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Introduccion 1

1 BASES METODOLOGICAS DE LA EXPLORACION
DOPPLER

1.1 1.1 Introduccion e historia

El investigador japonés SATOMURA (1) inici6 la aplicacién clinica del efecto
Doppler a los ultrasonidos hace mas de treinta afios, primero para la deteccion del
movimiento cardiaco y posteriormente, para el estudio del movimiento sanguineo

dentro de los vasos.

El efecto Doppler fue descrito por Christian Johan DOPPLER (2), fisico
austriaco (1803-1853) que estudié la luz emitida por las estrellas dobles. Observé que
las estrellas que se alejaban de la tierra tenfan una luz roja, mientras que si se
aproximaban cambiaban a un color azul. A partir de esta observacion, y segin los
principios de la propagacion de las ondas, promulgé su teoria. Asumiendo que el color
de la luz estd en funcién de su frecuencia, su cambio se producira si varia la posicion
relativa entre la fuente de luz y el observador. A este cambio en la frecuencia de las

ondas luminicas de objetos en movimiento se denomina efecto Doppler.

Buys BALLOT (3) fue el primer investigador que demostr¢ la validez del efecto

Doppler para las ondas actsticas.

La variacién entre la frecuencia emitida y la recibida, cuando el ultrasonido
impacta sobre el objeto en movimiento, se denomina “frecuencia o desplazamiento

Doppler” y estd regida por la siguiente férmula:

2f, x vx cos a
Fd =

C

Donde f; es la frecuencia de emisién del ultrasonido; v, la velocidad de la
sangre; o, el dngulo formado por el haz de ultrasonidos y la direccion de la sangre; y c,

la velocidad de transmision del ultrasonido en el cuerpo humano: 1540 m/s

1.2 1.2 Aplicacion del efecto Doppler al estudio de la circulacion

sanguinea

Cuando un haz de ultrasonidos incide sobre un vaso sanguineo, los hematies

reflejan los ultrasonidos proporcionalmente a su velocidad, de tal forma que,

16



Introduccion 1

conociendo la frecuencia Doppler y el dngulo de incidencia alfa y partiendo de la

ecuacion Doppler, podemos conocer la velocidad de la sangre:

Fd xc

2f,x cosa

1.3 1.3 Obtencion y procesamiento de la frecuencia Doppler

La sefal Doppler puede ser obtenida por medio de un sistema Doppler de onda
continua o Doppler continuo, un sistema Doppler de onda pulsada o Doppler pulsado y

mediante Doppler pulsado codificado en color.

El transductor del Doppler continuo contiene dos elementos piezoeléctricos uno
emisor, que emite ultrasonidos de una manera continua, y otro receptor que recibe los
ultrasonidos reflejados transformédndolos en sefial eléctrica. El Doppler continuo utiliza
una baja energia acustica de salida y permite valorar un amplio rango de velocidades. El
principal inconveniente del Doppler continuo es la imposibilidad de discriminar los

distintos ecos generados a lo largo del haz ultrasonoro (4, 5, 6).

En el Doppler pulsado el transductor contiene un unico elemento piezoeléctrico
que emite ultrasonidos durante un corto periodo de tiempo y que, a su vez; actia como
receptor. Permite la discriminacion profunda y al asociarse con la imagen en Modo "B"
o tiempo real (sistema duplex) posibilita la visién del vaso de donde procede la sefal. Si
se afiade la codificacién color, la identificacion del vaso y sentido del flujo mejora

notablemente (sistema triplex).

La sefal captada por el transductor contiene abundante informacién que
proviene de los cambios de frecuencia de millones de hematies que viajan a diferentes
velocidades, pero también, informacion procedente de estructuras vecinas. Para que esta
informacién sea asequible y adecuadamente interpretada requiere la separacion del
cambio de frecuencia Doppler del total de los ecos recibidos y a este proceso se
denomina “demodulacién”. La sefial, asi obtenida, requiere un procesamiento que
implica un andlisis adicional de la sefial con respecto al tiempo y que se denomina

"andlisis espectral” (4, 7, 8).

Las frecuencias Doppler procesadas se representan de forma actstica, audibles

por el oido humano y de forma grifica. En la representacion grafica en el eje de
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ordenadas figura la variacion de la frecuencia y en el eje de abscisas el tiempo. Esto
conforma una onda bifésica, de un flujo pulsétil, en caso de que el vaso se trate de una
arteria, y un flujo uniforme, sin cambios de frecuencia, en caso de vena, denominada

"onda de velocidad de flujo" (OVF) (Figura 1.1).

El Doppler codificado en color superpone dos patrones bidimensionales de flujo
que proceden del cambio de frecuencia Doppler medio y se representan en iméagenes
anatémicas de tiempo real. El flujo que se dirige al transductor se codifica en color rojo
y el que se aleja en color azul (4). Este modo Doppler permite conocer la direccion del
flujo, acorta el tiempo de exploracién, y facilita la obtencién de un adecuado dngulo de
insonacion del vaso estudiado al obtener la sefial en los puntos de méxima intensidad de

color ( 8,9, 10).

Figura 1.1: onda de velocidad de flujo (OVF) de flujo arterial (arteria umbilical).
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Figura 1.2: OVF del ductus venoso con los cuatro componentes (sistolico, telesistélico,

diastélico y velocidad de la contraccion auricular o telediastolico.

Figura 1.3: OVF de flujo venoso (vena umbilical).

1.4 1.4 Efectos biolégicos de los ultrasonidos y normas de seguridad

Los ultrasonidos producen unos efectos bioldgicos en los organismos vivos que
pueden llegar ser nocivos especialmente cuando se aplican en periodo de crecimiento
como ocurre en la exploracion fetal. Sin embargo, hasta la fecha ninguno de los efectos
perjudiciales demostrados en animales, han sido confirmados en los humanos, aunque el

hecho de no detectarse tampoco prueba su inocuidad.
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Los efectos bioldgicos que pueden producir los ultrasonidos son esencialmente
la hipertermia y la cavitacion. Otros efectos menos estudiados son la producciéon de
radicales libres con la alteracion celular consiguiente y los movimientos de fluidos

debidos a las corrientes acusticas (11).

La hipertermia tiene efectos teratégenos que se han demostrado en muchas
especies de animales. Un aumento superior a 1,5-2° C por encima de la temperatura
materna se ha asociado a diversos defectos (12). Sin embargo hay que tener en cuenta

algunos puntos a la hora de fijar un limite térmico de seguridad (13, 14, 15):

1) Los huesos son muchos mas sensibles que los tejidos blandos al aumento

térmico y pueden transmitir el calor al tejido nervioso adyacente;
2) La fiebre materna debe considerarse un factor afiadido de riesgo;

3) Durante el primer trimestre, la exploracién vaginal o transvesical ofrecen

escasa atenuacion de la energia acustica;

4) Las sondas endocavitarias producen un importante aumento de calor en

su superficie;

5) El aumento de temperatura y el tiempo de exploracion se relacionan de

forma directa para producir efectos bioldgicos (16).

La cavitacion inercial es un efecto mecanico de los ultrasonidos que se produce
cuando el medio contiene burbujas de gas. El colapso de las burbujas por los cambios
de presion libera energia que puede producir la lisis celular. El feto no tiene gas en los
pulmones ni en el intestino por lo que la cavitacién no es posible que se produzca (17,

18).

La posibilidad de producir los efectos biolégicos expuestos depende
fundamentalmente de la cantidad de energia aplicada, las caracteristicas de la emision
(frecuencia de la sonda, distancia al objetivo y tiempo de aplicaciéon) y las
caracteristicas del tejido (impedancia acustica, coeficiente de absorcion y presencia de

gas).

Aunque se han usado diferentes pardmetros actsticos para indicar el riesgo de
efectos biologicos de los ultrasonidos, el indice térmico (T1) y el indice mecanico (MI)

son los mds pricticos y aceptables. Estos indices también tienen en cuenta las
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caracteristicas de la emision ultrasénica que controla el usuario como el tamafio de la

ventana Doppler o su profundidad (9).

El indice térmico estima el aumento de temperatura en el tejido expuesto. Un Ti
de 1 significa que la temperatura puede aumentar 1° C en el lugar de la exploracién
después de cierto tiempo. Este indice se calcula a partir de la intensidad media temporal
maxima espacial (ISPTA). EL indice mecanico indica el riesgo de dafio mecénico, es
decir de cavitacion. Depende fundamentalmente de la presion negativa maxima (13, 14,

15).

En la exploraciéon Doppler las intensidades aumentan cuando se disminuye el
tamafno de la ventana dado que concentra la intensidad ultrasonografica. Los modos
"duaplex" y "triplex" suponen una mayor intensidad en el tejido expuesto que un tnico
modo de forma individual. La ecografia tridimensional probablemente sea similar al
modo B, mientras que la imagen "armonica" puede tener unos efectos mecanicos mucho
mayores que la imagen bidimensional. Un indice térmico de 1,5 puede aplicarse con

total seguridad de no producir efectos nocivos (13).

El riesgo de efectos perjudiciales es mayor durante el primer trimestre del
embarazo, sobre todo cuando se usa Doppler color y pulsado. Por esto en esta época es
altamente aconsejable utilizar el principio ALARA (As Low As Reasonably
Achievable), es decir utilizar los niveles de exposicién tan bajos como sea

razonablemente posible para realizar el diagndstico deseado (14).
1.5 1.5 Estudio de la onda de velocidad de flujo

Podemos efectuar tres tipos de estudios a partir de la OVF.
1.5.1 1.5.1. Estudio cualitativo

La morfologia de la OVF nos dard informacion sobre el tipo de flujo (arterial o
venoso), el sentido, la resistencia al flujo en el vaso estudiado, el vaso que estamos

estudiando y en determinadas situaciones sus implicaciones fisiopatoldgicas (7, 8, 19).
1.5.2. Estudio cuantitativo o volumétrico o fluxométrico

Podemos conocer el volumen de flujo sanguineo (Q) que circula por un

determinado vaso partiendo del estudio Doppler.
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Determinantes del flujo sanguineo

El flujo sanguineo es el volumen de sangre que pasa por un punto preciso de la

circulacién durante un tiempo determinado, lo que equivale a decir:
Q=vxA

Siendo Q el flujo sanguineo en ml/s; v, la velocidad de la sangre en cm/s y A la
superficie del vaso en cm”. La superficie del vaso se puede calcular por la férmula del

area de la circunferencia:
A=Trxr?

Donde “r” es el radio del vaso en cm.

El flyjo de liquido cuando es uniforme viene determinado esencialmente por dos
factores: a) la diferencia entre la presion al principio y final del vaso que es la que
tiende a impulsar la sangre a su través y suele denominarse gradiente de presion (A P), y
b) la resistencia vascular (R) o dificultad que opone el vaso al paso de la sangre. Estas

dos variables se relacionan de forma inversa seguin la siguiente féormula:

Donde Q es flujo; P, — Py, el gradiente de presion entre el final y el principio del

vaso; y R, la resistencia (20-22).

Por tanto, a mayor resistencia, menor flujo. Este hecho es fundamental para
comprender correctamente la valoracién de la exploracién Doppler mediante indices

velocimétricos.

Para un determinado gradiente de presion, el flujo vascular vendra determinado,
exclusivamente, por su resistencia, segin la siguiente férmula obtenida a partir de la ley

de Poiseuille (22):
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81n

mXxré

En el que “R” es la resistencia; “I”, la longitud del vaso; “n”, la viscosidad de la

€6 0

sangre; y “r”’, su radio.

De esta formula se deduce que la resistencia de un vaso es directamente
proporcional a la viscosidad sanguinea y a la longitud del vaso, e inversamente
proporcional a la cuarta potencia de su radio. Es decir un aumento de la viscosidad o de
la longitud del vaso aumenta la resistencia, mientras un aumento de su didmetro la
disminuird. La viscosidad de la sangre depende, fundamentalmente, de su hematocrito,
que, en condiciones fisioldgicas, se mantiene dentro de limites muy estrechos. Por lo
tanto, el radio es el factor critico responsable de la resistencia (21). La parte del sistema
circulatorio que contribuye en mayor medida a la resistencia vascular es el arbol

arteriolar (23, 24).

Como se expuso anteriormente, conociendo la frecuencia Doppler (fd) y el
angulo de incidencia alfa, obtendremos la velocidad media (v) de la sangre en el vaso

estudiado:

Fd xc

2f,x cosa

El estudio cuantitativo o volumétrico presenta importantes limitaciones que van
desde un calculo inexacto del diametro vascular, debido fundamentalmente a las
variaciones ciclicas del vaso y a la limitada precisiéon en medidas ecograficas, hasta
imprecision en el cdlculo del dngulo de incidencia y de la velocidad media de flujos

turbulentos (4, 7, 25, 26).
1.5.3. Estudio cuantitativo indirecto o velocimetria Doppler

Dadas las imprecisiones de las valoraciones volumétricas surgié la necesidad de
disponer de pardmetros independientes del dngulo de insonacién y de la seccién del

vaso.
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De los estudios Doppler realizados en vasos periféricos se vié que podia
obtenerse abundante informacion partiendo del anélisis de la onda y de los componentes
de la onda de velocidad de flujo (OVF) (27). Este tipo de estudio valora la resistencia
vascular, como medida indirecta del volumen sanguineo circulante, al ser ésta el
principal factor que lo determina (28). Han sido propuestas, en la literatura, un gran
nimero de valoraciones de la OVF, siendo las mds utilizadas los "Indices
Velocimétricos" o "Indices Doppler", que relacionan la velocidad o frecuencia maxima
sistlica (S 6 A) y la velocidad o frecuencia minima diastélica (D 6 B) mediante

ecuaciones matematicas.
Los indices que mas se han utilizado en la clinica son los siguientes:
a) Arteriales
1) Indice de Resistencia o de POURCELOT

Propuesto por Pourcelot (29) en 1974. Se conoce como Indice de

Resistencia y su relacion matemadtica es la siguiente:

S-D

IR =
S

2) Indice o Razén S/D

Es el cociente de la frecuencia o velocidad sistélica maxima (S) y la
frecuencia telediastdlica (D). Fue descrito por Fitzgerald y Drumm (30) y

también por Stuard y cols. (31):

Indice S/D =

3) Indice de Pulsatilidad:

Fue descrito por Gosling y King en 1975 (27) y posteriormente por
Mc Callum (32) en 1978. Introduce un concepto nuevo, la velocidad media

(M), que es calculado automdaticamente por el software de cada aparato:
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4) Indice de Conductancia

Introducido por Milliez y cols (33) estudia el cociente D/S y lo
multiplica por 100:

D
IP = X100

S

5) Indice de conductancia diferencial

Introducido por Mercé y cols. (34):

S-D
ICd =200 - X100

S

b) Venosos

Los vasos con flujo laminar continuo como la vena umbilical o la
porta, se estudian empleando la velocidad méaxima de flujo. Si se trata de
vasos venosos con flujo pulsatil se emplean unos indices especiales, como en

el caso de la vena cava inferior, el ductus venoso o la vena hepatica (35):

6) Indice de Precarga (pre-load index; PLI)

Ideado por De Vore (35):

S-a
PLI =

S

Este indice equivale al IR de los vasos arteriales.

7) Pico de velocidad indice para la vena (PVIV, peak velocity index for the
vein), propuesto por Hecher y Campbell (36):
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S-a
PVIV =

D

8) Indice de Pulsatilidad para la vena (PIV, pulsatility index for the vein),
también utilizado por Hecher y Campbell (36):

S-a

PIV =
M

Muchos son los indices velocimétricos propuestos para el estudio de
la OVF, pero no existe ninguno que se adapte plenamente a las diversas
situaciones circulatorias. En aquellos casos en los que la velocidad al final de
la didstole estd ausente, invertida o se encuentra por debajo del umbral del
filtro de paso alto, la capacidad de cada indice en la graduacién del disturbio
circulatorio es diferente. Asi mientras el indice S/D se hace infinito, el indice
de resistencia y el indice de pulsatilidad mantienen su capacidad

discriminatoria.

Por otro lado, el cémputo de la velocidad media que incorpora el
indice de pulsatilidad estd sometido a una serie de variables que lo hacen
mas propenso al error como el complejo cédlculo de la velocidad media de los
hematies bajo la OVF, la eliminacién de las frecuencias bajas cuando se
utilizan elevados filtros de paso alto o cuando el volumen de muestra no se

ajusta a toda la seccion del vaso estudiado (37, 38).

Algunos investigadores han mostrado su preferencia por un indice
determinado pero muy pocos han demostrado la superioridad diagndstica de
un indice frente a otro (38). Ademds, existen una serie de factores que
provocan variabilidad en los indices, como la edad gestacional (39-44), la
frecuencia cardiaca fetal (43, 45- 47), los movimientos fetales (48), la
localizacion de las medidas (47, 49- 52) y el error intra e interobservador que

se sitda entre un 5 y un 14 (47,53).
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2. FUNDAMENTOS Y TECNICAS DE ESTUDIO DEL
FLUJO SANGUINEO

El objeto de la exploraciéon Doppler es el estudio de la sangre en movimiento por

el interior de los vasos sanguineos.

El empleo de los indices velocimétricos en el estudio del flujo dtero-ovarico y
fetal se debe, fundamentalmente, a que no es factible su valoracién cuantitativa directa.
La imposibilidad de aplicar métodos cruentos e invasivos en estudios humanos es obvia.
Ademas, los errores de la fluxometria Doppler hacian de este método una técnica poco
recomendable. Sin embargo, cabe preguntarse si estos indices determinan de forma

adecuada el flujo sanguineo vascular.

Un principio bésico de la hemodinamia consiste en que la resistencia vascular es
el principal determinante del flujo sanguineo (20, 22), especialmente en los lechos
vasculares terminales (54, 55, 56). Es decir, el grado de resistencia vascular informa

indirectamente del flujo a través de un vaso sanguineo.

Por su parte, los indices velocimétricos estudian fundamentalmente, las
relaciones entre frecuencia o velocidad diastdlica y telediastdlica. Esta relacion es un
fiel exponente de la resistencia vascular (29, 31, 32). Pero, ademds numerosos estudios
confirman la validez de estos indices para determinar la resistencia vascular. Se ha
comprobado la relacion entre los valores de los indices y las lesiones histolégicas
placentarias que cursan con incremento de la resistencia al flujo (57, 60). Por otra parte,
los estudios experimentales, in vivo (61-63) e in vitro (64, 65), demuestran la
correlacion de los resultados del estudio Doppler con los obtenidos por métodos
directos. Finalmente, también existe concordancia entre los resultados del registro
Doppler percutianeo y los obtenidos por la aplicacion directa del transductor sobre el

vaso estudiado.

Los datos disponibles actualmente parecen confirmar, sin ningin tipo de duda,
que los indices velocimétricos son un método fiable para la evaluaciéon del flujo
sanguineo. En el presente trabajo, se planteard la posibilidad de estudiar el flujo

sanguineo obviando dichos indices, a través del andlisis directo de la onda espectral.
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1.6 2.1 Métodos de estudio del flujo sanguineo

La importancia del flujo sanguineo en la fisiopatologia del aparato genital,
gestante o no, ha propiciado desde siempre la investigacion de métodos que permitiesen
su correcta valoraciéon. Por su invasividad e inexactitud, la mayoria de ellos han
resultado insatisfactorios, incluso en la experimentacion animal. Por ello, su difusion

clinica nunca ha sido relevante hasta la llegada de la velocimetria Doppler.

Los resultados que proporcionan son generalmente cuantitativos. Sin embargo,
también han valorado el flujo sanguineo de forma cualitativa. Las técnicas cldsicas para
el estudio del flujo sanguineo del aparato genital valoran, habitualmente, la difusién de
sustancias a través del érgano diana, o su capacidad de conducir diferentes energias. Sin

embargo, también se han empleado otras de dificil clasificacién (66, 67).
2.1.1 Métodos por difusion de sustancias

Estos métodos se basan, genéricamente, en el principio de difusién de Fick y
utilizan  diversas sustancias metabdlicamente inertes (6xido nitroso, 4-

aminoantipirina...).

El flujo de sangre, que atraviesa el 6rgano estudiado, se determina por el
cociente entre la cantidad de sustancia test inyectada en sangre arterial y su
concentracion en la sangre venosa efluyente. Segun las condiciones en las que se realiza
el estudio, se diferencian varios tipos: difusion equilibrada o no, con o sin intercambio

de la sustancia entre la sangre y los tejidos...

Este método se ha utilizado para la estimacién de los flujos ttero-placentario y
feto-placentario, tanto en animales (68, 69), como en humanos (70, 71), esencialmente

con fines experimentales.

Una variante de este método es la inyeccion de sustancias radioactivas ("*Xe,
24Na, 99mTc, 113mIn...), las cuales, con la ayuda de una gammacdmara, permiten la
valoracién semicuantitativa del flujo mediante la curva de actividad / tiempo de la
sustancia que atraviesa el 6rgano. Esta técnica alcanzé cierta difusién clinica para el
diagndstico de la patologia gestacional (72), utilizdndose también para el estudio del

flujo ovarico en animales (73).

Merece especial atencion la técnica de las microesferas marcadas con isétopos

. . 41 1~ 85q, 46 . .
radioactivos (99mTc, Ce, > Cr, ™St, "Sc...), que aprovecha las ventajas de la emision
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radioactiva y la difusion vascular. Por su tamaiio, (15-50 my), las microesferas quedan
atrapadas en la microcirculacién del érgano que se estudia, de manera que el nimero de
particulas detenidas por unidad de volumen es proporcional al flujo sanguineo. Este es
uno de los métodos mads utilizado en la experimentacién animal y al que se concede
mayor fiabilidad (74), por lo que se ha aplicado para comprobar la exactitud de los otros

métodos.

