para la fetometria, no necesita un
entrenamiento avanzado; no existen estudios previos de la evaluacion cortical por
ultrasonido en fetos con HDC, nuestro estudio es uno de los primero que refleja la
alteracion en la maduracion cortical en la etapa prenatal, que podria contribuir a la
elaboracion de nuevos estudios, con diferentes disefios que se sumen a establecer la
valoracion de diferentes surcos y circunvoluciones de la corteza cerebral y no solo la
CsS.

CONCLUSIONES

e En los fetos con HDC aislada la cisura de Silvio se ve afectada en relacion a
fetos sin esta condicion; sin embargo, el estudio es limitado por el nimero de
fetos con HDC.

e El presente estudio podria contribuir a la elaboracion de investigaciones
prospectivas, que evalué si los cambios ocurren en otras cisuras y
circunvoluciones tanto cuantitativamente como cualitativamente en fetos con
HDC.
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ANEXOS

Figura 1. Técnica para la medicion cualitativa de la cisura de Silvio.

En el plano axial transtalamico, en el hemisferio cerebral mas distal al transductor, se observa
la cisura de Silvio y se utiliza un sistema de puntuacién simple y no ponderado que va desde
el grado O (sin desarrollo) hasta el grado 5 (maximo desarrollo).

GRADO 1 GRADO 2 GRADO 3 GRADO 4 GRADO 5
Muesca poco Forma angular <50% de >50% de Operculizaciéon
profunda obtusa operculizacion operculizaciéon Completa

e I s \ E \ / B

!

Figura 1: Puntuacion de maduracion de la CS ' Fuente: Pistorius

Figura 2. Estandares internacionales de INTERGROWTH-21st

La cisura de Silvio tiene aumentd en maduracion con el avance de la gestacion, obtenidos
longitudinalmente en fetos que contribuyeron con datos a los estandares internacionales de

maduracion de la CS. Edad gestacional media (IC del 95 %) segun la puntuacion de
maduracion de la CS.

=
[

——
—

Lreszatioral age (weeles)

1 _’, 5 4 el
Sovlvizn fiseore seory
Figura 2: Estdndares internacionales de INTERGROWTH-21st
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Tabla 1. Evaluaciones ultrasonograficas en fetos con HDC

Pacientes del
grupo 1
(n=21)

© 0O NO OB~ WDNBE

NNRP R RERRRRRR R
PO ©OWOWNOOUMWNERO

NUmero de
evaluaciones
(n=61)

Edad gestacional
de las
evaluaciones
(SDG)

34, 37
34,37
24,26,32,36
27,30,33,36
31,34,37
36
25,27,33,36
32

34,37

32,35
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Tabla 2. Caracteristicas maternas de la poblacién de estudio

Pacientes de fetos con Pacientes de fetos sin

HDC HDC

(n=21) (n=61)

Edad, afios (DE) 28 (+6.9) 28 (+7.2)
Talla, m (DE) 1.56 (+0.06) 1.57 (+0.06)
Peso pregestacional, Kg 64.6 (£12.8) 59.9 (#11.1)

(DE)
IMC pregestacional, Kg/m 27.8 (£3.4) 24.7 (x4.9)
(DE)

Escolaridad (afios) 12 (£2.7) 12 (£3.2)

Gestas, n (DE) 3 (£1.7) 2 (+1.8)
Primiparidad % 5 (23.8%) 24 (39.3%)

Los resultados se expresan como mediana, media DE o porcentaje, segun corresponda

Tabla 3. Caracteristicas del diagndstico de hernia diafragmatica congénita.

Frecuencia %
Lateralidad de la hernia Derecha 4 19,00
Izquierda 17 81,00
Contenido hepatico No 13 61,90
Si 8 38,10
Grado de hipoplasia <16 (extrema) 1 4,80
pulmonar 17 a 27 (severa) 5 23,80
28 a 45 10 47,60

(moderado)
>46 (leve) 5 23,80

Los resultados se expresan como frecuencia y porcentaje




Tabla 4. Asociacion entre hernia diafragmatica y evaluaciéon morfolégica de la

cisura de Silvio.

Cisura de Silvio

ANORMAL NORMAL
f % f % RP IC 95% Valor
P
Hernia Si| 34 55,70 27 4430 2.61 1.53-4.45 0.001
diafragmatica | 13 2130 48 7870
RP: Razon de prevalencia
Tabla 5. Calificacion de la calidad de imagen
Frecuencia %
Dificil de evaluar con Con HDC 20 32,78
precision Sin HDC 5 8,2
Posible de evaluar con | Con HDC 21 34,43
precision Sin HDC 28 45,9
Facil de evaluar Con HDC 20 32,78
Sin HDC 28 459

Los resultados se expresan como frecuencia y porcentaje
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Tabla 6. Calificacion de la calidad de imagen segun la edad gestacional

SDG

20-28.6
29-33.6
34-38.6
20-28.6

Grupo 1

Grupo 2

29-33.6

34-38.6

1 2 3
3 (4.9%) 6 (9.8%) 9 (14.8%)
6 (9.8%) 7 (115%) 7 (11.5%)
11 (18%) 8 (13.1%) 4 (6.6%)
0 (0%) 3 15 (24.6%)
(4.9%)
2 (3.3%) 10 8 (13.1%)
(16.4%)
3 (4.9%) 15 5 (8.2%)
(24.6%)

Los resultados se expresan como frecuencia y en () porcentaje

Tabla 7. Resultados perinatales neonatales de la poblacion de estudio.

EG al nacer, semanas (DE
Peso al nacer, g (DE)

Sexo:
- Masculino
- Femenino
Via de parto
- Vaginal
- Cesarea
Puntaje APGAR menor de 7
alos 5 min
Ingreso a UCIN

Neonatos con hernia
diafragmatica

(n=21)

37 (43.3)

2841 (+654.9)

13 (61.9%)
8 (38.1%)

1 (4.8%)
20 (95.2%)
3 (14.3%)

16 (76.2%)

Los resultados se expresan como frecuencia y en () porcentaje

Neonatos sin hernia
diafragmatica

(n=61)

38 (+1.7)

2932 (+383.2)

30 (49.2%)
31 (50.8%)

23 (37.7%)
38 (62.3.3%)
1 (1.6%)

0 (0%)
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