Las microesferas se han utilizado en la valoraciéon del flujo udtero-placentario
(75,76) y feto-placentario (74). También se ha valorado con esta técnica la circulacién
ovérica (73, 77). Sin embargo, sélo es posible su utilizaciéon en animales por la

necesidad de extirpar el 6rgano evaluado.
2.1.2 Métodos de conductancia tisular

Los métodos de conductancia tisular se basan en la capacidad de los tejidos de
conducir a su través energia eléctrica, térmica o ultrasonica. Asi, se diferencian la

fluxometria electromagnética, térmica y ultrasénica.

2.1.2.1 Fluxometria electromagnética:

La sangre se comporta como un conductor eléctrico. Al circular por un campo
magnético, genera una diferencia de potencial que es proporcional a la intensidad del

flujo.

Se ha utilizado, sobre todo, para cuantificar el flujo uterino y placentario en
animales de experimentacion (75, 78, 79). Su aplicacién en humanos es muy dificultosa
y en muy pocos estudios (80, 81) se ha investigado la circulacién uterina y placentaria

mediante este método.

2.1.2.2 Termofluxometria:

Esta técnica valora el flujo sanguineo mediante un dispositivo denominado
Thermistor. Este aparato registra las variaciones titulares de temperatura, que son
proporcionales al aporte sanguineo. La termofluxometria s6lo aporta una informacion
cualitativa, por lo que son escasos los estudios experimentales realizados con este
método. Se ha investigado el flujo ovdrico y uterino en animales (82), y el flujo decidual

en humanos (83).
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2.1.2.3 Fluxometria ultrasonica:

La fluxometria ultrasénica se basa en la aplicacién del efecto Doppler al estudio
de la circulaciéon sanguinea. El flujo sanguineo se obtiene al multiplicar el drea de
seccion del vaso por la velocidad de la sangre, obtenida mediante Doppler. Sin
embargo, este método ha estado sujeto a errores (cdlculo del area del vaso, dngulo de
incidencia del ultrasonido, obtencién de la velocidad media...) que han propiciado su

sustitucion por la velocimetria Doppler.
2.1.3 Otros métodos de estudio

Existen diversos métodos, de dificil clasificacion, que también se han ensayado

en la valoracion de los flujos del aparato genital.

2.1.3.1 Canulacién vascular directa:

Es uno de los mds precozmente utilizados. Mediante la recoleccion de todo el

drenaje venoso, se ha calculado el flujo uterino y ovarico en animales (84, 85).

2.1.3.2 Angiografia:
La angiografia se ha aplicado al anélisis del flujo utero-placentario en animales y

en humanos (85, 86).

2.1.3.3 Otros:

Pletismografia de oclusion venosa (87).

Termodilucidn (88).

- Modificaciones en el consumo de oxigeno materno tras la muerte fetal (89).
- Aclaramiento o metabolizacion placentaria de algunas sustancias.
1.7 2.2 Tipos de flujo sanguineo

El flujo sanguineo no siempre es uniforme ni igual para todos los vasos. Ello
condiciona varios tipos de flujo que podran ser objetivados por la exploracion Doppler

(19, 90).

Existen basicamente dos tipos de flujo: laminar y turbulento.
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1.7.1 2.2.1 Flujo laminar:

Cuando la sangre circula con intensidad constante, a través de un vaso largo y
liso, fluye en lineas de corriente y en capas concéntricas. Todos los componentes de una
capa estdn a la misma distancia de la pared del vaso y circulan a la misma velocidad.

Segun la velocidad relativa entre las distintas capas, existen tres perfiles de flujo:

2.2.1.1 Perfil de flujo “en tapon”:

Todas las capas se desplazan, practicamente, a la mima velocidad, como ocurre
en la aorta. En los vasos que presentan este tipo de flujo, la banda espectral de
frecuencias es muy estrecha y todos los puntos se agrupan en la periferia de la onda.
Este hecho nos indica que las células sanguineas se desplazan a idéntica velocidad, tanto

en el centro, como en las parees del vaso. (Fig. 2. 1).

2.2.1.2 Perfil de flujo parabdlico:

La velocidad de flujo es maxima en el centro del vaso, disminuyendo
progresivamente hacia las paredes vasculares, por ejemplo el flujo de la arteria hepatica.
La banda de frecuencias tiende a ocupar toda la superficie de la onda (desde la linea
basal a la curva de méaximas frecuencias) en los registros Doppler de vasos con flujo
parabdlico. Es la manifestacion de la pérdida de velocidad de las capas, de la columna

hemadtica, en contacto con las paredes del vaso (Fig. 2.2).

2.2.1.3 Perfil de flujo semiparabdlico o “embotado’:

Corresponde a un patrén intermedio entre los dos anteriores, se encuentra por
ejemplo en el tronco celiaco. Corresponde a una gradaciéon de menor a mayor anchura

de la banda de frecuencias (Fig. 2.3).
2.2.2 Flujo turbulento:

La sangre se desplaza tanto a lo largo del vaso, como transversalmente dentro
del mismo, originando dicho flujo. Normalmente forma remolinos, lo que implica que la
resistencia es mucho mayor que en el flujo laminar, dado que los remolinos aumentan

enormemente la friccion dentro del vaso.

La tendencia de un flujo turbulento dentro de un vaso se mide por su nimero de

Reynolds, de acuerdo con la siguiente formula:
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Vxrxd
Re

V.

Donde Re es el nimero de Reynolds; V, la velocidad de la sangre; r, el radio del

vaso; d, la densidad y Vi, la viscosidad.

Por tanto, la turbulencia del flujo estd en relacién directa con la velocidad
sanguinea, el radio del vaso y la densidad (ligeramente superior a 1), e inversa con la
viscosidad sanguinea. También contribuyen al aumento o disminucién de la turbulencia

del flujo, la disposicion espacial de los vasos y sus cambios (91).

En general el flujo turbulento, aparece cuando el nimero de Reynolds excede de
2000 para los grandes vasos, de 1000 para las arterias estrechas y de 200 para las ramas

del arbol arterial (22).

El flujo turbulento se manifiesta, en la OVF, mediante un ensanchamiento
maximo y una gran dispersion de las frecuencias que configuran la banda espectral. Es
posible una definiciéon inadecuada de la onda y la aparicién de flujos reversos. Este
patrén indica la presencia de ramificaciones, cambios de direccién y estrecheces

funcionales o patoldgicas de la luz vascular (Fig. 2.4)

El tipo de flujo y, por tanto su representacion espectral estdn determinados,
fundamentalmente por la distancia que separa el vaso del corazén (cuanto mas se aleje
la columna hemdtica de la bomba impelente, mds parabdlico serd el flujo) y las
caracteristicas del vaso (especialmente las que aumentan funcional o patolégicamente el
nimero de Reynolds). En consecuencia, la circulacion central (por ejemplo la aorta)
presenta una distribucion espectral “en tapon”, mientras que los vasos de la circulacion

visceral y terminal (por ejemplo la arteria renal), tienen una distribucién parabdlica.

Ademads debe mencionarse, que la banda de distribucién espectral, puede variar

dentro del mismo ciclo cardiaco (92).
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Figura 2.1: Flujo laminar “en tapon” donde todas las frecuencias se agrupan en la periferia de la

onda. (Arteria aorta)

Figura 2.2: Flujo laminar “parabélico”, donde las particulas sanguineas pierden

progresivamente la velocidad desde el centro a las paredes del vaso. (Arteria uterina)
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Figura 2.3: Flujo laminar “embotado”: donde la banda de frecuencias es mds ancha que en el

flujo ““en tapon” y menos que en el “parabdlico”. (Arteria iliaca)

Figura 2.4.: Flujo turbulento, donde se produce una gran dispersion de frecuencias que

rebasa los limites de la OVF.
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1.8 2.3 Regulacion del flujo placentario

La placenta se caracteriza, hemodindmicamente, por poseer una doble irrigacion.
Por una parte, la circulacién materna proporciona el flujo dtero-placentario, mientras

que el feto, a través de la circulacion umbilical, le suministra el flujo feto-placentario.

El flujo placentario se encuentra regulado por factores nerviosos, quimicos y
mecadnicos. Sin embargo, son los fendmenos de crecimiento y de desarrollo vascular los
que normalmente afectan, de forma ostensible, a la resistencia vascular y modifican el

flujo placentario (67).
2.3.1 Flujo de la circulacion ttero-placentaria

En la regulacién del flujo utero-placentario, intervienen factores tanto maternos
como fetales. La madre participa en la regulacion del flujo fundamentalmente a través
de efectos vasomotores mediados via hormonal y nerviosa (93). Por el contrario,
cambios severos del medio interno materno, como el aumento de temperatura, alcalosis,
hipercapnia, o hipoxemia, no producen modificaciones importantes (67). El feto
modifica el flujo tdtero-placentario a través de la invasion trofobldstica de las arterias
utero-placentarias (94), lo que origina la pérdida de autorregulacién de este territorio
vascular. Por otra parte, el medio hormonal fetal también puede influir sobre el flujo

utero-placentario.

2.3.1.1 Factores nerviosos

Las arterias uterinas parametriales se encuentran inervadas por fibras
adrenérgicas y colinérgicas, por lo que el sistema nervioso auténomo debe participar en
la regulaciéon del flujo ttero-placentario. Sin embargo, no se han encontrado

terminaciones nerviosas en los vasos intrauterinos y placentarios (95).

2.3.1.2 Factores quimicos

Numerosas sustancias vasoactivas, tanto maternas como fetales, intervienen en

la regulacion del flujo dtero- placentario.

Los estrégenos tienen un efecto vasodilatador que provoca un aumento de flujo,

esencial durante la gestacion precoz (96). La administracion de un precursor estrogénico
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al feto aumenta la sintesis placentaria de estrogenos, produciéndose a continuacion, un

incremento del flujo ttero-placentario (97).

La adrenalina y noradrenalina son potentes vasoconstrictores del lecho ttero-
placentario, aunque el tono a-adrenérgico basal no es necesario para el mantenimiento

de esta circulacion y sélo interviene en circunstancias extremas. (98).

En la regulacion del flujo utero-placentario, intervienen diferentes
prostaglandinas. La PGE2 produce vasodilatacion en las ovejas cuando se administra
via fetal (99). Por el contrario, la prostaciclina o PGI2 induce una respuesta
vasoconstrictora de la arteria uterina. La PGF2a y la PGE1 disminuyen moderadamente
el flujo uterino (100). El tromboxano A2 es un potente vasoconstrictor en otros lechos
vaasculares y se ha implicado, junto con la prostaciclina, en la patogénesis de la
preeclampsia. Las prostaglandinas actian, también, modulando la respuesta a otros

agentes vasoactivos (101).

La angiotensina tiene un efecto vasoconstrictor sobre la circulacion utero-
placentaria cuando se administra de forma exdgena. También interviene,
indirectamente, en el control del flujo ttero-placentario, manteniendo una presién de

perfusion adecuada (102).

Otras sustancias vasoactivas actdan de forma diferente en esta circulacion. Las
quininas reducen las resistencias vasculares utero-placentarias en un 20%. También
tienen un efecto vasodilatador el péptido intestinal vasoactivo (VIP) y la sustancia P
(103, 104). Los glicosaminoglicanos, integrantes de la gelatina de Warthon, tienen un
efecto vasodilatador local que se ha relacionado con un aumento del flujo en la

gestacion precoz.

Finalmente, se ha comprobado que existe una relacién inversa entre el flujo
uterino y el contenido de O2 arterial materno. Dado que, tras la muerte fetal, disminuye
lentamente el flujo tdtero-placentario, se cree que esta respuesta podria estar mediada

por un mensajero fetal.

2.3.1.3 Factores mecanicos

No existen evidencias de que los cambios en la presion arterial o venosa fetal

afecten a las resistencias en el lecho dtero-placentario (105).
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2.3.2 Flujo de la circulacion feto-placentaria

La circulaciéon umbilical es relativamente insensible a los factores nerviosos o
quimicos, por lo que su regulacién se establece fundamentalmente por fenémenos de

crecimiento vascular y regulaciéon mecanica (67).

2.3.2.1 Factores nerviosos

La inervacion umbilical es muy escasa o inexistente. Ni el sistema adrenérgico
ni el colinérgico influyen sobre el flujo umbilical basal, aunque pueden actuar de forma

indirecta al modificar la tensién arterial y la frecuencia cardiaca fetales (106).

1.8.1.1 2.3.2.2. Factores quimicos

En general, los agentes vasoactivos y la hipoxemia, afectan al flujo umbilical
modificando la distribucién del gasto cardiaco entre la circulaciéon umbilical y la
sistémica fetal, debido a que las resistencias vasculares de esta dltima son mds
susceptibles que las umbilicales. Asi ocurre con las catecolaminas y la angiotensina

(102, 107).

La serotonina tiene un marcado efecto vasoconstrictor sobre las venas
placentarias. Sin embargo, la circulacion umbilical es insensible a la vasopresina,
aunque responde con vasoconstriccién a los tromboxanos y leucotrienos. El VIP tiene

un ligero efecto vasodilatador, al igual que la sustancia P.

Las prostaglandinas regulan esta circulacién equilibrando los flujos placentarios
materno y fetal. La PGE,, provoca una vasoconstriccion muy intensa y claramente
superior a otras sustancias vasoactivas. Por el contrario, la circulaciéon umbilical, es

insensible a la PGLo.

2.3.2.3 Factores mecanicos

Los cambios de presion venosa materna podrian influir sobre el flujo umbilical,
debido a que la compresion de los capilares placentarios fetales modifica la resistencia
vascular en el cordén umbilical. Esta circunstancia no se ha demostrado en la placenta

ovina, pero es anatdmicamente posible en la placenta humana (67).

FABER (67) postula un fendmeno de autorregulacion del flujo feto-placentario.
Una disminucién de la presion arterial fetal provocaria el descenso de la presion capilar

placentaria por la ley de Starling. Como respuesta a esta situacion, se incrementa el paso
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de agua desde el compartimento materno al fetal, y el volumen sanguineo y la presion
venosa aumentarian. Consecuentemente, el gasto cardiaco y la presion arterial fetales se
recuperan. Es probable que este mecanismo se encuentre mediado por otros factores

quimicos (67).

En la tabla 1.1 figuran los principales mediadores del flujo placentario (108).
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TABLA 1.1: Principales mediadores del flujo placentario

MEDIADORES FLUJO UTERINO FLUJO UMBILICAL
HORMONAS
Estrdgenos 0 ?
PROSTAGLANDINAS
PGF2a 1 ?
PGE1 ! ?
PGE2 1 !
PGI2 ! =
TROMBOXANOS ! I
OTROS MEDIADORES
Catecolaminas ! =
Angiotensina ! =
Quininas i ?

1.9 2.4 Doppler en la gestacion normal
Son numerosos los vasos que han sido estudiados durante la gestacion normal.
2.4.1 Circulacion atero-placentaria

El flujo sanguineo utero-placentario total se incrementa de una forma progresiva
a lo largo de la gestacion tanto en animales de experimentacion como en la especie

humana (109-114).

Existen toda una serie de modificaciones que aseguran el creciente aporte
sanguineo al espacio intervelloso. Entre ellas ocurren modificaciones hormonales que
influyen en la elasticidad de las paredes arteriales (115), cambios en el volumen

sanguineo durante el embarazo, modificaciones en la tension arterial pero, sin duda las
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mads importantes, son las ocasionadas por la invasion trofobléstica de la capa musculo-

eléstica en las arterias espirales.

Con la implantacién, el citotrofoblasto no vellositario invasor penetra
profundamente en el lecho decidual destruyendo y fagocitando las glandulas, el estroma
y las paredes arteriales y venosas y, permitiendo la entrada de sangre en el espacio
intervelloso. El citotrofoblasto prolifera siguiendo dos vias de invasion una intersticial y
otra intraarterial, completdndose el proceso en dos periodos a los que se ha llamado
“oleadas”. La primera oleada invade el lecho decidual concluyendo hacia las 10-12
semanas, mientras que la segunda oleada invade las arterias espirales del miometrio
adyacente y finaliza hacia las 18-20 semanas. La invasion intraarterial reemplaza a la
capa intima, la lamina eldstica y sus elementos musculoeldsticos por material hialino y
fibrina (113, 114, 116). Estos cambios tienen como resultado la conversién de las
arterias espirales en arterias utero-placentarias que son vasos tortuosos, distendidos, no
reactivos a las sustancias preseras con una resistencia vascular muy disminuida, lo que
origina la dilatacién de toda la red vascular con aumento del flujo sanguineo a su través

(42,117).

CAMPBELL en 1983 (118) fue el primer investigador en aplicar la tecnologia

Doppler al estudio de la circulacién ttero-placentaria.

Los estudios Doppler realizados durante la gestacién precoz (41, 117, 119) han
demostrado que existe una progresiva disminucion de las resistencias en el arbol
vascular dtero-placentario a lo largo del primer trimestre y durante las primeras 24 horas
de gestacion para disminuir levemente o estabilizarse posteriormente (53,120). Esta
caida de las resistencias sufre los cambios mads significativos coincidiendo con las

oleadas de invasion trofoblastica (121).

Los vasos utero-placentarios proximos a la localizaciéon placentaria presentan
una resistencia vascular significativamente menor que sus homénimos antiplacentarios.
De igual forma, los tramos distales al tronco de la arteria uterina tienen menor
resistencia vascular que los tramos proximales, tanto en embarazos normales como en

patoldgicos (115, 122, 123).
2.4.2 Circulacion feto-placentaria

De la experimentacion animal y humana con técnicas invasivas se desprende que

el flujo sanguineo umbilical aumenta de una forma progresiva conforme lo hace la edad
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gestacional (111,124). El aumento del flujo sanguineo umbilical se atribuye a la
disminucion progresiva de las resistencias vasculares en relacion con la formacion de
nuevos vasos vellositarios y el aumento de la seccion vascular total (125). La
angiogénesis se produce de forma paralela a la expansion del arbol vellositario

provocada por el crecimiento de la unidad feto-placentaria (125).

Por el contrario, la disminucion del nimero de arteriolas de las vellosidades
terciarias favorece el aumento de la resistencia vascular en la arteria umbilical,

incrementandose los indices de resistencia Doppler (126).

FITZGERALD y DRUMM en 1977 (30) fueron los pioneros en la investigacion
de la circulacion umbilical humana combinando la ecografia convencional y un haz de

ultrasonidos Doppler.

Después de un primer trimestre caracterizado por ausencia de flujo diastdlico en
la arteria umbilical, (127), numerosos investigadores han demostrado un aumento del
flujo diastdlico que, a su vez, produce una disminucién progresiva de los indices de

resistencia Doppler conforme avanza la edad gestacional.
2.4.3 Circulacion fetal

A partir de la introduccion de la ecografia Doppler ha sido posible conocer las
modificaciones hemodindmicas de la mayoria de los vasos fetales, tanto en situaciones

fisiolégicas como fisiopatoldgicas.

GILI y KOSSOFF (128) y EIK-NES (129) fueron los primeros investigadores
que estudiaron la circulacién fetal mediante Doppler pulsado. Estos autores exploraron
la aorta, y comprobaron un aumento tanto en su flujo volumétrico como en su didmetro

vascular a lo largo del embarazo.

El estudio de la circulacion cerebral fetal fue propuesto por ARBEILLE (130) y
WLADIMIROFF (131).

Los principales vasos cerebrales, tales como la arteria carétida comun, la arteria
cardtida interna, la arteria cerebral anterior, la arteria cerebral media y la arteria cerebral
posterior se han estudiado mediante ecografia Doppler durante la gestacién. En todos
ellos se ha comprobado un aumento del flujo diast6lico en la OVF y una disminucién de
los indices de resistencia, conforme aumenta la edad gestacional (9, 132, 133, 134).

También se ha demostrado que existen diferencias significativas en los indices Doppler

41



Introduccion 1

de los vasos cerebrales, siendo la arteria cerebral media el vaso con mayores indices de
resistencia (9, 135). La arteria cardtida comin es la menos representativa del flujo
sanguineo cerebral, ya que incluye la irrigacién del territorio de la arteria cardtida
externa; en cambio, la arteria cerebral media ofrece las ventajas de un reducido dngulo
de insonacion y de su distanciamiento del resto de los vasos del poligono de Willis, lo

que impide interpretar incorrectamente la procedencia de la sefial (132,135).

En la mayoria de los mamiferos en los que se ha medido el flujo venoso
umbilical a lo largo de la gestacion se ha comprobado que existe un incremento
exponencial del volumen sanguineo en la vena umbilical con el progreso de la
gestacion. Este estudio confirma el hallazgo de GERSON vy cols. (136) de que este
incremento exponencial en el flujo venoso umbilical también ocurre durante la

gestacion humana.

La morfologia de la OVF del ductus venoso presenta un patrén pulsatil doble
que consta de dos componentes anterégrados. En el origen del conducto venoso se
produce un cambio subito de la morfologia de la onda de flujo sanguineo, pasdndose de
flujo umbilical continuo a flujo pulsétil en el interior del conducto. El primer pico del
perfil pulsatil refleja la sistole ventricular y la relajacion auricular derecha. El segundo
pico se asocia con la didstole ventricular precoz. El punto inferior final de las

velocidades del flujo anter6grado coincide con la sistole auricular (137,138).

El flujo en el ductus venoso y en la vena hepatica derecha aumenta su velocidad

mientras que los indices de resistencia disminuyen conforme avanza la gestacion (139).
La velocidad es alta en el ductus venoso y baja en la vena hepética derecha

(139).

La OVF en la vena cava inferior, al igual que en el ductus venoso, es también de
doble pulsatilidad, pero la contraccién auricular puede causar, en condiciones normales,
flujo sanguineo ausente o inverso en la vena cava inferior. La proporcion de flujo
inverso disminuye conforme avanza la edad gestacional (139,140), lo cual puede

explicarse por el incremento de la distensibilidad auricular derecha (141).
1.10 2.5 Velocimetria Doppler en el estudio del flujo sanguineo venoso

Los vasos umbilicales estan constituidos por dos arterias y una vena. Mientras la

vena umbilical es la encargada del transporte sanguineo y de nutrientes desde la
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placenta al feto, las arterias umbilicales bombean la sangre de retorno desde la aorta

fetal al sistema circulatorio vellositario.

Los vasos umbilicales se encuentran incluidos en el cordén umbilical, que se
forma a partir de la elongacién del tallo corporal, quedando completamente constituido

cuando éste es recubierto por el amnios.

El corazén fetal bombea la sangre a través de las arterias umbilicales.
Aproximadamente, un 50% del gasto cardiaco fetal es derivado desde la aorta fetal a la
placenta. En su recorrido, el flujo arterial umbilical debe superar la resistencia que
ofrece el arbol vellositario vascular. El retorno sanguineo, por medio de la vena
umbilical, también se realiza en gran medida, gracias a la fuerza contrictil del corazén
fetal. Sin embargo, para recorrer la totalidad de su trayecto, es preciso un mecanismo
hemodindmico complementario. La disposiciéon espiral de las arterias umbilicales
provoca incrementos progresivos de la presion venosa. Estos, aunque pequefios, se
suman a lo largo de las numerosas espirales arteriales y se multiplican por la existencia
de las dos arterias. La existencia de este tipo especial de bomba explica, ampliamente, el

retorno venoso umbilical a una presion baja.

La arteria umbilical fue el primer vaso donde se aplicé la exploracion Doppler
para la valoracién incruenta del flujo feto-placentario. Su sencillez metodoldgica ha
permitido un acercamiento a la fisiopatologia fetal, superando los inconvenientes de
acceso que los métodos invasivos implican en la gestacion humana. Desde esta primera
aplicacion hasta la actualidad hemos asistido a la publicaciéon de numerosos estudios
que nos demuestran que la ecografia Doppler es un método 6ptimo para el estudio de la

circulacién arterial (umbilical, retroplacentaria y fetal).

Por otro lado, el Doppler se ha mostrado valido, igualmente, para el estudio de la
circulacién venosa y su implicacién en la determinacion de patologias (142, 143, 144),
asi como en la valoracién del resultado perinatal en fetos con un crecimiento

intrauterino comprometido (145,146).

FITZGERALD y DRUMM en 1977 (30) fueron los pioneros en la investigacion
de la circulacién umbilical humana combinando la ecografia convencional y un haz de

ultrasonidos Doppler.

El flujo umbilical, desde entonces, result6 objeto de estudio por muchos autores,

utilizandose para ello multitud de técnicas, la mayoria experimentadas en animales de
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investigaciéon, dadas las imposibilidades técnicas de realizacion en gestaciones
humanas. Por su invasividad e inexactitud, la mayoria de ellos han resultado
insatisfactorios, incluso en la experimentacién animal. Por ello, su difusion clinica

nunca ha sido relevante hasta la llegada de la velocimetria Doppler.

Los resultados que proporcionan son generalmente cuantitativos. Sin embargo,
también han valorado el flujo sanguineo de forma cualitativa. Las técnicas cldsicas para
el estudio del flujo umbilical valoran, habitualmente, la difusién de sustancias, o su
capacidad de conducir diferentes energias. Sin embargo, también se han empleado otras
de dificil clasificacion (66, 67). Los métodos que se desarrollaron desde la década de los
60 y 70 se resumen en: SUPRIMIR LO Q SE REPITE Y METER AHI LOS
ESTUDIOS DEL LIBRO

1. Métodos por difusion de sustancias

Estos métodos se basan, genéricamente, en el principio de difusion de Fick y
utilizan  diversas sustancias metabdlicamente inertes (6xido nitroso, 4-
aminoantipirina...). Como ya se expuso, el flujo de sangre, que atraviesa el érgano
estudiado, se determina por el cociente entre la cantidad de sustancia test inyectada en
sangre arterial y su concentracion en la sangre venosa efluyente. Segun las condiciones
en las que se realiza el estudio, se diferencian varios tipos: difusion equilibrada o no,

con o sin intercambio de la sustancia entre la sangre y los tejidos...

Este método se ha utilizado para la estimacion del flujo feto-placentario, tanto en

animales (68, 69), como en humanos (70, 71), esencialmente con fines experimentales.

Una variante de este método es la inyeccion de sustancias radioactivas ("*Xe,
24Na, 99mTc, 113mIn...), las cuales, con la ayuda de una gammacdmara, permiten la
valoracién semicuantitativa del flujo mediante la curva de actividad / tiempo de la
sustancia que atraviesa el 6rgano. Esta técnica alcanzé cierta difusion clinica para el
diagndstico de la patologia gestacional (72), utilizdndose también para el estudio del

flujo ovarico en animales (73).

Merece especial atencion la técnica de las microesferas marcadas con isétopos
radioactivos (99mTc, 41Ce, 51Cr, 85St, 46Sc...), que aprovecha las ventajas de la
emision radioactiva y la difusion vascular. Por su tamafio, (15-50 mp), las microesferas
quedan atrapadas en la microcirculacion del 6rgano que se estudia, de manera que el

nimero de particulas detenidas por unidad de volumen es proporcional al flujo
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sanguineo. Este es uno de los métodos mds utilizado en la experimentacion animal y al
que se concede mayor fiabilidad (74), por lo que se ha aplicado para comprobar la

exactitud de los otros métodos.

Las microesferas se han utilizado en la valoraciéon del flujo udtero-placentario
(75,76) y feto-placentario (74). También se ha valorado con esta técnica la circulacion
ovérica (73, 77). Sin embargo, s6lo es posible su utilizaciéon en animales por la

necesidad de extirpar el 6rgano evaluado.
2. Métodos de conductancia tisular

Los métodos de conductancia tisular se basan en la capacidad de los tejidos de
conducir a su través energia eléctrica, térmica o ultrasonica. Asi, se diferencian la

fluxometria electromagnética, térmica y ultrasdnica.

2.1 Fluxometria electromagnética:

La sangre se comporta como un conductor eléctrico. Al circular por un campo
magnético, genera una diferencia de potencial que es proporcional a la intensidad del
flujo. Se ha utilizado, sobre todo, para cuantificar el flujo uterino y placentario en
animales de experimentacion (75, 78, 79). Su aplicaciéon en humanos es muy dificultosa
y en muy pocos estudios (80, 81) se ha investigado la circulacién uterina y placentaria

mediante este método.

2.2. Termofluxometria:

Esta técnica valora el flujo sanguineo mediante un dispositivo denominado
Thermistor. Este aparato registra las variaciones titulares de temperatura, que son
proporcionales al aporte sanguineo. La termofluxometria s6lo aporta una informacion
cualitativa, por lo que son escasos los estudios experimentales realizados con este
método. Se ha investigado el flujo ovdrico y uterino en animales (82), y el flujo decidual

en humanos (83).

2.3. Fluxometria ultrasonica:

La fluxometria ultrasénica se basa en la aplicacion del efecto Doppler al estudio
de la circulaciéon sanguinea. El flujo sanguineo se obtiene al multiplicar el area de
seccion del vaso por la velocidad de la sangre, obtenida mediante Doppler. Sin

embargo, este método ha estado sujeto a tantos errores (cdlculo del drea del vaso, dngulo
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de incidencia del ultrasonido, obtencién de la velocidad media...) que ha propiciado su

sustitucion por la velocimetria Doppler.

3. Otros métodos de estudio

Existen diversos métodos, de dificil clasificacion, que también se han ensayado

en la valoracion de los flujos del aparato genital.

3.1. Canulacion vascular directa:

Es uno de los mds precozmente utilizados. Mediante la recoleccién de todo el

drenaje venoso, se ha calculado el flujo uterino y ovarico en animales (84, 85).

3.2. Angiografia:

La angiografia se ha aplicado al andlisis del flujo utero-placentario en animales y

en humanos (85, 86).

3.3. Otros:

Pletismografia de oclusion venosa (87).

Termodilucién (88).
- Modificaciones en el consumo de oxigeno materno tras la muerte fetal (89).

- Aclaramiento o metabolizacion placentaria de algunas sustancias.

4. Estudio ecografico Doppler color:

Con los avances tecnolégicos de los ultimos afios, contamos con equipos
ecograficos dotados de sistemas Doppler color, pulsado y power-Doppler. Estos
aparatos permiten plantearnos un estudio directo y no invasivo del flujo sanguineo que

llega de la madre al feto, es decir un estudio del flujo venoso umbilical.

Sélo tres autores han evaluado el flujo sanguineo venoso umbilical mediante
ecografia Doppler en gestaciones normales y gestaciones con crecimiento intrauterino

retardado (CIR): RIGANO (147), FERRAZZI (148), y BASCHAT (149).

A pesar del escaso niimero de pacientes de los estudios, los tres concluyen, de
manera estadisticamente significativa, que existe una disminuciéon del flujo venoso

umbilical en los fetos con crecimiento intrauterino retardado.
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NICOLAIDES, en 1999 (285), realiza un estudio transversal en 129 gestantes
normales en el segundo y tercer trimestre de la gestacion para evaluar el flujo venoso y
arterial umbilical. Obtiene dichos flujos a partir del 4drea de los vasos y las velocidades
de la sangre, segin las ondas espectrales Doppler. Este autor encuentra una correlacién
inversa, aunque pobre, entre el indice de pulsatilidad de la arteria umbilical (IPAU) y el
flujo umbilical total (media del flujo venoso y arterial), por lo que intuye que el estudio
del flujo umbilical puede resultar adecuado para la prediccion de determinadas

enfermedades.

BASCHAT compara, en el afio 2000 (149), la relacién entre el resultado
perinatal y los hallazgos patolégicos en el Doppler arterial y venoso y concluye que los
fetos con flujo venoso anormal presentan un resultado perinatal peor que los que sé6lo
tienen un flujo arterial patolégico. El estudio se realizé en 121 gestaciones con
crecimiento retardado y la vena umbilical se evalué en asa libre, en el tercio medio,
aunque el estudio de este vaso se limit6 a la presencia o no de oscilaciones en la OVF,

que se conceptuaron como pulsatilidad patolégica de la vena umbilical.

En el mismo afio, FERRAZZI (148) llevé a cabo un estudio prospectivo en 37
gestantes con diagndstico de crecimiento intrauterino retardado, para evaluar el flujo
venoso umbilical, concluyendo que éste se encuentra significativamente disminuido, en
la restriccion del crecimiento fetal, cuando se expresa en funcién de pardmetros fetales
como el peso estimado o la circunferencia abdominal. La vena umbilical se evalué
también en asa libre de cordén y para el célculo del flujo se obtuvo la seccion del vaso,
utilizando el didmetro en un corte longitudinal y la velocidad de la vena, usando el pico

sistolico de velocidad de la OVF.

Los mismos pardmetros fueron usados por éste autor en un estudio longitudinal
llevado a cabo en el afio 2001, en 21 gestaciones con restriccién intrauterina del
crecimento y que concluyd igualmente con un flujo disminuido en el grupo con

crecimiento retardado con respecto a los valores encontrados en el grupo normal.

RIGANO, FERRAZZI y BATTAGLIA, en el ano 2001 (147), publican el
estudio longitudinal con el que pretenden evaluar si la reduccion del flujo, que se
produce a expensas de una disminucion en la velocidad media de la vena umbilical,
acontece en estadios finales o si ocurre desde el inicio del tercer trimestre de la

gestacion. En este articulo se concluye que la disminucién del flujo venoso en el grupo
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de restriccion del crecimiento es un hecho que acontece de forma precoz, que se
mantiene hasta el final de la gestacion y que se produce a expensas de una reduccion
precoz de la velocidad media de la vena umbilical, mientras que no se observan

variaciones en el didmetro de este vaso a lo largo del tercer trimestre.

En el mismo afio 2001, DI NARO (286) estudio las caracteristicas morfoldgicas
y cuantitativas del cordon umbilical midiendo las dreas de los vasos, los flujos y la
cantidad de gelatina de Warthon. Comparé dichos pardmetros en fetos con cordones
cortos y delgados y fetos con cordones normales. Este autor halla diferencias no sélo
estructurales sino también hemodinamicas entre los dos tipos de cordones, lo que podria
explicar la elevada incidencia de complicaciones intraparto y restricciones del

crecimiento encontradas en fetos con cordones cotos y poco desarrollados.

TCHIRIKOV (287) en el afio 2002 define un nuevo indice arteriovenoso: indice
venoso-arterial umbilical (VAI) para la prediccién del mal resultado perinatal. En un
estudio transversal, analizando una serie de pardmetros de resultado perinatal (test de
Apgar, ph al nacimiento...) concluye que el VAI tiene mayor poder diagndstico que el
indice de pulsatilidad de la arteria umbilical (IPAU) o el indice de resistencia de la

arteria uterina (IRAU) para predecir el mal resultado perinatal.

De nuevo DI NARO (288) en el afio 2002 realiza un estudio del flujo venoso
umbilical en 15 fetos con CIR y demuestra que dicho flujo se encuentra reducido en

estos fetos, incluso en ausencia de Doppler arterial umbilical patolégico.

BOITO y WLADIMIROFF (289) en el mismo afo 2002 realizan el primer
estudio para evaluar la reproducibilidad del método ecogrifico de medida del flujo
venoso umbilcal en fetos normales y con CIR. El flujo venoso se obtuvo a partir del
trazado del area del vaso y de la velocidad de la vena obtenida directamente del andlisis
espectral de la onda. Como tnico parametro estadistico de reproduccibilidad se evalio
el coeficiente de variacién. Se concluy6 que el flujo venoso obtenido a partir del drea
del vaso y la velocidad de la vena es un método reproduccible; a pesar de haber
utilizado un Unico pardmetro de estudio y haber contado para el mismo con un nimero
reducido de casos. Dicho flujo s encontré disminuido en 21 de los 33 casos de CIR

estudiados.

RAIO (290) en el afio 2003 realiza un estudio de los cambios morfométricos de

los componenetes del cordén umbilical en los fetos con CIR con y sin Doppler arterial
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patolégico. Evalué las dreas del cordon umbilical, arteria umbilical, vena umbilical y de
la gelatina de Warthon y obtuvo un descenso del calibre de la vena umbilical

proporcional al empeoramiento de los pardmetros del Doppler de la arteria umbilical.

Recientemente, BASCHAT (291), en el ano 2004 ha realizado un estudio para
evaluar el mejor pardmetro del Doppler venoso capaz de predecir el estado del
equilibrio dcido-base al nacimiento en los fetos con CIR. Ha calculado multiples indices
venosos (de la vena cava inferior, del ductus venoso, de la vena umbilical, etc... y ha
obtenido el maximo gado de prediccion con la combinacién de todos los indices de los
tes vasos: vena cava, ductus venoso y vena umbilical, que seglin este autor debieran ser
utilizados conjuntamente en la prictica clinica, aunque en la realidad, el uso de uno u

otro puede venir detrminado por la experiencia o la preferencia del examinador.

En este mismo afio, BELLOTTI y FERRAZZI (292) han evaluado también de
forma simultanea el Doppler venoso en los fetos con CIR en tres territorios: vena
umbilical, vena hepatica fetal y ductus venoso, con el fin de estudiar la relacién entre el
flujo venoso en estos territorios y la dilatacién del istmo ductal. Se ha encontrado n
flujo venoso a través del ductus en los fetos cn CIR, que se asocia con una dilatacién del
didmetro del istmo ductal. Estos cambios permitirian mantener un flujo relativamente

constante al cerebro y corazén a expensas de la perfusion hepética.

También en el 2004, PENNATI (293) ha estudiado la variabilidad y disposicién
espacial de la vena umbilical y como dichos cambios pueden afectar al calculo del flujo
venoso umbilical. Este autor ha demostrado que la velocidad de la vena umbilical no
presenta un patrén perfectamente parabdlico en todo su trayecto y esto podria afectar al
calculo del flujo venoso umbilical. Por ello, seria preferible utilizar las medidas
procedentes de un asa libre de cordén (y no las de la inserccidn placentaria o las del
tramo intrahepdtico) donde el patron de velocidad de la vena umbilical se ajusta de

forma mas real a uno parabdlico.

SKULSTAD y RASMUSSEN (294), en el afio 2004, han estudiado las
pulsaciones que con frecuencia se objetivan en la vena umbilical en fetos normales en
tres sitios diferentes: en el cordén libre, en el anillo umbilical en la pared fetal y pasado
este anillo, intraabdominalmente. El mayor nimero de pulsaciones se registro en el
anillo umbilical en la pared, seguido por las intraabdominales (de la misma intensidad

que las del anillo umbilical). EI menor nimero se registré en el cordén libre, donde el
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diametro del vaso es mayor, lo que demuestra, que la resistencia local o complianza es
un factor muy importante que determina la existencia de pulsaciones en la vena

umbilical.

La eco-Doppler-color parece, por tanto, un método valido para la evaluacién
indirecta del flujo venoso umbilical, a partir del didmetro del vaso y la velocidad media
de la vena umbilical. Sin embargo, la escasa bibliografia existente plantea la necesidad

de llevar a cabo mads estudios, con mayor nimero de casos.

Igualmente, es preciso establecer un método valido de medida del flujo venoso
umbilical, asi como unas curvas de normalidad que sirvan como referencia para estudios
comparativos. Esta necesidad se hace aun mas manifiesta cuando se tiene en cuenta la
enorme variabilidad que existe en la determinacién del didmetro y velocidad de la vena
umbilical (posibilidad de evaluar multiples didmetros y multiples velocidades). A ello
se afiade el hecho de estimar el flujo en funcién de parametros biométricos fetales que

confieren una variabilidad inherente al método.
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3 CRECIMIENTO INTRAUTERINO RETARDADO (CIR)
1.11 3.1 Concepto y definiciones

El crecimiento intrauterino retardado (CIR) es una causa importante de
mortalidad perinatal y de morbilidad a corto y largo plazo (150). Pero antes de seguir, es
preciso diferenciar el significado de tres términos que son considerados frecuentemente
sinénimos:

A) BAJO PESO: Se refiere exclusivamente a que el neonato pesa menos de 2500

gr independientemente de la edad gestacional (Comité de expertos de la OMS, 1961).

B) NEONATO PEQUENO PARA LA EDAD GETACIONAL (PEG):
Corresponde a nifios cuyo peso al nacer estd por debajo del percentil 10 (6 5) del que en
las curvas de adecuacion peso-edad gestacional le corresponde. Este término es
meramente estadistico y podria ocurrir que ese nifio sea genéticamente mas pequeiio sin

haber tenido retraso en el crecimiento fetal intrauterino (151).

C) En el presente trabajo, a efectos de la investigacion que se va a realizar, se
utilizara el término CRECIMIENTO INTRAUTERINO RETARDADO O
RESTRINGIDO (CIR): Para definir el término CIR utilizaremos el concepto aprobado
por el National Instituto of Child Health and Human Development de Estados Unidos
(152): "el retraso de crecimiento debe definirse como la situacién que provoca un peso

al nacimiento por debajo del percentil 10 para la edad gestacional".

D) RESTRICCION DEL CRECIMIENTO FETAL (RCF): Segin la definicion
de SOOTHILL (153), se considera RCF el feto pequefio para su edad gestacional,
cromosOmica y estructuralmente normal que presenta un Doppler patoldégico en la
arteria umbilical. Este es el término mads utilizado en la actualidad, y el que parece mas
correcto conceptualmente hablando. En el presente trabajo, se ha utilizado el término
clasico de crecimiento intrauterino retardado (CIR), que no incluye la valoracion del

Doppler arterial, que se evaluara de forma independiente a la seleccion de cada caso.

E) Segtin ACIEN (154), la INSUFICIENCIA PLACENTARIA es un concepto
clinico-obstétrico que se usa para explicar, entre otras situaciones, el retraso en el
crecimiento fetal. La insuficiencia placentaria es un fracaso de las funciones de la

placenta lo cual provoca una dificultad en el intercambio materno-fetal y, por tanto,
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asfixia y malnutricién fetal. Da lugar asi desde un retardo en el crecimiento y a una

muerte fetal intrauterina segin la gravedad de la insuficiencia placentaria.
1.12 3.2 Prevalencia del CIR

La mayoria de las estadisticas contabilizan el nimero de recién nacidos con CIR
con respecto al nimero total de nacimientos en el mismo periodo de tiempo y, a esto, se
le conoce como prevalencia. La prevalencia variara segun el limite establecido para su
definicion. Asi, para un limite situado en el 10° percentil, al menos tedricamente, su

prevalencia seria del 10.

Pero la mitad de nifios con peso al nacimiento entre el 5° y el 10° percentil son
nifios sanos aunque pequefios para la edad gestacional y muchas placentas en estudios

histolégicos de CIR son, de hecho, normales (155).

De los datos publicados en la literatura se desprende que la prevalencia de
retraso de crecimiento intrauterino en la poblacion general oscila del 1,7 al 10 (156-

159).

En el Hospital Universitario Santa Cristina de Madrid durante los 12 meses que
duré la recogida de datos del presente trabajo (Septiembre 2002- Agosto 2003), la
prevalencia de recién nacidos que pesaron al nacer por debajo del limite de confianza de

nuestra curva de referencia, fue del 3,55%

1.13 3.3 Etiologia del CIR

Existen toda una serie de factores generales que condicionan el crecimiento.
Entre ellos tenemos: la raza y el sexo (160), factores geograficos (161,162), nivel
socioecondmico (163,164), paridad (165), talla y edad materna (165, 166). En general

las causas pueden dividirse en fetales, placentarias y maternas.
Las primeras son trastornos genéticos y anomalias congénitas.

Las segundas comprenden las placentas de implantacion o formacién

anormales.

Las terceras incluyen infeccion, desnutricion, mala perfusién vascular de la
placenta, uso de drogas, diversos trastornos médicos y ciertas variables demograficas.

Puede observarse una superposicion significativa entre estos factores.
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A) Factores fetales: Son recién nacidos cuya pequefiez estd determinada

genéticamente, ya sea de forma no patolégica (recién nacidos constitucionalmente
pequeios), o determinada por anomalias cromosOmicas y/o estructurales: trisomias,
delecciones autosdmicas y cromosomas anulares. Diversas formas de enanismo,
Sindrome de Potter, malformaciones cardiacas y cualquier grupo de malformaciones
mayores, suelen coexistir con imposibilidad de un crecimiento fetal normal. EI
embarazo multiple también puede producir un retraso de crecimiento intrauterino, pero
es particularmente grave en los sindromes relacionados con la circulaciéon fetal

compartida o tercera circulacion.

B) Factores placentarios: Los factores estructurales macroscépicos placentarios

que se relacionan con CIR incluyen arteria umbilical dnica, inserccidon velamentosa del

cordon, forma bilobulada y hemangiomas (167).

También se observa CIR mds a menudo en embarazos complicados con

placenta previa (168).

- El desprendimiento prematuro de placenta también coexiste con CIR, pero
no se sabe si éste es un factor causal independiente o producto de alguno de

los otros factores sefialados (169).

- Cualquier desajuste entre las demandas nutricionales y de oxigenacion

fetales, y el riego placentario puede causar alteracion del crecimiento.

- La influencia de algunos trastornos maternos sobre la perfusion uterina,
como la preeclampsia: cuanto mds precoz sea el inicio de la preeclampsia,

tanto mayor serd la incidencia y la gravedad del CIR (170).

C) Factores maternos:

1-UTERINOS: Riego utero-placentario insuficiente que puede ser producto de un
lugar de implantacion no adecuado (placenta previa). La implantacion placentaria sobre

un fibroma o sobre un tabique uterino (171).

2-NUTRICION: El feto humano se comporta como un pardasito. Una deprivacion
caldrica extrema (menos de 1500 calorias), provoca una disminucién en el peso de los
recién nacidos de casi el 10% en mujeres sometidas a estas condiciones de malnutricion

durante el tercer trimestre del embarazo (172). Otros autores han observado que el peso

53



Introduccion 1

materno pregestacional y su aumento durante el embarazo, se relaciona con el peso

perinatal (173).

3-INFECCION MATERNA: Se sabe que numerosas enfermedades infecciosas
(virus, protozoos y, probablemente, algunas bacterias) afectan el crecimiento fetal (174-

177).

Suelen encontrarse anomalias congénitas en muchas de estas infecciones. Se ha
calculado que las enfermedades infecciosas contribuyen con no mas del 5-10% de los

casos de CIR (178).

4-TRASTORNOS MEDICOS: Los trastornos médicos maternos comunmente
relacionados con CIR son los que afectan el riego utero-placentario y los concomitantes

con hipoxemia materna y, por tanto fetal:
1) Hipertension, tanto crénica como inducida por la gestacion;

2) Diabetes, en mujeres con diabetes pregestacional la incidencia de CIR es
mucho mayor y este riesgo aumenta conforme lo hace la gravedad y
duracion de la enfermedad debido al trastorno en la microcirculacién que

produce la diabetes al igual que la preeclampsia (179);
3) Nefropatia;
4) Enfermedades del coldgeno;
5) Lupus eritematoso-sistémico;
6) Hipoxemia materna como cardiopatia ciandtica y anemia crénica grave y
7) Enfermedad pulmonar cronica como el asma grave.

5-DROGAS: El tabaquismo es la causa tunica més frecuente de CIR y una de las
que se pueden prevenir (180). Un estudio de 1992 (181) sefial6 que en las mujeres que
fumaban mas de 20 cigarrillos al dia, el riesgo de tener un hijo con un peso al nacer
menor del percentil 5 era tres veces mayor en comparacion con las no fumadoras. Se
cree que la causa del retraso del crecimiento es producto de una combinacién de
exposicion al mondxido de carbono (que disminuye la capacidad de transporte de
oxigeno de la hemoglobina fetal) y a la nicotina (que produce liberaciéon de
catecolaminas maternas). Si esta se repite, induce accesos reiterados de disminucién del

riego placentario.
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Con respecto al alcohol, cocaina y opidceos, se tiene gran dificultad para separar
los efectos de estas drogas y los del mal estado socioecondmico de las gestantes que las
consumen, asi como de enfermedades concomitantes, falta de atencién prenatal y
privacién nutricional. No obstante se cree que alcohol, cocaina y opidceos, aumentan la

incidencia de CIR (179).

En general, se puede decir que salvo las causas fetales intrinsecas
constitucionales, el resto de etiologias tienen en comtn una mayor o menor alteracién
del intercambio feto-placentario y, frecuentemente, alteraciones patoldgicas de la
placenta que provocardn insuficiencia placentaria, que es lo que distingue al feto con
restriccion del crecimiento, del pequefio para la edad gestacional fetal, segin la

definicion de Soothill (153, 182).

Para un mejor control clinico de las gestaciones con CIR, es necesario mejorar

nuestra comprension de los mecanismos reguladores del crecimiento fetal.
1.14 3.4 Fisiopatologia de la alteracion placentaria en el CIR

Ultimamente se estdn investigando diversos mediadores bioquimicos que
aparecen en procesos patoldgicos relacionados con alteraciones placentarias. Algunos

de estos mediadores son:

1°) Los niveles altos de homocisteina aparecen en procesos que provocan dafo

vascular. Este aminodcido, ha demostrado previamente estar asociado con
vasculopatia, desprendimiento prematuro de placenta normalmente inserta y

preeclampsia, pero no con CIR (183).

2°) Mediadores de respuesta inflamatoria: la expresion de la adhesion

molecular de los neutréfilos alterada y el incremento en suero de los niveles
de L-selectin soluble son similares en las mujeres con preeclampsia y en las
que solo tienen CIR. Esto parece avalar la hipdtesis de que existen procesos
fisiopatologicos similares subyacentes en ambos tipos de complicaciones

(184).

3°) Intercambio celular feto-materno: Los cambios vasculares en la placenta

pueden influir en el intercambio celular entre los compartimentos fetal y
materno. En un estudio realizado en CIR sin preeclampsia (185), los autores

encuentran que el nimero de expresion de hemoglobina fetal nucleada es
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mds alto en la sangre de mujeres con fetos CIR que en el control. Esto
podria deberse a un nimero aumentado de células nucleadas en la
circulacién fetal o a cambios estructurales en la placenta, que permitirian el

paso de mds células fetales a la circulacién materna.

4°) Hormonas, factores de crecimiento, agentes vasoactivos: los niveles de la

IGF materna ligada a la proteina 1 (IGFBP-1) en gestaciones con CIR, estan
incrementados en comparaciéon con gestaciones PEG y con gestaciones
normales. Ademads, en los CIR, la IGFBP-1 materna se correlaciona

significativamente con el indice de pulsatilidad de la arteria umbilical (186).

La concentracién de agentes vasoactivos en sangre fetal y en células endoteliales
de los vasos umbilicales en CIR y preeclampsia es de gran interés como liberadora de
sustancias vasodilatadoras, previsiblemente como compensacién para la perfusion de la
placenta dafiada. DI LORIO (187) ha examinado los niveles del péptido vasoactivo
adrenomedulina en sangre de vena umbilical e informa que estos son mads altos en
gestaciones con CIR que en los controles. Este autor encuentra una correlacién
significativa entre adrenomedulina e indice de pulsatilidad, estimada por ecografia-
Doppler en la arteria umbilical y arteria cerebral media y concluye que la
adrenomedulina posiblemente participe en la respuesta hemodindmica de los fetos con

hipoxemia para facilitar la vasodilatacion cerebral.

En gestaciones con CIR la acumulacién de GMP-C parece menor que en fetos
normales, mientras la produccién de la prostaglandina Fla no se altera. Esto sugiere que
las células del endotelio de la vena umbilical no responden a la hipoxemia y por eso los

vasos fetoplacentarios estan estrechados (188).

La IGF-1 placentaria y el factor de crecimiento placentario mRNA, estin muy

aumentados en gestaciones con CIR (189).

En pacientes con CIR, con y sin preeclampsia concomitante, los niveles de
thioredoxin RNAm y glutaredoxin RNAm placentarios son significativamente mds
bajos que en los controles normales. El grado de disminucion parece estar relacionado
con la severidad de la enfermedad (190). En fetos con CIR, la expresién de receptores
tiroideos T3 y T4 en la corteza cerebral y cerebelo y los niveles de T3 y T4 libres en
plasma, son significativamente menores que en los fetos con crecimiento normal de la

misma edad gestacional (191).
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1.15 3.5 Diagnostico del CIR

La importancia del diagndstico del CIR reside en la alta mortalidad y morbilidad

perinatal que éste estado conlleva.
3.5.1 Estimacion de la edad gestacional

El correcto diagnéstico del CIR, méds que en cualquier otra patologia fetal,

depende fundamentalmente de la precision en el calculo de la edad gestacional.

La certeza de la edad gestacional solo puede obtenerse tras disefios clinicos muy
estrictos con coito Unico o a partir de las actuales técnicas de reproduccién asistida:
concepcion dirigida, inseminacién artificial o transferencia de gametos o embriones.
En estas circunstancias, el margen de variabilidad es pequefio, aunque exista. Sin
embargo, en la clinica diaria habitual, la edad gestacional debe establecerse a partir del

tiempo de amenorrea que refiere la paciente.

La edad de amenorrea (EA) estd sujeta desde pequeiios a grandes errores en el
calculo de la edad gestacional que fundamentalmente dependen de olvidos en la fecha
de la ultima regla a los que se afaden confusiones con la primera "falta", trastornos en
el ciclo menstrual que comportan, en ciclos largos, una sobrevaloracion de la edad
gestacional y, en ciclos cortos, una infravaloracion, y finalmente, la imposibilidad de
garantizar una concepcion en el dia 14 del ciclo a pesar de la regularidad y normalidad
del ciclo menstrual. Estas circunstancias explican que el rango de la edad gestacional
determinado por la fecha de la dltima regla alcance hasta 26 dias, cuando a partir de ésta
se pretende predecir la fecha de parto en un estudio que incluydé 77.300 embarazos

(192).

La estimaciéon de la edad gestacional a partir de pardmetros biométricos
ecograficos se basa en la relacion existente entre la edad y el tamafio fetal. Sus
principios bdsicos son: su precision es inversamente proporcional a la edad gestacional;
el error técnico de la medida es relativamente constante; el pardimetro mas adecuado
depende de la edad gestacional; y, finalmente, la precision aumenta en la gestacion

tardia cuando més variables se valoran y si se realizan medidas seriadas (193, 194).

Durante el primer trimestre del embarazo, la medida longitudinal del embrién o
longitud craneo-caudal es factible a partir de las seis semanas de amenorrea mediante

exploracién transabdominal e incluso, unos dias antes si se aplica un transductor
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endovaginal (195). La longitud crdneo-caudal se obtiene con facilidad entre la 6* y la
12* semana de amenorrea y dado que el intervalo de confianza en la prediccion de la
edad o su error es solo de + 3 dias (196, 197), es el parametro biométrico ecografico
mads preciso en determinar la edad gestacional, siendo superior a la edad de amenorrea

(198).

Durante el segundo trimestre, la constitucion y crecimiento fetales permiten
valorar la biometria de distintos segmentos corporales como predictores de la edad
gestacional. Fundamentalmente se utilizan el didmetro biparietal (DBP), el perimetro
cefélico o circunferencia craneal (CC), la longitud del fémur (LF), y el perimetro o
circunferencia abdominal (CA) (193). La variabilidad o el intervalo de confianza de
estos parametros es muy similar antes de las 18 semanas y oscila entre 8,3 y 11,6 dias,
sin embargo, aumenta progresivamente a medida que avanza la gestacion
consiguiéndose su disminucién con la valoracién conjunta de los cuatro pardmetros

(198, 199).
3.5.2 Diagnéstico ecografico del CIR

Se basa en la medida directa de los distintos segmentos corporales fetales, su
relacion entre ellos y la valoraciéon del medio ambiente, volumen del liquido amnidtico

y grado de madurez placentaria.

El didmetro biparietal (DBP) ha sido el primer pardmetro ecografico y el mas
ampliamente utilizado tanto en el célculo de la edad gestacional como en la valoracién
del crecimiento fetal. Campbell (200) en 1974 fue quien empled, por primera vez, las
mediciones seriadas del DBP en el diagnéstico de los fetos pequefios para la edad

gestacional.

La sensibilidad del DBP, como parametro dnico, en el diagnéstico del CIR
presenta variaciones tan amplias como de un 25 - 100, aunque, para la mayoria de los
investigadores seria de un 60. El principal inconveniente de este pardmetro es que no
detecta, las variaciones en la forma de la cabeza (braquicefalia, dolicocefalia) lo que

hacen de €l un parametro inexacto en la valoracion del tamafio cefdlico (201).

La circunferencia abdominal fetal (CA) ha sido, y es, utilizada en la
identificacion del CIR. Campbell y Wilkin (202) propusieron la medida de la CA en un

plano de corte perpendicular al eje longitudinal a la altura del higado fetal.
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La CA es el segmento corporal fetal aislado que mejor predice el CIR, (203)
siendo claramente superior al DBP, a la circunferencia cefalica (CC) y a la longitud del
fémur (LF). Existen varias razones que pueden explicar esta mayor efectividad
diagnéstica. Por un lado, la CA es un reflejo del tamafio del higado y éste guarda
estrecha relacién con el grado de desnutricion fetal. Ademads, este pardmetro se afecta

tanto en el CIR de comienzo temprano como en el de comienzo tardio.

El peso fetal estimado mediante ecografia demuestra también una buena
efectividad en el diagndstico del CIR con una sensibilidad préxima al 80, sobre todo,
cuando las ecuaciones incorporan medidas de la cabeza, cuerpo y extremidades (203).
Como el peso del neonato estd determinado fundamentalmente por el peso de la cabeza
y del abdomen es 16gico pensar que la incorporacién de ambos mejorard la precision

diagnoéstica en el CIR.

Como pardmetros independientes de la edad gestacional se ha propuesto el
porcentaje de crecimiento bisemanal de la CA con una sensibilidad del 85 (204) y la

relacion LF/CA con menor eficacia diagndstica.

En general y para todos los parametros biométricos utilizados en la valoracién
del crecimiento fetal mediante ecografia, puede decirse, que las mediciones seriadas y la

proximidad al parto mejoran su eficacia diagndstica en el CIR (205, 206, 207).

Existen otros pardmetros como son el oligohidramnios y el envejecimiento
placentario precoz (208- 211) que también se asocian al CIR. Estos pardmetros han
demostrado una baja sensibilidad diagnéstica, aunque su valoracion es sumamente

importante para vigilar el estado de bienestar fetal (212).
1.16 3.6 CIR e hipoxemia fetal

La introduccioén de la ecografia en tiempo real ha permitido la observacion de los
cambios en el crecimiento fetal durante la gestacion, haciendo posible la deteccion
antenatal de fetos con riesgo de retraso del crecimiento intrauterino (CIR) (202). Pero la
biometria fetal no diagnostica la etiologia y, sobre todo, no distingue entre fetos
constitucionalmente pequefios aunque normales (PEG), y los fetos que presentan una
patologia que provoque insuficiencia placentaria. La importancia de la detecciéon de
éstos fetos viene determinada por la evidencia de que las gestaciones en las que el feto

presenta una restriccion del crecimiento fetal se acompafia en mayor o menor medida de
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una disminucién de la concentracién sanguinea de oxigeno que es lo que realmente

confiere el "alto riesgo" a estas gestaciones (213).
3.6.1 Adaptacion fetal a la hipoxemia: redistribucion del flujo sanguineo

Desde el punto de vista cardiocirculatorio, los mecanismos bdasicos de

adaptacion del feto a la hipoxia son dos:

1-  Incremento de la perfusion histica fetal mediante un aumento de la presion
arterial (214, 215) y cambios en la frecuencia cardiaca (taquicardia; si la

hipoxemia es moderada, bradicardia si es grave) (214, 216).

2-  Redistribucién circulatoria fetal, de forma que cuando el organismo sufre
una disminucién de oxigeno, la sangre mejor oxigenada se dirige hacia los
organos mds vitales (cerebro, corazén y suprarrenales), mientras se limita,
mediante vasoconstriccién, la llegada de la sangre a los érganos que se
consideran menos indispensables (aparato digestivo, pulmones, piel,
esqueleto, etc.) (217). A este mecanismo, Dawes y colaboradores lo
denominaron "centralizacion del flujo", "preservacion cerebral” o “Brain

sparing effect” (215).
3.6.2 Meétodos de vigilancia prenatal

En general, la vigilancia prenatal de las gestaciones de "alto riesgo" con objeto
de despistar una posible hipoxia fetal incluye valoracion del crecimiento fetal, del
volumen de liquido amniético, movimientos fetales y perfil biofisico, cardiotocograma

y dltimamente, exploracion Doppler de arteria umbilical y vasos fetales.

1- Volumen de liquido amnidtico. La presencia o ausencia de un volumen

normal de liquido amnidtico parece ser un parametro bastante inestable de estimacion
de la acidemia fetal antes de las 32 semanas de gestacion (218) y una disminucién
general del volumen de liquido junto con la disminucién de los movimientos
respiratorios estd considerado como una sefial tardia de deterioro fetal (219). Nicolaides
y colaboradores (220) describieron una disminucién significativa en la produccién de
orina en fetos con retraso de crecimiento. Estos autores también sefialaron una
correlacion significativa entre hipoxemia fetal y produccion de orina. No obstante, la
hipoxemia no es el inico mecanismo encargado de la aparicién del oligoamnios en fetos

con retraso de crecimiento, también puede ser producto de una alteracion crénica de la
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funcién placentaria que cause disminucién del volumen de liquido amnidtico (221,

222).

2- Cardiotocograma fetal. En la prictica corriente, el andlisis de la
frecuencia cardiaca fetal determina el momento del parto en la mayoria de los casos de
gestaciones con retraso del crecimiento intrauterino (223). Existen numerosos trabajos
que confirman el valor del cardiotocograma en caso de sospecha de CIR, para evaluar la
condicion fetal (224- 227). La sensibilidad de que informan estos autores oscila entre el
69 y el 80, la especificidad es baja (menor del 60) y el valor predictivo positivo es alto
(90 — 96). La presencia de desaceleraciones tardias en el registro se acompafia de
valores significativamente mas bajos de PO, en arteria umbilical que en un grupo control
con un patrén normal de la frecuencia cardiaca fetal (FCF) (228, 229), pero desde el
punto de vista cronoldgico, la hipoxemia se acompaiia primero de desaceleraciones

tardias y después de una reduccion de la variabilidad de la FCF (230-232).

3- Perfil biofisico (PBF). Es otro método de control de bienestar fetal que

trata de puntuar cinco pardmetros biofisicos fetales, cuatro de ellos mediante ecografia
en tiempo real y el quinto por cardiotocografia externa. Los pardmetros estudiados
mediante ecografia son: 1) Movimientos corporales fetales. JARVIS y Mc DONALD
(233) encontraron que era poco probable la muerte hasta que el nimero disminuyera a
menos de 10 movimientos en 12 horas, en tanto que menos de 21 movimientos en el

mismo tiempo se relacionaba fuertemente con fetos pequefios para su edad gestacional.

Considerando la calidad de los movimientos fetales, varios investigadores han
notado una reducciéon en la velocidad y amplitud de éstos, que son mads lentos y
monotonos en fetos con CIR y oligoamnios (234, 235), por otra parte, estudios en
animales han demostrado que la desnutriciéon intrauterina grave puede causar
disminucién y defectos del crecimiento neurocelular (236). 2) El "tono fetal" en realidad
representa la calidad del movimiento. En fetos normales puede observarse un retorno
rapido a la flexién de la extremidad extendida, que puede no suceder en fetos afectados.
3) Los movimientos respiratorios fetales es otra de las variables utilizadas. Los estudios
realizados con CIR revelaron que los movimientos respiratorios fetales disminuian de
manera significativa en fetos acidéticos (237). 4) Se ha demostrado que en fetos con
CIR y redistribucion del gasto cardiaco existe una disminucién de la produccién de

orina y, por tanto, del volumen de liquido amnidtico (222). El quinto pardmetro a
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estudiar en el perfil biofisico es el cardiotocograma fetal al que ya nos hemos referido

anteriormente.

MANNING vy colaboradores (238) estudiaron la relacion entre perfil biofisico y
pH prenatal de la vena umbilical en fetos con CIR y encontraron una fuerte correlacion
entre ambas. Una calificacion de "O" siempre se relacioné con un pH < 7,20, en tanto
que una calificacién de 10 siempre lo hizo con un pH mayor. En casos intermedios,
(puntuacién de "6"), el valor predictivo positivo fue del 10 si se definia un pH de 7,25

como limite inferior de lo normal.

SOOTHILL y colaboradores (239) encontraron que el PBF no predecia la

morbilidad fetal intraparto de su grupo de estudio.

Se ha cuestionado la importancia de realizar todo el PBF o solo parte de él, asi
como la importancia de calificar de manera equivalente a todas las variables.
MANNING vy colaboradores (240) y VINTZILEOS y colaboradores (241) que
estudiaron grupos heterogéneos de embarazadas, han demostrado que la calificacion
equivalente de las 5 variables del PBF podria ser errénea. De hecho, no todos los PBF
anormales son equivalentes y hubo diferentes grados de acidemia, hipoxemia e
hipercapnia en los que se observaron trastornos de las actividades biofisicas

individuales.

4- Ecografia Doppler. Aunque de reciente introduccién, el Doppler tiene un
valor clinico innegable en la vigilancia prenatal de las gestaciones de "alto riesgo",

contribuyendo de forma significativa a la disminucidn de la mortalidad perinatal (242).

Por otra parte, los estudios Doppler han podido constatar lo que se conocia desde
la investigacién animal, que existe una estrecha relacion entre el flujo sanguineo y la
concentracion sanguinea de oxigeno fetal, de tal forma que en las situaciones de hipoxia
se produce una redistribucion arterial del flujo sanguineo, produciéndose un aumento de
éste en la circulacidn cerebral, cardiaca, adrenal y esplénica, y disminuyendo en el resto
del cuerpo (243). Mas recientes estudios han demostrado la importancia afadida de la
redistribucién venosa, fundamentalmente en el ductus venoso y en la vena umbilical

(223, 244).

La exploraciéon Doppler de la circulacion fetal humana ha proporcionado un
método no invasivo para la investigacion de los mecanismos de respuesta

hemodindmica que intervienen durante la insuficiencia placentaria.
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1.17 3.7 Aportacion del Doppler a la valoracion del CIR

La biometria fetal mediante ecografia bidimensional ha demostrado su eficacia
para diagnosticar el retraso del crecimiento fetal, si entendemos como tal el peso
estimado por debajo de los limites de confianza de la curva que utilicemos. Con este
criterio, la biometria ecografica es mas eficaz que el Doppler de la arteria umbilical en
el diagnéstico del CIR (243). Pero la biometria fetal no diagnostica la etiologia y, sobre
todo, no distingue entre fetos constitucionalmente pequeos sin insuficiencia placentaria

(PEQG), y los fetos con insuficiencia placentaria.

Como el tamafio es meramente un signo fisico, se necesita otro tipo de

evaluacién para diagnosticar la causa del retraso del crecimiento (153).

Un porcentaje de fetos PEG es pequeiio a consecuencia de la estructura
cromosOmica o a una anomalfa infecciosa, por tanto, es vital efectuar un estudio
detallado de la etiologia como primer paso para el diagnéstico del proceso (245). No
solo pueden descubrirse la mayoria de las anormalidades estructurales en un detallado
estudio ecografico sino también, en mas del 90% de fetos PEG anormales con

cromosomopatias, se pueden identificar marcadores ecograficos de las mismas (246).

Estos fetos, a menudo, tienen normal o aumentado el volumen de liquido
amnidtico y registros Doppler normales. La sospecha de una causa intrinseca fetal del
retraso de crecimiento, debe llevar normalmente a la oferta de una cordocentesis para
cariotipo y/o comprobacién de la infeccion. Cuando se confirme una causa intrinseca

fetal o extrinseca; infecciosa, se designaran estos casos como PEG- anormal (153).

Para la evaluacion de la funcién placentaria y el bienestar fetal que identifique
fetos que sean pequeios debido a la disfuncién placentaria y que, por consiguiente,
requieren una intervencion precoz por el compromiso fetal, se han usado diversas
técnicas: monitorizacion de la frecuencia cardiaca, perfil biofisico....LLas anomalias en
la frecuencia cardiaca y en el perfil biofisico se encuentran en una fase muy avanzada,
por lo que se requiere un parto urgente para prevenir la muerte fetal intratdtero. Una
cordocentesis, lleva aparejado un riesgo relacionado con la técnica de aproximadamente
un 1% (247). El oligoamnios estd también asociado a disfuncion placentaria e hipoxia
fetal, pero la disfuncion placentaria aguda severa puede ocurrir sin oligoamnios (222).
Con el reconocimiento mediante el Doppler de la relacién de flujos de sangre anormales

en la arteria umbilical e hipoxia fetal y acidosis (248), se tiene un método no invasivo
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para evaluar la funcién placentaria, la cual es mejor que todas las técnicas precedentes
(224, 249). Ahora se estd de acuerdo en que la medida de los indices de resistencia de la
OVF de la arteria umbilical es importante para descubrir las gestaciones con restriccion
del crecimiento fetal (250). La asociacién ocasional entre anormalidad cromosémica y
flujo telediast6lico ausente enfatiza la importancia de la busqueda inicial de

anormalidad fetal.

Para SOOTHILL, la nueva clasificacion del retraso de crecimiento fetal basada

en el estudio de la OVF Doppler de la arteria umbilical seria (153):

1) Fetos pequeiios para su edad gestacional con OVF e indices de resistencia
de la arteria umbilical anormales pero con anatomia fetal normal

("Restriccion del crecimiento fetal” o auténticos RCF).

2) Fetos pequeios para su edad gestacional con OVF e indices de resistencia
normales (o anormales ocasionalmente), con anatomia fetal anormal y/o
cordocentesis patoldgica ("Pequefios para su edad gestacional-anormales o

PEG-anormales).

3) Fetos pequefios para su edad gestacional con OVF e indices de resistencia
normales, con anatomia fetal normal y/o cordocentesis no patolégica

("Pequeitios para su edad gestacional" o auténticos PEG).

El incremento de los indices de resistencia de la arteria umbilical hasta llegar a
rebasar los limites de confianza de las curvas utilizadas debe alertar hacia un posible
deterioro de la condicion fetal. Esta sospecha serd mas fundada cuando los valores
diastélicos sean minimos o inexistentes y especialmente si se establece un flujo

invertido.

Una primera aproximacion al problema de la graduacién en el deterioro de la

oxigenacion fetal que nos puede revelar la velocimetria Doppler seria:

Primero, en la arteria umbilical, el valor de las velocidades en el componente
diastdlico de la OVF se sitda por debajo de los valores normales, lo cual origina una
alteracion de los indices de resistencia. Este patrén es el que se observa frecuentemente

en los retrasos de crecimiento sin hipoxia manifiesta (251, 252).

Mis adelante habria una falta de flujo telediastélico. El valor de la teledidstole es

CEro.
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Si sigue aumentando la hipoxia fetal, aparece un flujo diastolico invertido en la
arteria umbilical, (253, 254): en este caso existe casi siempre una hipoxia gravisima. El
feto corre un riesgo grave de muerte intrattero. Los registros con ausencia de flujo
diastélico o presencia de un flujo invertido se asocian consistentemente con una
evolucion anormal de la gestacion y malos resultados perinatales (251, 252, 255). Al
comparar retrasos de crecimiento de igual o semejante gravedad, pero con o sin estos
hallazgos en el registro Doppler, se observa que las muertes fetales se concentran en los
que tienen una OVF de la arteria umbilical patoldgica (251, 252, 256); hay, ademads, una

alta incidencia de dafio neuroldgico permanente (257).

El indice cerebro-placentario (ICP) fue informado por Arbeille y cols. (258). El
indice cerebro-placentario se define como el indice de resistencia de la cerebral media
dividido por el indice de resistencia de la arteria umbilical. El ICP muestra una intima
correlacion con la P02 fetal en gestaciones de ovejas durante el clampaje del cordon
umbilical o la compresion de la aorta (259). Por tanto, la identificacion con el Doppler
(mediante el indice cerebro-placentario) del efecto "brain-sparing" predice los
resultados perinatales en fetos con CIR, sobre todo, en fetos por debajo de las 34

semanas (260).

Los estudios de HECHER y RIZZO han demostrado la importancia de las
alteraciones de las OVF venosas, las cuales reflejan con precisiéon una disminucién del
rendimiento o contractilidad del ventriculo derecho en condiciones de asociacién a una
postcarga alta (140, 223, 244). Como los cambios en las OVF venosas fetales se
describen después del establecimiento de la redistribucién arterial, la evaluacién del
retorno venoso puede ser una exploracion importante y predecisora del empeoramiento
de las condiciones fetales en los fetos pretérmino hemodindmicamente comprometidos
(140, 244). Un reciente estudio transversal de gestaciones de alto riesgo realizado por
Hecher (244) apuntaba hacia cambios significativos en las OVF venosas debido al
incremento de la postcarga, esto demuestra su utilidad en la predicciéon del compromiso

fetal para indicar la finalizacién de la gestacién. (261).

La pulsacion de la vena umbilical y el flujo invertido en el ductus venoso se han

informado como signos inminentes de fallo ventricular y muerte perinatal (262-265).

Por tanto, existe una secuencia de deterioro de la oxigenacion y nutricién fetal

que se correlaciona con cambios en la velocimetria Doppler. Estos cambios han sido
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estudiados principalmente por cuatro autores: MARI (134), HECHER (244), RIZZO
(140) y FERRAZZI (266).

1°)

2°)

3°)

En los retrasos de crecimiento intrauterino, el indice de
pulsatilidad de la arteria umbilical es anormal porque aumenta la
resistencia vascular en la placenta (267, 268). Como
consecuencia, se pone en marcha un proceso de hipoxia cronica y
el feto redistribuye el flujo de sangre con un incremento de la
cantidad de flujo cerebral. Este efecto "brain sparing" se refleja
en un bajo indice de pulsatilidad en la arteria cerebral media (134,

269).

Las OVF venosas se hacen anormales después del "brain sparing
effect”" y se correlaciona mejor con la acidosis que las OVF de las

arterias periféricas (140, 270).

La ausencia de flujo diastélico o la inversién del mismo en el
ductus venoso es un hallazgo menos frecuente que las OVF
anormales en las arterias y la pulsacion de la vena umbilical y
estd asociado con un alto riesgo de muerte perinatal. (271), esto
se debe a que la resistencia en el ductus venoso traduce las
presiones en las cavidades derechas cardiacas y, por tanto,
también el estado de la postcarga cardiaca (244). El CIR severo
se asocia con altos indices de resistencia en el ductus venoso vy,
por tanto, con una baja velocidad en la onda de contraccion
auricular del mismo y un incremento del IP de la arteria
umbilical, pulsacién en la vena umbilical y reduccién del flujo

venoso umbilical. (272).

En los fetos CIR con insuficiencia placentaria, las OVF patoldgicas en la arteria

umbilical y vasos fetales periféricos y cerebrales (brain-sparing effect) puede preceder

en varias semanas o incluso meses las deceleraciones tardias de la FCF. Estos hallazgos

confirman las observaciones previas limitadas a la arteria umbilical en la que un indice

de pulsatilidad significativamente alto se puede encontrar por lo menos 9 dias antes,

pero habitualmente esto sucede varias semanas antes de aparecer los patrones anormales

de la FCF (273)
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Recientemente, se ha validado en el modelo ovino la medicién del flujo
sanguineo de la vena umbilical mediante Doppler, observdndose una elevada

concordancia con las técnicas de difusion estandarizadas.

La OVF de la vena umbilical se obtiene esencialmente para analizar sus
caracteristicas morfoldgicas y calcular la velocidad sanguinea. A partir de la velocidad
venosa umbilical media y de la superficie del vaso podremos obtener el flujo sanguineo

feto-placentario (148,149).

La sefial umbilical se caracteriza por un trazado continuo y constante, sobre el
que pueden aparecer episddicamente oscilaciones amplias debidas a los movimientos

respiratorios fetales.

Como han puesto de manifiesto varios autores, las pulsaciones de la vena
umbilical, cuando coinciden con la sefal arterial, tienen un caricter fisiol6gico durante

el primer trimestre de la gestacion, desapareciendo progresivamente al final de éste.

A pesar de las numerosas publicaciones que existen en torno a la aplicacion
clinica del Doppler en el diagndstico de los fetos con crecimiento comprometido, la

mayoria de ellas hacen referencia al estudio de la circulacion arterial fetal.

Recientemente, han aparecido estudios que ponen de manifiesto los fenémenos
de redistribucién vascular que acontecen en los fetos con crecimiento intrauterino
retardado. Muchos de ellos muestran la importancia del estudio del flujo venoso fetal

dando un papel protagonista al estudio del flujo en el ductus venoso.

En el presente estudio el objetivo prioritario es el andlisis del flujo sanguineo

venoso umbilical con el fin de obtener una aproximacion a la fisiopatologia del CIR.
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1 Planteamiento

A la luz de los conocimientos técnicos actuales, el Doppler color y Doppler
pulsado parecen métodos adecuados para evaluar de forma indirecta el flujo feto-

placentario y fetal durante la gestaciéon humana.

La vena umbilical es el tnico vaso que conduce la sangre entre la placenta y el
feto, por ello, su estudio nos permitiria conocer el flujo sanguineo total que llega al feto

desde la placenta.

Los estudios anteriores al Doppler han demostrado la relacién entre el flujo

sanguineo venoso y los problemas de crecimiento fetal.

El Doppler arterial ha sido ampliamente validado como un indicador del
compromiso fetal en distintas situaciones patoldgicas. S6lo unos pocos autores han
estudiado el Doppler venoso umbilical en relacion con situaciones de compromiso fetal,

como el crecimiento intrauterino retardado.

Los estudios mds recientes sobre la circulacién venosa fetal indican que los
cambios en estos vasos se producen en fases avanzadas del deterioro fetal; por tanto, el
estudio del flujo venoso umbilical puede aportar criterios nuevos para la prediccion
diagndstica del resultado perinatal, asi como la valoracién de la gestacion normal y de

aquella que curse con restriccion del crecimiento intrauterino.
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2 Objetivos

1.

Estudiar la reproducibilidad del método de medida con eco-Doppler del flujo

sanguineo de la vena umbilical en el tercer trimestre de la gestacion humana.

Evaluar la evolucion del flujo venoso umbilical normal y establecer las curvas
de referencia del flujo venoso umbilical normal durante el tercer trimestre de

la gestacion.

Comparar y establecer las diferencias del flujo venoso umbilical, asi como de
la biometria ecogrifica y Doppler arterial entre los fetos con crecimiento

normal y los fetos con restriccién del crecimiento intrattero

Estudiar la evolucién del flujo sanguineo venoso umbilical en el tercer

trimestre de la gestacién con crecimiento intrauterino retardado.

Evaluar la capacidad del flujo venoso umbilical para predecir el resultado
perinatal en los fetos con sospecha ecogrifica de retraso del crecimiento

intrauterino.
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2 1. Material
2.1 1.1. PACIENTES: GRUPOS DE ESTUDIO

De acuerdo con los objetivos fijados para el presente trabajo, se planted
inicialmente la necesidad de disponer de dos grupos de pacientes: un grupo de pacientes
con evolucion gestacional y resultado perinatal normal o “GRUPO NORMAL” y un
grupo de pacientes con diagnéstico ecografico de crecimiento intrauterino retardado o

“GRUPO CIR”.
2.1.1 1.1.1. GRUPO NORMAL:

Estd constituido por un grupo de gestantes "normales"”, sin antecedentes
obstétricos ni ginecoldgicos de riesgo, cuya gestacion actual, asistencia al parto y al

recién nacido seria controlada en nuestro hospital (H.U. Santa Cristina).

Las pacientes fueron seleccionadas desde las consultas externas

correspondientes al drea sanitaria 2 de la Comunidad Auténoma de Madrid.

Aceptaron el estudio 99 pacientes. A cada una de las pacientes se les realiz6 un
minimo de 4 exploraciones eco-Doppler seriadas que incluia estudio biométrico y
estudio Doppler en momentos distintos del embarazo entre las semanas gestacionales
27 y 40. Se realizaron, por tanto, 506 exploraciones véalidas en las 99 pacientes del

grupo "normal".

Los criterios de seleccion de las gestantes y de los recién nacidos de este grupo,

se recogen en la tabla 2.

Dado que uno de los objetivos del trabajo es establecer los valores de
normalidad del flujo venoso umbilical, ademds del requisito de la ausencia de
antecedentes médicos o quirdrgicos generales y/u obstétrico-ginecolégicos de riesgo en

las pacientes, se han establecido como criterios de normalidad de la gestacion:
1) Gestacion unica.

2) Ausencia de patologia gestacional intercurrente: amenaza de aborto,
hemorragias del segundo y tercer trimestre, hipertension arterial inducida por
la gestacion, diabetes, infecciones maternas, u otra patologia médica y/o

quirdrgica asociada, amenaza de parto pretérmino y cualquier otra
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circunstancia que crease dudas acerca de la evolucion normal de la

gestacion.

Desarrollo biométrico, morfolégico y funcional fetal normales en el estudio

ecogréafico, y ausencia de cromosomopatias.

Bienestar fetal ante e intraparto comprobado por la reactividad fetal en la
monitorizacién cardiotocografica con ausencia de signos biofisicos de riesgo

de pérdida de bienestar fetal (RPBF).
Parto a término.

Recién nacido normal con peso adecuado para la edad gestacional segun los
valores de referencia utilizados por el Servicio de Neonatologia del H. Santa

Cristina.

Estado vital del recién nacido normal en la exploracién neonatolégica con
test de Apgar igual o superior a 7 en el primer minuto de vida extrauterina,
ausencia de maniobras de reanimacion y ausencia de ingreso en la Unidad de

Cuidados Intensivos Neonatales.

(En la tabla 3 se resumen los criterios de gestacién normal).
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TABLA 2. Caracteristicas de las pacientes del grupo control o normal

N° DE GESTANTES

99, pertenecientes al drea sanitaria 2

CRITERIOS DE

v' 1* exploracion ecogréfica antes de las 12 semanas y 2°

entre las 18-20-

SELECCION
v" No antecedentes patolégicos obstétrico-ginecolégicos-
v" No patologia médica y/o quirdrgica asociada a la
gestacion actual
EVOLUCION Normal en todos los casos
GESTACIONAL
Acido félico en el primer trimestre en todos los casos y complejos
MEDICACION

vitaminicos y hierro segin necesidades
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TABLA 3. Criterios de normalidad gestacional.

+ Gestacion unica.

+ Ausencia de patologia gestacional intercurrente

+ Desarrollo morfoldgico, biométrico y funcional normal

#+ Registro cardiotocografico basal reactivo y sin
signos de pérdida de bienestar fetal

+ Parto a término

+ Peso adecuado para la edad gestacional

+ Test de APGAR> 7 al primer minuto

+ Ausencia de maniobras de reanimacidén neonatal

« No ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos
Neonatal

2.1.2

2.1.3 1.1.2. GRUPO CIR:

El grupo CIR estd formado por 86 gestantes, todas pertenecientes al drea
sanitaria 2. Las pacientes se seleccionaron por la sospecha ecogréfica antenatal de
retraso de crecimiento intrauterino (circunferencia abdominal por debajo de 2DS sobre
la curva de referencia). No se incluyeron los casos de CIR con alteraciones

cromosoOmicas y/o polimalformados.

La confirmacién al nacimiento de la sospecha ecogrifica se realizdé en 71
gestaciones y se obtuvo por presentar un peso al nacimiento por debajo del percentil 10
(< p10) de las curvas usadas en el Servicio de Neonatologia, curva de Lubchenco (162)
Quince gestaciones con sospecha ecogrifica de CIR, no obtuvieron confirmacién al
nacimiento. Hemos denominado grupo “SOSPECHA CIR”, al grupo formado por las 15
gestantes con diagnéstico ecografico de CIR (circunferencia abdominal < 2DS sobre la
curva de referencia) y que no se confirmé al nacimiento: peso fetal al nacimiento por

encima del percentil 10 sobre la curva de Lubchenco.

Los criterios de seleccidn se resumen en la tabla 4:
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TABLA 4. Caracteristicas de las pacientes del grupo CIR, gestaciones y

resultado perinatal

N° DE GESTANTES 86, todas pertenecientes al drea sanitaria 2

v Sospecha ecogrdfica de CIR en cualquier momento de la
CRITERIOS DE

i gestacion.
SELECCION
v" Confirmacién al nacimiento (71 de 86)
v -No anomalfas cromosémicas y/o estructurales.
EVOLUCION CIR en 71 casos
GESTACIONAL
MEDICACION Acido félico en el primer trimestre en todos los casos; complejos vitaminicos y

hierro segtin necesidades y diversos farmacos segtn patologia obstétrica

acompanante.

En resumen, entre los dos grupos: Normal y CIR (incluyendo el grupo “sospecha
CIR”), desde Septiembre de 2002 hasta Agosto de 2003 fueron estudiadas 185

gestantes. Todas las pacientes dieron su consentimiento verbal informado al estudio

22 12. CALCULO DE LA EDAD GESTACIONAL Y
CONFECCION DE CURVAS DE REFERENCIA

Para el célculo de la edad gestacional durante el primer trimestre se ha procedido
de la siguiente forma: si la edad de amenorrea referida por la paciente diferia en mds de
5 dias (intervalo de confianza marcado por la curva Hadlock para la longitud craneo-
caudal), (273,274) sobre la edad ecogréfica, se fijaba como edad gestacional la
ecogréfica; si la edad de amenorrea permanecia dentro del intervalo de confianza se

consideraba como edad gestacional la edad de amenorrea.

En 6 gestaciones del grupo normal, y 5 del grupo CIR en las que no se tenia una
exploracion ecografica en el primer trimestre, el cdlculo de la edad gestacional se
realizd, en todos los casos, en la exploracion ecogréfica de la semana 20, utilizando para

ello la media aritmética obtenida para las edades calculadas con el DBP, CC, CA, y LF.

Si la edad de amenorrea entra dentro del intervalo de confianza maximo de

nueve dias para la edad ecogrifica media, la edad gestacional asignada es la de
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amenorrea. Si la edad ecografica media es superior o inferior en nueve dias a la edad de
amenorrea, la edad gestacional considerada es la ecografica. La valoracién de estos
cuatro parametros no solo asigna una edad gestacional ecografica dada sino también un
PESO FETAL ESTIMADO segin la féormula de Hadlock de 1985 (273), en cada

exploracion.

En nuestro estudio, del total de 185 gestantes, la edad gestacional se determind
en 174 casos (94,05%), por la medida de la longitud craneo-caudal (CRL) antes de las
12 semanas de amenorrea segun las tablas de Hadlock de 1992 (274). En los 11 casos
restantes (5,94%), la edad gestacional se calcul6 por la media aritmética de las edades
predictivas individuales para el didmetro biparietal (DBP), perimetro cefdlico (CC),
longitud del fémur (LF) y circunferencia abdominal (CA) fetales segin las tablas

Hadlock de 1985 (273).

Con los pardmetros biométricos obtenidos del grupo "normal" se han
establecido curvas de referencia con las que evaluar posteriormente el crecimiento fetal
del grupo con retraso del crecimiento. En un primer momento, se realizaron la curvas de
referencia utilizando todas las exploraciones del grupo normal (N=99; 506
exploraciones). Posteriormente, para aumentar la potencia estadistica, se optd por
realizar las curvas de referencia usando una exploracién por paciente (99 exploraciones)

y homogeneizando por semana gestacional.

Las caracteristicas técnicas del equipamiento utilizado para la realizacién de las

medidas, asi como la manera de realizarlas, se exponen en la tabla 5.
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TABLA 5. Ecografo y técnica de medida

ECOGRAFO

General Electric LOGIQ™ 500

TRANSDUCTORES

Sonda “Triples”: 3,3 MHz

VIA DE EXPLORACION

Abdominal

TECNICA DE MEDIDA

1. didmetro biparietal
(DBP) :Plano simétrico con
respecto al eco medio que
incluye cavum del septum
pellucidum, talamo y tercer

ventriculo.

2. circunferencia cefalica
(CC) :Plano similar al DBP.

Medicidn directa.

3. circunferencia abdominal
(CA) : Plano transversal a la
bifurcacién de la vena porta
y el estdédmago fetal.

Medicidn directa.

4. longitud del fémur (LF):
Plano que contenga la
dimensién mas larga sin

incluir las epifisis.

5. peso fetal estimado (PFE);Se
calcula a partir de la

férmula de HADLOCK (273)

DETERMINACION DE LA
EDAD GESTACIONAL

Por la 1longitud créaneo-caudal
(LCC) antes de 1las 12 semanas de

gestaciédn.

Tablas de HADLOCK para la

prediccién de la semana gestacional
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en la 20 semana

INTERVALO DE TIEMPO
INCLUIDO

Entre 189 y 280 dias (27 a 42

semanas)

TIPO DE ESTUDIO

Prospectivo

Las fotos que se presentan en este estudio han sido realizadas con otros

ecografos de mayor calidad iconografica, con el objetivo de mostrar visualmente la

técnica. En la tabla 6 figuran las ecuaciones de regresion de los diferentes parametros

biométricos para la edad gestacional y sus valores semanales con el intervalo de

confianza del 95 %.

la edad gestacional (entre la 27 y 40 semanas) utilizando un modelo cuadrdtico

TABLA 6. Ecuaciones de los diferentes parametros de la biometria fetal segiin

(y=a+bx+cx’) o lineal (y=a+bx)

Pardmetro (a) N a B C
DBP 99 70,153206 1,071226 0,001745 0,92 <0,001
CcC 99 23,069542 0,372779 0,000609 0,89 <0,001
CA 99 1,172855 0,044165 | = emeeeee- 0,93 <0,001
LF 99 3,316126 0,009969 | = emeeee- 0,93 <0,001
PFE(b) 99 3925,321706 223967269 | @00 - 0,94 <0,001

(a) Los didmetros en mm, los perimetros en cm, el peso en gr y la edad gestacional en

(b) Sélo entre las semanas 27 y 40 y calculado segtn la férmula de HadlocK

dias.
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2.2.1 1.2.1. Curvas de referencia biométricas

Para confeccionar las curvas de referencia biométricas normales se ha
seleccionado una exploracién por paciente de cada una de las 99 integrantes del grupo
normal, tratando de homogeneizar los grupos por semana gestacional. Las curvas del

DBP, CC, CA, LF y peso fetal estimado (PFE) se resumen en las figuras 3.1 a 3.5.
2.2.2 1.2.2. Curvas de referencia velocimétricas

Se ha preferido utilizar las curvas de referencia velocimétricas confeccionadas
por Alfonso Carrasco Morillas en su tesis doctoral (“Estudio Doppler color de la
hemodinamia fetal para la prediccion del resultado perinatal en la gestacion con retraso
del crecimiento intrauterino”; Dir. Mercé). El motivo de utilizarlas es el siguiente: en el
presente estudio, establecido el objetivo primordial de anélisis de los pardmetros
Doppler de la vena umbilical, el estudio de la arteria cerebral media y del ductus venoso
se reservo solo a aquellos fetos con caracteristicas de especial compromiso; por ello, el
nimero de exploraciones de la arteria cerebral media y del ductus venoso fue muy
escaso en el grupo normal y las exploraciones en el grupo CIR se han llevado a cabo
con fines clinicos unicamente, por no ser el objetivo primordial de estudio de este
trabajo. La arteria umbilical, sin embargo, si se ha medido de rutina en todas las
gestaciones y por ello se han podido obtener las curvas a partir de esas medidas. Las
curvas de la arteria umbilical (AU), arteria cerebral media (ACM) y ductus venoso (DV)
se resumen en las figuras 3.6 a 3.11 y en la tabla 7 las ecuaciones de regresion a partir

de las que se han construido dichas curvas.

Los indices de resistencia Doppler disminuyen linealmente en el tercer trimestre.
Esta disminucién, y por tanto aumento del flujo, se atribuye el continuo crecimiento
placentario a lo largo de la gestacion que origina la formacién de nuevos vasos en las
vellosidades terminales placentarias e incrementa la seccién vascular total del arbol
vellositario, lo que permite el aumento del flujo sanguineo umbilical conforme lo hace

la edad gestacional.

La morfologia de la onda de velocidad de flujo (OVF) de la arteria umbilical se
caracteriza por un componente diastélico persistente a lo largo del ciclo que aumenta
con la edad gestacional, lo que indica que la circulacién umbilical es un circuito de baja

resistencia al flujo.
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La OVF de la arteria cerebral media presenté en el estudio de Carrasco en
ocasiones, velocidades diastdlicas iguales a cero, pero la velocidad diastdlica fue
aumentando a medida que avanzaba la gestacion. Los indices Doppler que valoran la
resisitencia al flujo en la arteria cerebral media experimentaron un ligero ascenso hasta
la semana 32 de gstacion para disminuir progresiva y significativamente conforme se
incrementa la edad gestacional. La arteria cerebral media muestra un descenso
significativo del IR en las dltimas siete u ocho semanas de gestacion como resultado del

aumento de velocidad del flujo telediastélico.

TABLA 7: Ecuaciones de regresion de los indices velocimétricos de las

arterias umbilical y cerebral media y del ductus venoso durante la gestacion normal

Parametro N a B c R P

IPAU 99 4,515668 0,022131 | - 0,49 <0,001
IRAU 99 0,893067 0,003465 | - 0,54 <0,001
IPACM 634 18,18707 0,143128 0,0080 0,54 <0,001
IRACM 634 0,665527 0,03721 0,0130 0,60 <0,001
IPDV 480 0,930114 0,007054 | - 0,16 <0,001
IRDV 480 0,693385 0,004712 | - 0,18 <0,001
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Figura 3.1: Didmetro biparietal en el tercer trimestre de la gestacion normal:

a) tabla del DBP; b) Media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza del

95%
a)

DBP

SG MEDIA N DS L.MINIMO | L.MAXIMO
27sem | 71,1667 6 2,0334 68,20 73,90
28sem | 75,1800 5 2,7151 72,80 79,00
29sem | 76,8800 5 1,1345 75,80 78,60
30sem | 79,0000 8 2,7744 75,70 83,60
31sem | 79,8857 7 1,7073 77,30 8250
32sem | 80,1143 7 4,7716 72,00 86,40
33sem | 86,2286 7 2,7041 82,60 90,10
34sem | 88,4429 7 3,0729 84,20 93,20
35sem | 90,9571 7 3,2634 87,30 97,40
36sem | 90,6750 8 3,5107 84,20 95,20
37sem | 93,1778 9 3,5404 88,30 97,80
38sem | 92,7375 8 44375 84,00 96,80
39sem | 93,7875 8 23625 90,40 97,00
40sem | 94,0143 7 2,0812 91,20 97,60
Total 859899 | 99 | 7,9445 68,20 97,80

c)

DBP (mm)
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Figura 3.2: Circunferencia cefdlica en el tercer trimestre de la gestacion normal: a)

tabla de la CC; b) media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza del 95%.

CC (mm)

a)
CC
SG MEDIA N DS L.MINIMO L.MAXIMO|
27sem |257,3667 6 10,4191 246,90 271,10
28sem |272,4400 5 5,7387 265,10 278,80
29sem |276,2600 5 5,6390 270,20 283,00
30sem |275,7625 8 28,9712 204,90 292,60
31sem |287,5000 7 3,4871 283,00 291,20
32sem |291,0714 7 15,1175 263,20 305,50
33sem |308,0857 7 7,7658 302,20 324,00
34sem |316,4143 7 9,9737 300,80 333,60
35sem |319,5429 7 7,3439 311,30 329,10
36sem |326,8500 8 13,6664 302,80 344,80
37sem |335,8000 9 14,5573 312,10 352,20
38sem |330,6750 8 14,9967 301,00 348,90
39sem |333,2714 7 5,0921 328,00 339,70
40sem |335,5167 6 4,9809 327,00 341,00
Total 307,0155 99 28,5998 204,90 352,20
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Figura 3.3: Circunferencia abdominal en el tercer trimestre de la gestacion

normal: a) tabla de la CA; b) media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza

del 95%.
a)
CA
SG MEDIA N DS L.MINIMO [L.MAXIMO]
27sem [237,8833 6 8,7757 224,10 245,50
28sem [241,4800 5 8,6445 229,00 251,50
29sem [255,0200 5 9,9655 240,20 264,00
30sem |266,5625 8 8,7212 248,80 278,20
31sem [273,2143 7 8,5486 262,60 285,70
32sem |266,5000 7 20,5569 228,50 285,70
33sem |289,9857 7 10,6470 276,90 305,00
34sem |300,3429 7 8,3004 288,20 311,90
35sem |311,7143 7 11,1196 304,10 336,30
36sem |316,2125 8 17,1279 277,50 332,40
37sem [320,3444 9 10,7605 301,00 338,30
38sem |325,8625 8 21,9291 288,00 346,50
39sem |338,4250 8 6,9701 328,90 352,60
40sem [337,0429 7 6,9096 326,70 346,70
Total |295,1616 99 34,6336 224,10 352,60
c)
360
o
DD
340 9 o oo
of o )
=}
320 1 o
o B 08
On ° (2
E 3001 o o
é o g/ ° e
S 280 4 o un Og o
o o
o o
260 1 go/m
& O 8 /oo o
2404 o o
Du o
220 o
180 260 250 250 260 250 300

DIAS DE GESTACION

CA

b)

500

400 1

300 +

CA (mm)

200 «

100

265

284

305 322 341 360

SEMANA GESTACIONAL

d)

376

395

360

340

320

300

280

260

240

220

180

200

220 240 260

DIAS DE GESTACION

84

280

300



Material y método II1

Figura 3.4: Longitud del fémur en el tercer trimestre de la gestacion normal:

a) tabla de la LF; b) media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza del 95%.

LF (mm)

a)
LF
SG MEDIA N DS L.MINIMOL.MAXIMQ
27sem| 53,4167 6 1,9934 51,30 56,70
28sem| 55,3600 5 2,5677 52,90 59,40
29sem| 57,2000 5 8124 56,00 58,20
30sem| 59,0625 8 2,0535 56,70 62,00
31sem| 62,3857 7 1,5550 60,60 64,20
32sem| 59,4857 7 5,4947 48,20 63,50
33sem| 65,3571 7 2,2883 62,00 68,60
34sem| 66,5857 7 2,2468 63,00 69,40
35sem| 69,8714 7 1,0226 68,30 71,40
36sem| 71,0000 8 3,4084 64,70 75,10
37sem| 71,8556 9 2,1131 69,20 75,30
38sem| 73,1875 8 4,0101 67,00 77,70
39sem| 76,2000 8 3,0355 73,20 82,70
40sem| 76,0714 7 1,2842 75,00 78,50
Total | 66,3020 99 7,7514 48,20 82,70
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Figura 3.5: Peso fetal estimado en el tercer trimestre de la gestacion normal:

a) tabla del PFE; b) media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza del 95%.

PESO FETAL ESTIMADO (KG)

a)
PESTKG
SG MEDIA N DS L.MINIMO |L.MAXIMO
27sem | 1,21067 6 11274 1,038 1,325
28sem | 1,32240 5 ,13093 1,158 1,480
29sem | 1,50060 5 |9,12E-02 1,357 1,572
30sem | 1,68488 8 |9,36E-02 1,505 1,794
31sem | 1,86100 7 ,12826 1,669 2,039
32sem | 1,72700 7 ,37375 1,034 2,100
33sem | 2,25986 7 ,21890 2,030 2,566
34sem | 2,44800 7 ,21085 2,105 2,761
35sem | 2,76086 7 ,16948 2,564 3,104
36sem | 2,86900 8 ,35341 2,036 3,185
37sem | 2,99967 9 27117 2,623 3,381
38sem | 3,20175 8 ,43888 2,472 3,568
39sem | 3,43287 8 ,25189 3,131 3,959
40sem | 3,34538 8 ,30206 2,700 3,719
Total 2,42044 99 ,78021 1,034 3,959
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Figura 3.6: Indice de Resistencia de la arteria umbilical (IRAU) en el tercer
trimestre de la gestacion normal: a) tabla del IR; b) media y SD; c) nube y recta; d)

intervalo de confianza del 95%.

a) b)
AUIR 25
SG | MEDIA N DS |LMINIMOLMAXIMO -
27sem| 6467 6 | 7,062E.02 55 76
28sem| 6180 5| 1,924E-02 59 64 2017
29sem| 6560 5 | 5,320E-02 57 70
30sem| 6500 8 | 7,091E-02 55 79 15
31sem| 6300 7 | 8307E-02 55 76 5
32sem| 6229 7 | 9,286E-02 54 76 S w
33sem| 6157 7 1227 45 86 "
34sem| 6171 7 | 5520602 54 71 o
35sem| 5500 7 | 8,042E-02 40 64 T
36sem| 5588 8 | 5817E-02 A7 66 00
37sem| 5500 9 | 5454E-02 50 66
38sem| 5788 8 | 8061E-02 48 73 n
39sem| 5525 8 | 4,400E-02 47 60 ~1 |
40sem| 5650 8 | 7,426E-02 46 69 o il
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Figura 3.7: Indice de pulsatilidad de la arteria umbilical (IPAU) en el tercer

trimestre de la gestacion normal: a) tabla del I1P; b) media y SD; c) nube y recta; d)

intervalo de confianza del 95%.

INDICE DE PULSATILIDAD DE LA AU

a)

AUIP

SG MEDIA N DS L.MINIMO |.MAXIMO
27sem | 9833 6 1923 78 1,34
28sem| 9460 5| 8961E-02 85 1,09
29sem | 1,0300 5 ,1304 82 1,18
30sem | 1,0238 8 ,1936 74 1,42
31sem| 9714 7 2263 78 1,33
32sem| 9543 7 2315 74 1,34
33sem| 9429 7 2980 59 1,56
34sem| 9214 7 1337 75 1,12
35sem| 7943 7 1825 51 1,06
36sem| 8113 8 ,1599 62 1,14
37sem| 7744 9 ,1406 63 1,07
38sem| 8600 8 1817 64 1,20
39sem| 7812 8| 8,097E-02 62 86
40sem| 8213 8 1253 62 99
Total 8922 99 ,1887 51 1,56
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Figura 3.8: Indice de Resistencia de la arteria cerebral media (IRACM): a)
tabla del IR de la ACM; b) media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza del

95%.
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Figura 3. 9: Indice de pulsatilidad de la arteria cerebral media (IPACM): a)
tabla del IP de la ACM; b) media y SD; c) nube y recta; d) intervalo de confianza del

INDICE DE PUSATILIDAD DE LA ACM
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Figura 3.10: Indice de resistencia del ductus venoso en el tercer trimestre de la

gestacion normal (IRDV): a) tabla del IR del DV; b) media y SD; c) nube y recta; d)

intervalo de confianza del 95%.

a)
ductulR
SEM MEDIA N DS L.MINIMO |L.MAXIMO
25 ,5083 4 ,1403 ,35 ,68
26 ,5583 47 ,1054 ,26 ,78
27 ,5503 52 ,1059 ,31 74
28 ,6306 13 ,1573 42 1,00
29 ,5587 3| 7,6E-02 ,49 ,64
30 ,5565 27 ,1039 ,30 72
31 ,5536 65 ,1254 ,26 ,85
32 ,5678 30 ,1140 ,34 ,81
33 ,5410 13 | 6,4E-02 44 ,66
34 ,5345 30 | 9,5E-02 ,34 ,76
35 ,5205 62 | 9,4E-02 ,33 72
36 ,5251 29 | 9,7E-02 ,32 ,70
37 ,6469 8 1215 ,46 79
38 ,5160 36 ,1137 ,31 75
39 ,4916 49 ,1091 ,25 71
40 ,4763 11 ,1269 ,28 .67
41 ,5180 1 , ,52 ,52
Total ,5395 480 ,1119 ,25 1,00
c)

12
1,0

o

n

o

=z

w

> 8

[%2)

=)

'_

(@]

=)

a 6

-

w

(=)

o«
4
2
160 180 200 220 240 260 280 300

DIAS DE GESTACION

IR DEL DUCTUS ENOSO

IR DEL DUCTUS VENOSO

25 26 27 29 30 31 32 33 34 35 36 38 39 40 41

SEMANA GESTACIONAL

_______________________________________________“‘—————————___
4<»4\4‘4<»4\4\‘»4\4‘;‘»4\4<»4\4‘;4»4‘*‘4\4‘4<“““*‘\4«~»4\,

160 180 200 220 240 260 280 300

DIAS DE GESTACION

91



Material y método II1

Figura 3.11: Indice de pulsatilidad del ductus venoso en el tercer trimestre de

la gestacion normal (IPDV): a) tabla del IP del DV; b) media y SD; c) nube y recta;
d) intervalo de confianza del 95%.

a)
ductulP
SEM | MEDIA N DS L.MINIMO [L.MAXIMO!
25 ,6650 4 ,2500 A1 ,98
26 ,7251 47 ,1836 ,29 1,15
27 7112 52 1914 ,35 1,17
28 ,9486 13 ,5723 49 2,74
29 ,7370 3 1574 ,62 ,92
30 ,7250 27 1776 ,34 1,03
31 ,7261 65 ,2180 ,29 1,29
32 7372 30 1911 ,38 1,16
33 ,6932 13 ,1077 ,53 ,88
34 ,6806 30 ,1600 ,37 1,07
35 ,6656 62 1614 ,38 1,06
36 6719 29 ,1605 37 97
37 ,0188 8 2721 57 1,27
38 ,6770 36 ,2116 ,36 1,14
39 ,6284 49 ,1834 ,26 1,13
40 ,5876 11 ,2012 ,31 ,89
41 ,6420 1 , ,64 ,64
Total ,7020 480 ,2126 ,26 2,74
c)
30
>
o 25
—
w
(]
2 20
(]
=
=
& 15
—
-]
o
w
a 10
Ll
S
S s
0,0 _ _ _ _ _ i}
160 180 200 220 240 260 280 300
DIAS DE GESTACION

IP DEL DUCTUS VENOSO

IP DEL DUCTUS VENOSO

b)

12
1,04 T
81

AT
61
44
2]

25 26 27 29 30 31 32 33 34 35 36 38 39 40 41

SEMANA GESTACIONAL
d)

30
251
2,04
1,54
1,0-—E

- ]
54

- ]
00

160 180 200 220 240 260 280 300

DIAS DE GESTACION

92



Material y método II1

2.2.3 1.2.3. Curvas de referencia biométricas y diagnostico de retraso de

crecimiento intrauterino

La confirmacion diagnostica del retraso de crecimiento intrauterino se realiz6 en
todos los casos al nacimiento, al comprobarse que los recién nacidos (71 de 86) tenian
un peso por debajo del percentil 10 (152) de la curva de Lubchenco, que es la curva de
referencia que utiliza el Servicio de Pediatria de nuestro hospital (Figura 3.12). Ademas
se ha incluido una condicién: que los fetos sean anatémica y cromosémicamente
normales para que el grupo de estudio sea mas homogéneo (140,244, 275, 272). Sin
embargo, la evaluacién pretende ser predictiva y por lo tanto la sospecha diagndstica se
habia realizado en todos los casos por la valoracién ecografica antenatal de la biometria
fetal. Asi en 71 casos (82,55%) se habia diagnosticado la alteraciéon del crecimiento
fetal por presentar un perimetro abdominal por debajo del limite del 95% de confianza
de la curva de referencia (Figura 3.3). La CA fue el primer pardmetro biométrico mas
sensible a la hora de diagnosticar el CIR: sélo en 15 gestaciones el diagndstico
ecografico de sospecha fue de CIR y éste no se confirmé al nacimiento (grupo sospecha

CIR). La tasa de falsos positivos, por tanto, para la CA ha resultado del 17,4%.

La sensibilidad diagnéstica antenatal de las otras variables biométricas
estudiadas fue para el DBP < -2 SD, el 57,7%, (41/71); para LF < -2 SD, el 56,3%,
(40/71) y para PFE < -2 SD, el 94,3%, (67/71).

Los valores del grupo CIR sobre las curvas de referencia se resumen en la figura

3.13.
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Figura 3.12.: Peso al nacimiento de 71 casos de sospecha ecogrdfica de CIR
(CA<2DS) sobre la curva de normalidad de peso al nacer (Curva de Lubchenco para

ambos sexos, 1966).
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Figura 3.13: Distribucion de los valores de la biometria del grupo CIR sobre
las curvas de referencia: a) Distribucion de los valores de la CA del grupo con CIR
sobre la curva de referencia; b) Distribucion de los valores del DBP del grupo con CIR
sobre la curva de referencia; c) Distribucion de los valores de la LF del grupo con CIR
sobre la curva de referencia; d) Distribucion del peso fetal estimado del grupo CIR

sobre la curva de referencia.
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2.3 1.3. CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA

Las pacientes fueron seleccionadas al azar segin los criterios antes expuestos.

Las caracteristicas clinicas de las pacientes y sus gestaciones se exponen a

continuacion y se resumen en la tabla 8.

2.3.1 1.3.1. Pacientes

2.3.1.1 1.3.1.1Tamaifo de la muestra

El nimero total de gestaciones que incluyo el estudio fue de 185 distribuidos en

dos grupos distintos:
a) Grupo normal

Constituido por 99 gestaciones que reunieron los criterios de "normalidad" para
servir de base en el estudio de la evolucién fisioldgica de los pardmetros biométricos y

velocimétricos necesarios para determinar el flujo venoso umbilical.
b) Grupo CIR (Crecimiento Intrauterino Retardado)

Constituido por 86 gestaciones con sospecha diagnostica antenatal de CIR por
criterios biométricos ecograficos, sin anomalias cromosdmicas o estructurales. De ellos,

71 obtuviero confirmacién del diagndstico al nacimiento, verdaderos “CIR” (Fig. 3.12).

15 gestaciones con sospecha ecografica de CIR, sin anomalias cromosémicas o
estructurales no tuvieron confirmacion del diagndstico al nacimiento (“SOSPECHA DE
CIR”). Este grupo se elimind posteriormente del estudio comparativo del grupo CIR con

el normal y se incluyd en las tasas de falsos positivos para el diagnéstico de CIR.

2.3.1.2 1.3.1.2 Caracteristicas de las pacientes

Las caracteristicas clinicas de los dos grupos de estudio se resumen en la figura
3.22. El grupo “sospecha CIR” se incluye dentro del grupo CIR, a efectos del anélisis de
las caracteristicas clinicas, aunque por su resultado perinatal, las gestaciones fueron

consideradas finalmente normales.
Edad

La edad media de las pacientes que constituyeron el grupo control fue de

34,01 + 3,86 aiios. El rango de edades estuvo entre los 24 y los 46 afios. La edad media
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de las pacientes diagnosticadas de CIR fue de 30,17 + 5,74 afios. El rango de edades
oscil6 entre 17 y 39 afios. No existieron diferencias significativas cuando se compararon

las medias de ambos grupos.

2.3.1.3 1.3.1.3. Caracteristicas de las gestaciones

Curso gestacional

El curso gestacional del grupo control fue normal en todos los casos, tanto desde
el punto de vista clinico como en el resultado de los exdmenes complementarios:
analitica, ecografias, Doppler, monitorizaciéon cardiotocografica basal,... y todas

aquellas variables que se incluyeron como criterios de normalidad.

Resultado gestacional

a) Término

La media de tiempo de duracién del embarazo en el grupo control fue de 38,9 +
1,1 semanas y oscilé entre 37 y 40 semanas. En el grupo CIR, el tiempo medio del
embarazo fue de 38 + 1,9 y el rango se situd entre 32 y 40 semanas. La diferencia de

medias entre ambos grupos no fue estadisticamente significativa.
b) Recién nacido

El PESO MEDIO de los recién nacidos del grupo control fue de 3303 + 533 gr,
con un rango entre 2550 y 4450 grs. El peso medio en el grupo CIR fue de 2107 + 402
grs. El rango estuvo entre 830 y 2490 gr de peso al nacer. La diferencia de medias entre

ambos grupos fue estadisticamente significativa.

El TEST DE APGAR al minuto y a los 5 minutos (APGAR 1 y APAR 5) estuvo
siempre por encima de 7 en el grupo control con una media de APGAR 1 de 8,57 +

0,89, (rango: 7- 10); y una media de APGAR 5 de 9,62 + 0,65, (rango: 7- 10).

En el grupo CIR la media de APGAR 1 fue de 6,70 = 1,73, (rango: 1- 9); y una
media de APGAR 5 de 8,94 + 1,05, (rango: 6- 10).

El SEXO hallado con mads frecuencia en el grupo control fue el sexo vardn,
57,6% (57/99), mientras que fue el sexo mujer el encontrado més frecuentemente en el

grupo CIR, 59,1% (42/71).
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El TIPO DE REANIMACION usado con mas frecuencia en el grupo control fue
el tipo I (46,5%; 46/99), seguidos por: tipo II 42,4% (42/99); tipo III 5,1% (5/99); tipo
IV 5% (5/99) y tipo 0 (no reanimacién) 1% (1/99).

En el grupo CIR el tipo de reanimaciéon mds empleado fue el tipo II con 36,6%
(26/71), seguidos por: tipo I 25,4% (18/71); tipo 1II 15,5% (11/71); tipo IV 14,1%
(10/71) y tipo 0 8,5% (6/71). Las diferencias halladas entre ambos grupos fueron

estadisticamente significativas.
c¢) Parto

El INICIO DEL PARTO fue ESPONTANEO con mds frecuencia en el grupo
control (76,8%), seguido por parto INDUCIDO (23,2%)

En el grupo CIR el inicio mds frecuente fue el INDUCIDO (68,4%), seguido por
el parto espontdneo (31,6%). Las diferencias encontradas entre ambos grupos fueron

estadisticamente significativas.

LA TERMINACION DE PARTO realizada con més frecuencia en el grupo

normal fue la espontdnea no instrumentada (75%) y en segundo lugar la cesarea (25%).

En el grupo CIR, la via de terminacién del parto mas frecuente fue la cesarea
(47,9%; 34/71), seguida por el parto eutdcico (40,8%; 29/71); el parto instrumentado
con forceps (9,9%; 7/71) y con espatulas (1,4%; 1/71). Se observaron diferencias

estadisticamente significativas entre los dos grupos.

En la tabla 8 se resumen los resultados aqui expuestos.
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TABLA 8: Caracteristicas clinicas de las gestantes del grupo control o normal

(N=99) comparado con gestantes del grupo con CIR (N=86)

VARIABLE CONTROL (N=99) CIR (N=86) p*
( X+ SD) (X £SD)
EDAD 34,01 + 3,86 30,17 +5,74 NS
MATERNA
EDAD 38,9 + 1,1 semanas 38,1 = 1,9 semanas NS
GESTACIONAL
EN EL PARTO
INICIO DEL -espontaneo 76,8 % -31,6% <0,001
PARTO -inducido 23,2% - 68,4%
TERMINACION -EUTOCICO 75% -CESAREA47,9 % <0,001
DEL PARTO -cesarea 25 % -eutocico 40,8 %
-forceps 0% -forceps 9,9 %
-espatulas 0% -espatulas 1,4%
PESO RN 3303 +533 gr 2107 =402 <0,001
SEXO RN -3 57,6% -3 40,8 % <0,001
-2 42,4% -5 59,1%
APGAR1 8,57 +£0,89 6,70 £1,73 <0,001
APGAR 5 9,62 £ 0,65 8,94 £ 1,05 <0,001
REANIMACION -0: 1% -0: 8,5% <0,001
-1: 46,5% -1: 25,4%
-11: 42,4 % -11: 36,6 %
-III: 5,1% -1II: 19,5%
-IV: 5% -1V: 14,1%
* ANOVA
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3 2. Método

El método de estudio fundamental se ha basado en la ecografia en tiempo real

unida al Doppler color y pulsado.

Mediante la ecografia de tiempo real se han realizado estudios morfolégicos,
biométricos y cinéticos fetales. Los anejos fetales fueron también objeto de nuestro

estudio valordandose el volumen de liquido amnidtico y el grado de madurez placentaria.

Con el Doppler color y pulsado se han registrado las ondas de velocidad de flujo
(OVF) de: arteria umbilical, arteria cerebral media, ductus venoso y vena umbilical en
asa libre de cordodn, asi como todos los posibles didmetros de la vena umbilical a partir

de los que obtendremos el radio mds 6ptimo para el célculo del flujo venoso umbilical.

El registro cardiotocogrifico basal (RCTB) ante e intraparto fue el método
empleado en la vigilancia y control de bienestar fetal, junto con la determinacion del ph

intraparto cuando existia un RCTB patolégico

El resultado perinatal se ha valorado mediante: la existencia de signos
cardiotocogréficos de "riesgo de pérdida de bienestar fetal" (RPBF) ante o intraparto,
prematuridad, test de APGAR menor de 7 a los 5 minutos del nacimiento, la necesidad
de maniobras de reanimacion del recién nacido y el ingreso en la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatal. Estos pardmetros quedan resumidos mas adelante en las tablas 11 y

12.

El esquema metodolégico del trabajo de campo se resume en la tabla 9
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TABLA 9. Esquema del trabajo de campo

ECO INICIAL

ECO DE LA 20
SEMANA

EXPLORACION
ECO-DOPPLER

INDICE DE
LIQUIDO AMNIOTICO
(ILA)

TIEMPO USADO
EN CADA
EXPLORACION

RCTB

VALORACION
DEL RESULTADO
PERINATAL

G. CONTROL G.CIR
(N=99) (N=86)
93 casos 66 casos

ST, en todos los casos

De 4 a 8 exploraciones entre

la 27 y la 40 semanas

(506 exploraciones)

Medido en todos

+ 15 minutos

De 1 a 3 durante el tercer

trimestre

Bueno en todos los casos

ST, en todos los casos

De 1 a 13 exploraciones
entre la 27 y la 40 semanas

(285 exploraciones)

Medido en todos

+ 15 minutos

De 1 a 5 durante el tercer

trimestre

CIR en 71 casos
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3.1 2.1. ECOGRAFIA DOPPLER

3.1.1 2.1.1. Ecdgrafo Doppler

Se ha utilizado en el estudio un equipo de la marca GENERAL ELECTRIC
modelo LOGIQ™ 500 (GE Medical systems, 1998) provisto de un Doppler pulsado con

sistema "Triplex" (Codificacién color).

a) Caracteristicas del modo B o "tiempo real"

Entre las caracteristicas que ofrece el equipo para la obtencién de imdgenes en

modo B o "tiempo real", hay que destacar las siguientes:
- 10 Escalas de grises
- Profundidad de campo de exploracién entre 4 y 24 cm.
- Potencia de salida acustica regulable
- Control total o por niveles de ganancia
- Pre y postprocesado de la imagen
- Focalizacion de la imagen en 8 niveles segutn la profundidad

- Magnificacion de la imagen en funcién de la profundidad de campo mediante

"ZOOm”
- Monitor de 12 pulgadas

b) Caracteristicas del modo Doppler

Para la obtencion de las ondas de velocidad de flujo (OVF) el equipo consta de:
- Doppler pulsado y codificacion color del flujo

- Anélisis espectral de informacién Doppler en tiempo real por microprocesador
- Medicion del volumen de muestra con una amplitud ajustable entre 1 y 16 mm.
- Doppler doble mediante opcion de doble ventana.

- Calibrador angular y ajuste de la ganancia Doppler.

- Inversién de la polaridad.
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- Filtro de pared para distintas frecuencias que se visualiza como velocidad

(cm/s) desde 1 hasta 50 cm/s segun la sonda y la escala de velocidad.
- Desplazamiento de la linea cero.

- Distintas formas de representacién de la informacién Doppler, entre las que

cabe destacar:
* Valor maximo de velocidad
* Valor medio de velocidad
* Valor minimo de velocidad
* Sefal audio
« Indice de pulsatilidad
« Indice de resistencia
« Indice S/D
* Frecuencia cardiaca

- Seleccion del modo de visualizacion: Modo "B+M+D"+codificacion color,

modo "M".

El aparato redne los requisitos recomendados por la CEE en cuanto a la emision

de ultrasonidos, tanto en el modo "B" o "tiempo real" como en el modo Doppler.
3.1.2 2.1.2. Transductor o sonda "'triplex"'

a) caracteristicas para el modo B o "tiempo real"

- Frecuencia de la imagen: 3.3 MHz.
- Frecuencia Doppler: 2.5 MHz.

- Im4genes en modo B/M.

- Formato de pantalla single o dual

- Ajuste de la profundidad del campo de vision, con valores de campo entre 2 y

24 cm.

b) Caracteristicas para el modo Doppler

- Frecuencia de emision de ultrasonidos de 4 MHz.
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- Visualizacién "Triplex".
- El Doppler pulsado funciona en dos modos diferentes: DP convencional y DP
de alta frecuencia de repeticion de pulsos (HPRF).

- Escala de velocidad de flujo de 6 a 176 cm/s.

- Adicién de color: La aplicaciéon de codificacién color Doppler es un método
para realizar imagenes del flujo sanguineo mediante visualizacién de los datos de flujo

(velocidad y direccién) en una imagen de modo B.

3.1.3 2.1.3. Sistemas de medicion

A) Modo B o "tiempo real"

Las mediciones se efectian sobre la pantalla mediante una funcién
multicalibrador, que posibilita la obtencién simultdnea de 8 mediciones. Las medidas se
obtienen en milimetros (mm), con aproximaciones a las décimas en longitudes
inferiores a los 10 mm. En el presente estudio se han realizado mediciones de distancias

lineales y perimetros.

B) Modo Doppler

La funcién multicalibrador permite trazar el perfil de la curva del espectro
Doppler en la pantalla. Las frecuencias se expresan en KHz y las velocidades en m/s y

en cm/s.

El aparato dispone de un sistema informdtico que permite la obtencidon
automdtica de la frecuencia o velocidad media (M) del espectro Doppler. El sistema
informdtico faculta también el cédlculo automdtico del indice de pulsatilidad, el de

resistencia y el indice S/D.
3.1.4 2.1.4. Lugar y tiempo de las exploraciones

Las exploraciones se llevaron a cabo en la unidad de "Fisiopatologia Materno-
fetal” del Servicio de Obstetricia y Ginecologia del Hospital Universitario Santa

Cristina de Madrid.

El estudio se inici6 en el mes de Septiembre de 2002 y concluyé en el mes de

Agosto de 2003.
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Antes iniciar el estudio, se relizaron un total de 100 exploraciones a distintas
pacientes con la finalidad de adquirir adiestramiento (curva de aprendizaje), lo que

permiti6 reducir el tiempo medio de exploracién situdndolo entre 10 y 15 minutos.

3.1.5 2.1.5. Técnicas de exploracion

3.1.5.1 2.1.5.1. Posicién de la paciente

La gestante permanecié en decubito supino con una elevacion de la cabeza de

45° sobre la horizontal.

3.1.5.2 2.1.5.2. Parametros del "tiempo real"

a) Morfologia Fetal

En cada exploracién se analizaron las caracteristicas morfoldgicas del feto siguiendo

la siguiente sistematica:
- Cabeza y cara.
- Columna vertebral.
- Térax fetal: pared tordcica, pulmones, corazon y diafragma.

- Abdomen: pared abdominal e insercién del cordén umbilical, higado, rifiones,

intestino y vejiga urinaria.
- Extremidades fetales, manos y pies.
- Cordén umbilical: nimero de vasos y ESTUDIO DE LA VENA.

b) Parametros biométricos fetales

Los pardmetros fetales que fueron objeto de medidas biométricas fueron: la

cabeza, el abdomen y el fémur.

En la cabeza se obtuvieron el didmetro biparietal (DBP) y el perimetro cefélico
(CC). El DBP se obtuvo de tabla externa del parietal mas préximo a tabla interna del
parietal més alejado del transductor y en un plano de corte donde se visualiza, de
delante a atrds, la hoz del cerebro, el cavum del septum pellucidum, septum pelucidum
rodeado de los nicleos taldmicos, tubérculos cuadrigéminos y la hoz del cerebro. La CC

se obtiene en este mismo plano con las sefiales medidoras rodeando la calota.

El plano de corte para la medida de la circunferencia abdominal (CA) es

perpendicular a la columna vertebral a la altura donde la porcién intrahepética de la
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vena umbilical origina el seno portal y su bifurcacién y se ve también el estbmago

(198). Para su célculo, las sefiales medidoras rodean el perimetro de este plano.

La longitud del fémur (LF) ha sido medida a lo largo de la diafisis femoral sin

incluir el punto femoral distal ni los nicleos de osificacién epifisarios.

El cédlculo del peso fetal ha sido obtenido a partir de la féormula de Hadlock de
1985 (273).

¢) Parametros funcionales

Entre los pardmetros funcionales que se han valorado figuran la existencia o no
de movimientos cardiacos, movimientos de las extremidades y movimientos
respiratorios, asi como la cantidad de liquido amnidtico segtin el indice de liquido

amnidtico (ILA) propuesto por Phelan (276).

d) Otros pardmetros

Se registrd la estdtica fetal clasificdndola en longitudinal, transversa u oblicua

segun la relacion existente entre el eje longitudinal fetal y materno.

La localizacién placentaria y su relacion con el orificio cervical interno (OCI) y

el grado de madurez placentario segun la clasificacion de Grannum (210).

3.1.5.3 2.1.5.3. Pardmetros de la exploracion Doppler

A) Caracteristicas técnicas aplicadas para la exploracion Doppler

De las opciones técnicas expuestas para la obtencion de las OVF se aplicaron de

forma constante las siguientes:
- Frecuencia de ultrasonido: 4 MHz.
- Frecuencia de repeticion de pulsos: 5 KHz.
- Volumen de muestra: 5 mm
- Filtro de pared: 20 cm/s.

B) Medidas de seguridad

Para mejorar el conocimiento de la salida acustica por parte del operador, el sistema
del LOGIQ 500 incorpora una visualizaciéon de salida que indica directamente el
potencial de efectos bioldgicos mecdnicos y térmicos a medida que se ajustan los

controles en la exploracion. Cuatro son los indices de efectos biolégicos que controla el
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equipo. Los indices estdn basados en modelos matemadticos y cada uno de ellos estéd
normalizado de manera que el potencial de efecto bioldgico se vuelve mds significativo

a medida que el indice alcanza un valor de 1,0 6 mayor.

1) Un indice mecénico (IM) indica el potencial de un posible inicio de cavitacion

transitoria en el tejido.

2) Indice térmico de tejido blando (TIS) se utiliza como un indicador del
potencial de generacion de calor dentro de tejidos blandos. Es el indicador térmico mas

utilizado.

3) El indice térmico 6seo (TIB) se utiliza como un indicador del potencial de
generacion de calor en el foco del haz al enfocar en un hueso o cerca de un hueso que es
adyacente a un tejido muy sensible. Este indice cumple la funcién de indicador térmico
para examenes fetales del segundo y tercer trimestre o exdmenes cefdlicos neonatales

transfontanelares.

4) El indice térmico del hueso craneal (TIC) se utiliza como un indicador del
potencial de generacién de calor en el campo cercano cuando el haz atraviesa un hueso

en la superficie como es el caso de aplicaciones craneales para adultos o pediétricas.

Los niveles médximos de salida acustica que ofrece la sonda utilizada en las

exploraciones se muestran en la tabla 10.
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TABLA 10: Indices mecdnico y térmico que se pueden obtener con la sonda de

nuestro equipo

TIS/TIB TIS TIB
MODO MI TIC
Scan Sin scan Sin scan
Modo B 0,3 <0,1 - - <0,1
Modo M 0,2 - <0,1 <0,1 <0,1
Modo B/M 0,3 <0,1 <0,1 <0,1 <0,1
Doppler de onda pulsada 0,2 ; 0,5 2,0 1,0
B/Doppler de onda
0,3 0,5 0,5 2,0 4,8
pulsada
B/Doppler de codificacién
0,5 1,0 = - 1.4
color
B/Doppler de codificacién
color/Doppler de onda pulsada o2 40 40 22 24
Modo M/Modo M color 0’5 _ 1’0 1’0 1’4
Codificacién color con
Doppler M 0.5 1,0 1O 1.0 2,8

En nuestro servicio, se procura en cada exploraciéon mantener la exposicién a la
radiacion al nivel minimo necesario durante el menor tiempo posible para obtener la
informacién diagndstica, siguiendo el principio “ALARA” (As Low As Reasonably
Achievable); si por necesidad de la exploracion se emplea una frecuencia de
ultrasonidos elevada y la salida acustica indica valores mayores de "1", el ecografista

trata de reducir el tiempo de exposicién y congelar la imagen lo més pronto posible.
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C) Obtencion de las senales Doppler

La OVF procedente de la arteria umbilical se intent6 obtener, en primer lugar, en
el tercio proximal de la insercidn placentaria y si aqui no era posible, se obtuvo de asa
libre, lo més cercana a la insercion placentaria, procurando que la direccién del flujo y
el volumen de muestra tuvieran siempre un dngulo menor de 30°. Se actué asi dado que
estan descritas variaciones en la resistencia vascular a lo largo del cordén umbilical (44-

47, 52).

La OVF de la arteria cerebral media se obtuvo localizando el plano de corte en el
que habitualmente se mide el didmetro biparietal (DBP), y desplazando el transductor
hacia la base del crdneo y situdndolo en plano paralelo al anterior, se identifican las
fosas craneales anteriores, medias y posteriores. La arteria cerebral media se visualiza
como una estructura pulsatil paralela al ala mayor del esfenoides, situada entre la fosa
cerebral anterior y la media. La OVF se obtuvo de la arteria mas proxima al transductor
en su tercio medio (135). En este estudio la circulacién fetal ha sido estudiada con eco
Doppler pulsado con sistema triplex de codificacién color que nos ha permitido la
visualizacion del vaso y el registro de la OVF simultaneamente. El mapa color dibuja la
topografia vascular fetal, lo que permite mejorar el dngulo de insonacién del vaso
estudiado y el registro, mediante Doppler pulsado, del punto de maxima intensidad de

color acortando el tiempo de exploracion.

El registro de la OVF en el ductus venoso se obtuvo en su origen

inmediatamente después de la bifurcacion de la vena umbilical intrahepética (139).

El estudio Doppler de los vasos fetales se realiz6 en ausencia de movimientos
fetales, con el menor dngulo de insonacién posible y cuando la frecuencia cardiaca fetal
fue normal, ya que todas estas eventualidades imprimen modificaciones a la forma de la

OVF (45- 53).

D) Procesamiento de las sefiales Doppler

Analisis de la senal

De cada vaso estudiado se registraron una media de 6 ondas consecutivas. Se

calcul6 la onda promedio de, como minimo, 3 ondas consecutivas que resulta de la
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suma de las diversas velocidades y de dividirlas por el nimero de ondas consideradas. A

mayor ndmero de ondas medidas, menor es el error intraobservador (47).

Las mediciones se realizaron directamente en el monitor, sobre la curva
espectral (OVF). Asi se obtuvieron diversas velocidades en los vasos arteriales y

Venosos:
- S: Velocidad en el pico sistélico.
- D: Velocidad al final de la diéstole.
- M: Velocidad media de todo el ciclo.

En el Ductus Venoso, ademds del pico sistdlico (S) y la velocidad media (M), se

obtuvieron:
- E: Velocidad telesistdlica
- D: Velocidad protodiastdlica
- a: Velocidad telediastdlica o de la contraccion auricular.

Cuantificacion de la sefial: indices velocimétricos

En el estudio semicuantitativo de las ondas registradas se utilizaron los

siguientes indices velocimétricos (27-30):
« Indice de Pourcelot o de resistencia: IR = S-D/S
« Indice de pulsatilidad: IP = S-D/M
« Indice de resistencia del ductus venoso: IR = S-a/S

« Indice de pulsatilidad venosa: IP = S-a/M
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3.2 2.2. METODOLOGIA DE ESTUDIO DE LA VENA
UMBILICAL

La velocidad del flujo de un fluido en un tubo redondo depende de la viscosidad
del fluido, de la diferencia de presion y de las dimensiones del tubo. El fisico francés J.
L. Poiseuille (1799-1869), interesado en la fisica de la circulacién sanguinea (y por
quien el “poise” recibe ese nombre), determiné de qué manera afectan estas variables a
la velocidad del flujo de un fluido incompresible que sufre un flujo laminar en un tubo
cilindrico (277). Su resultado, conocido como la ECUACION DE POISEUILLE, es el

siguiente:

mR* (P, — P,)

8nL

donde R es el radio interior del tubo, L su longitud, P; — P, la diferencia de
presion entre los extremos, 1 es la viscosidad, y Q el gasto volumétrico de fluido ( el

volumen de fluido que fluye por un punto dado en la unidad de tiempo).

Para un flujo laminar estable de un fluido en un tubo cerrado (no
necesariamente uniforme), la ECUACION DE CONTINUIDAD afirma que el gasto de
masa, que es el producto de la densidad del fluido, la velocidad del flujo y el area de la

seccion transversal del tubo es la misma en todos los puntos del tubo:

p Av = constante

De la ecuacion de Poiseuille y la ecuacion de continuidad, se deduce la férmula
que nos permite obtener el flujo sanguineo venoso a partir de la velocidad media de la

sangre y el drea de seccidn del vaso:
F=AV

F=nR>V
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Donde A es la seccién de la vena umbilical, R es el radio de la vena, y V es la

velocidad media de la sangre en la vena umbilical.

Por tanto, para calcular el flujo sanguineo venoso umbilical, necesitamos medir
el radio de la vena umbilical y la velocidad media del vaso. Para obtener dichas medidas
hemos seleccionado un asa libre de cordén umbilical y ampliado la imagen a maximo

aumento con el fin de evitar el mayor nimero posible de errores.

3.2.1 2.2.1. Parametros biométricos de la vena umbilical

3.2.1.1 2.2.1.1. Didametros de la vena umbilical:

Seleccionada el asa libre de cordén, se ha realizado en los tres grupos de
pacientes la medida de todos los posibles didmetros de la vena umbilical, a partir de los

que se obtendran los distintos radios del vaso.

Con la imagen a gran aumento, se colocan los cdlipers en los extremos
comprendidos entre la luz del vaso tanto en corte transverso como en corte longitudinal.
Esto permite la obtencion de 2 diametros en el corte transverso (didmetros transversos)

y 1 didmetro en el corte longitudinal (didmetro longitudinal). (Figura 3.14).

La medicion de alguno de los didmetros presenta una gran variabilidad en sus
resultados, tal es el caso del didmetro obtenido en corte longitudinal, por lo que se hace
imprescindible validar el método ecogrifico de medida del didmetro de la vena
umbilical para saber cudl es el mas apropiado para utilizarlo en el cdlculo del flujo

vEnoso.

3.2.1.2 2.2.1.2 Radios de la vena umbilical:

Se obtuvieron los radios de la vena a partir de todos los didmetros medidos (Fig.

3.14), teniendo en cuenta que el radio es la mitad del didmetro.
3.2.2 2.2.2. Parametros velocimétricos de la vena umbilical

La aparicion de un flujo pulsdtil en la vena umbilical es extremadamente
infrecuente y ocurre en fases muy avanzadas del deterioro tras la exposicion continuada
a la hipoxia. Este es un signo (junto con el flujo invertido en el ductus) que se ha
interpretado como de inminente fallo ventricular y muerte perinatal (262-265). Cuando

aparece este patron de flujo venoso, se puede obtener directamente en el monitor, sobre
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la curva espectral (OVF) la medida de las velocidades sistdlica (S), diastélica (D) y

media (M).

En el presente estudio, no se ha observado el patrén de flujo pulsétil de la vena
en ninguna de las exploraciones realizadas. En la mayoria de las ocasiones, la velocidad
de la vena umbilical presenta un patrén no pulsétil, con un flujo venoso uniforme. En
este caso, se realiza la medida sobre la curva espectral de velocidades que ya no pueden
catalogarse exactamente como sistolica, diastélica y media. Hablamos, entonces de una

velocidad MAXIMA (VMax), MINIMA (VMin) y MEDIA (VMed). (Figura 3.15).

Para obtener la OVF de la vena, se pretende en todo momento mantener un
angulo de insonacién < 30°, es decir, practicamente paralelo al eje longitudinal del vaso
y con el volumen muestra abarcando toda la luz del vaso. De esta forma se evita la

subestimacion del valor final de la velocidad (Figura 3.15).

Los diametros y radios de la vena umbilical se expresan en milimetros (mm), y

las velocidades en centimetros por segundo (cm/s).
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Figura 3.14: a) Medicion de dos didmetros de la vena umbilical en corte
transverso (en rojo diametro transverso 1 o DT1 y en azul diadmetro transverso 2 o
DT2; b) diametro en corte longitudinal (DL). Se manifiesta la enorme variabilidad

que se puede obtener en las medidas de los didmetros en corte longitudinal (c).
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Figura 3.15: OVF de la vena umbilical donde obtenemos la velocidad mdxima,

media y minima (a), y dngulo de insolacion < 30° (b).
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3.3 2.3. OTROS METODOS DE CONTROL DE BIENESTAR
FETAL

En los fetos con problemas de crecimiento, asi como en otras patologias, existen
otras pruebas diagndsticas que se utilizan de rutina y que sirven para controlar el
bienestar fetal. En nuestro estudio, se llevaron a cabo en todas las gestaciones, como
examenes complementarios, que en el caso de los fetos con CIR, determinaron en

ocasiones la finalizacién del embarazo.
3.3.1 2.3.1. Registro cardiotocografico basal (RCTB):

En la exploracion fue utilizado un equipo HEWLETT PACKARD 8041-A
provisto de un trasductor de ultrasonidos para la obtencién de la frecuencia cardiaca
fetal externo y de un electrodo para el registro interno. Las contracciones uterinas y los
movimientos fetales fueron registrados mediante un tocodinamémetro aplicado a la

pared abdominal. Los movimientos fetales fueron también confirmados por la madre.

a) Técnica de exploracion:

La cardiotocografia se realiz6 estando la gestante acostada y preferiblemente en

decubito lateral izquierdo o posicién de semi-Fowler.

La duracion de la exploracién se prolongd hasta que se alcanzaron los criterios
de reactividad, mds adelante expuestos, con un tiempo medio de exploracion de 30

minutos.

b) Indicacién de la exploracién

En el Servicio de Obstetricia y Ginecologia del Hospital Universitario Santa
Cristina de Madrid, se emplea la cardiotocografia, como método de vigilancia fetal, de
una forma sistemadtica tanto en las gestaciones normales como en aquellas catalogadas
de "alto riesgo" obstétrico. En las exploraciones normales se realiza una unica

exploracion en la semana 40 de gestacion y por supuesto la monitorizacion intraparto.

En las gestaciones de "alto riesgo" se comienza los controles cardiotocograficos

entre las 28-32 semanas de gestacion.
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En las gestaciones del grupo CIR se inici6 la vigilancia cardiotocogréfica en el
momento en que se realizé el diagndstico de "sospecha" continuando peridédicamente

hasta la terminacién de la gestacion y posteriormente intraparto.

¢) Valores de la cardiotocografia

a) Test no estresante o NST

Se siguieron los criterios de reactividad de Schifrin (278) que consideran un
NST reactivo cuando, al menos, hay dos aceleraciones con una amplitud minima de 15
latidos/minuto y una duracién minima de 15 segundos asociadas a movimientos fetales
o contracciones en un periodo de 10 minutos o en los primeros 40 minutos del test. El
NST se consideré no reactivo cuando al final de los 40 minutos no se evidenciaron

aceleraciones segun los criterios descritos anteriormente.

Se define DIP II como la desaceleracion de la frecuencia cardiaca fetal que
comienza tardiamente respecto de la contraccion uterina y que recupera la linea de base
después de que la contraccién haya terminado; su desfase es de +15 a +64 segundos

(279).
b) RCTB o registro intraparto

Los trazados cardiotocograficos que se consideraron indicativos de sufrimiento
fetal biofisico fueron: las desaceleraciones tardias o DIPs II, bradicardia prolongada,
desaceleraciones variables intensas y continuadas, disminucién de la variabilidad por
debajo de 5 ppm o desaparicién de la misma, trazado sinusoidal y taquicardia

importante con disminucion de la variabilidad (280,281).
3.3.2 2.3.2. Indice de liquido amnidtico (ILA)

La cantidad o indice de liquido amnidtico (ILA) se midié en cada exploraciéon
mediante la técnica de los 4 cuadrantes de Phelan (276). El abdomen materno se divide
en cuatro cuadrantes y se calcula, con el transductor perpendicular a la columna
vertebral materna, el espesor maximo de liquido amnidtico (didmetro vertical) en cada
cuadrante y la suma, en centimetros de los cuatro valores constituye el ILA. Una
puntuacion entre 5 y 20 se consideré normal, un ILA menor de 5; oligoamnios y segin
Phelan, se asocia significativamente con una mayor incidencia de meconio, sufrimiento

fetal en el parto y Apgar bajo a los 5 minutos.
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3.4 2.4. VALORACION DEL RESULTADO PERINATAL

Se ha valorado el resultado perinatal en los 71 casos con sospecha ecogrifica de
CIR confirmada al nacimiento, (Tabla 8). Se han definido unos pardmetros de resultado
perinatal “obstétricos”, que informan del tipo de parto y su finalizacién y “fetales”, que
hacen referencia a la situacion fetal al nacimiento. Valorando todos los pardmetros, se
dividi6 el grupo CIR en dos subgrupos: CIR con resultado perinatal normal (RPN) y
CIR con resultado perinatal adverso (RPA), éstos ultimos con uno o varios de los

siguientes parametros alterados:

3.4.1 2.4.1. Parametros ‘“obstétricos”

1. CIR con resultado perinatal normal (RPN): Hubo 36 casos de fetos con peso
al nacimiento inferior al 10° percentil, pero que no tuvieron ninguna complicacién

perinatal, excepto la de ser pequefios.

2. Finalizacién urgente del parto (FUP) mediante cesarea por sospecha de riesgo

de pérdida del bienestar fetal (RPBF). El RPBF se definié por NST repetidamente no

reactiva, prueba de Pose positiva o cardiotocograma intraparto con deceleraciones
tardias o Dips II, bradicardia prolongada, deceleraciones variables profundas y
repetidas, disminucién o desaparicion de la variabilidad, trazado sinusoidal y
taquicardia con disminucién de la variabilidad. Hubo 26 casos en los que se dieron una
o varias de estas circunstancias y, por tanto, se realizé cesarea urgente para finalizar el

parto por sospecha de pérdida del bienestar fetal (278, 279, 280).

3. Parto pretérmino (PP), provocado por induccién del parto que, a su vez haya

sido motivado por una o varias de las siguientes causas: cardiotocograma patoldgico,
perfil biofisico fetal patolégico o bién complicaciones obstétricas afiadidas que traigan
consigo la necesidad de terminar la gestacion (preeclampsia, sindrome de Hellp,
complicaciones de diabetes gestacional...). En este grupo encontramos un total de 41
casos. No se incluyeron en este grupo los partos pretérmino motivados por un trabajo
prematuro de parto o por rotura prematura de membranas que no tuvieron

complicaciones perinatales y/o finalizacién urgente del embarazo.

118



Material y método II1

3.4.2 2.4.2. Parametros “fetales’:

1. Test de Apgar menor de 7 a los 5 minutos del nacimiento (APGAR 5 < 7): Se

registraron 11 casos de los que 10 ingresaron en la UCI neonatal con signos de

depresion cardiorrespiratoria grave (275).

2. Reanimacién neonatal mayor del tipo II (REA>2): hubo 21 fetos con CIR que

necesitaron al nacimiento un tipo de reanimacion mayor de 2.

3 pH en sangre arterial de cordén umbilical al nacimiento menor de 7,20 (pH<

7,20): Se registraron 24 casos de los que la mayoria no requirieron ingreso en UCI
neonatal tras maniobras de reanimacion pertinentes. 25 casos registraron un pH

prepatoldgico (7,25> pH >7,20).

4. Ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) por acidosis

metabdlica o mixta u otras complicaciones neonatales graves (hemorragia
intraventricular, enterocolitis necrotizante, leucomalacia periventricular o sepsis): Hubo
23 casos de ingreso motivado por una o varias de las causas anteriores (260, 275) dentro
de las 24 horas siguientes al parto y 18 casos de ingreso en UCI a partir de las 24 horas

siguientes al parto (en total 42 fetos requirieron ingreso).

Los fetos CIR que tuvieron un resultado perinatal adverso sufrieron una o varias
de las complicaciones numeradas del 1 al 5 en los pardmetros fetales y 2 y 3 en los
obstétricos. En la tabla 11 se muestra la interaccién de los pardmetros de resultado

perinatal.

En el estudio que se llevara a cabo del flujo venoso umbilical como predictor del
mal resultado perinatal en fetos con CIR, se han evaluado unicamente los factores

“fetales”.
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TABLA 11: Interaccion de los pardmetros de resultado perinatal

RPN |FUP |PP A5<7 | REA> | PH<7,| UCI
2 20

RPN | 36 0 0 0 0 0 0
FUP (0 26 10 8 10 9 11
PP 0 10 41 11 10 8 11
A5<7 |0 8 11 11 9 6 10
REA |0 10 10 9 21 15 15
>2
PH< (0 9 8 6 15 24 15
7,20
ucClt (0 11 11 10 15 15 42

Por tanto, de los 26 casos que tuvieron una finalizacién urgente del embarazo
(FUP) 10 tuvieron, ademds, un parto pretérmino (PP), 11 ingresaron en UCIN, 8
tuvieron un Apgar al quinto minuto menor de 7 (A5<7) y 9 un pH en sangre arterial de
cordén al nacimiento < 7,20 (pH<7,20). De los 41 casos de CIR que tuvieron un
resultado de PP con las caracteristicas antes mencionadas, 10 tuvieron, ademas una
FUP, 11 ingresaron en UCIN, 12 tuvieron A5<7 y 8 un pH <7,20. De los 42 que
ingresaron en UCIN, 11 tuvieron FUP, 11 PP, 10 A5<7 y 15 pH <7,20. De los 11 casos
de A5<7, 8 fueron FUP, los 11 PP, 10 UCIN y 6 tuvieron un pH<7,20. De los 24 casos
de pH <7,20, 9 fueron FUP, 8 PP, 15 ingresaron en UCIN y 6 tuvieron A5<7.
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TABLA 12: Pardmetros de resultado perinatal en fetos con CIR

GESTANTES DEL GRUPO PATOLOGICO, CIR (N=71)

Procedentes del drea 2, con sospecha ecogrifica de CIR, con fetos
anatémica y cromosdmicamente normales. De 1 a 13 exploraciones a lo largo de la

gestacion, la dltima dentro de los 7 dias previos al parto.

ﬂ ﬂ
CIR CON RESULTA
NORMAL (RPN), N=36

PERINATAL ADVERSO (RPA) N=.

Con una o més de estas Fetos que pesaron al nacer por

omplicaciones de las curvas de referencia y sin

APGAR 5<

FUP (N=26)
(N=11)

Por signos en el RCTB de
RPBF

PH<7,20

REA>2 INGRESO EN U

las primeras 24 h. tras el parto

N=24)

(N=21)
(N=23) Por signos de hipoxia

PP (N=41) y/o complicaciones

neonatales
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3.5 2.5. EXPLORACIONES

3.5.1 2.5.1. Namero de exploraciones

En el grupo control o normal se realizaron de 4 a 8 exploraciones por paciente
(5,35 + 1,5), totalizando 506 exploraciones en 99 pacientes. Cada exploracién incluyo6 la
valoracién ecografica y el estudio Doppler de los vasos descritos. Cada paciente tuvo un

estudio cardiotocografico ante e intraparto.

En el grupo CIR CONFIRMADO (71 pacientes) se realizaron exploraciones
eco-doppler en 285 ocasiones (5,38 + 2,74 exploracion por paciente) con un minimo de
1 y un méximo de 13 exploraciones por paciente en distintos momentos de la gestacion
y se ha podido realizar un estudio en los 71 casos, utilizando la exploracién mds cercana

al parto.
3.5.2 2.5.2. Exploraciones Doppler

Al inicio del estudio y para obtener la suficiente pericia en la recogida de datos
velocimétricos, se desecharon las primeras exploraciones Doppler (aproximadamente
100 exploraciones), no asi las biométricas que desde un principio fueron incorporadas al

estudio.
A). Arteria umbilical:

La arteria umbilical se obtuvo en el 100% de casos estudiados, en 506 ocasiones

en el grupo control y 164 en el grupo CIR.
B). Arteria cerebral media:

La arteria cerebral media se obtuvo en 112 ocasiones de 164, en el grupo CIR;
en el 28,6% de los casos no fue posible. Las principales dificultades fueron las

posiciones occipito anteriores y la cabeza muy encajada.
C). Ductus venoso:

Se obtuvieron 70 exploraciones vélidas de 164 posibles (42,68 %), en el grupo
CIR. Las dificultades fueron, ademas de los movimientos fetales, la contaminacion de la
onda de flujo ductal por otros flujos cercanos y mas potentes como la vena cava inferior,
la vena hepatica derecha, la vena hepdtica izquierda, la vena umbilical intrahepética, la

presion del flujo de la auricula derecha y el hecho objetivable en la ecografia en modo B
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de que el ductus, a veces y sobre todo en el tercer trimestre, se encuentra cerrado, o por
lo menos, sin flujo apreciable, de manera fisiolégica. Todo esto hace que el ductus

venoso requiera de cierto entrenamiento y paciencia para obtener una OVF aceptable.

D). Vena umbilical en asa libre de cordon:

Al ser este pardmetro el objeto de nuestro estudio, la medicion se realizé en el
100% de casos (506) del grupo normal y 100% de casos del grupo CIR en los que se
realizé estudio Doppler (157).

3.6 2.6. REGISTRO DE DATOS

Los datos correspondientes a cada gestante estudiada se recogieron en una ficha

disefiada a tal efecto (Figura 3.16).
a) Datos de filiacion:
- Nombre y dos apellidos de la gestante
- Numero de caso
- Nimero de historia clinica
- Fecha
b) Caracteristicas individuales:
- Edad
- Fertilidad: n° de gestaciones previas, n° de abortos previos, n° de partos.
- Fecha de la dltima regla (FUR).
c¢) Patologia gestacional intercurrente
d) Datos ecogréficos de "tiempo real"
- Estética fetal

- Biometria fetal: Didmetro bipahetal (DBP), Perimetro cefédlico (PC), longitud
del fémur (LF), Perimetro abdominal (PA).

- Morfologia fetal segun la sistematica antes descrita.

- Cantidad de liquido amnidtico cuantificado segun el indice de los cuatro

cuadrantes descrito por Phelan, y definiendo 3 categorias de cantidad de liquido
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amnidtico (276): Oligoamnios: < 6 = 5 cm de indice de liquido amnidtico (ILA);

Liquido amniético normal: ILA > 5 - 20 cm; Polihidramnios: ILA > 20 cm.

- Localizacién y grado de madurez placentaria (210).

- Estudio de los DIAMETROS de la vena umbilical:

v Didmetro de la vena umbilical (vu) en corte longitudinal (DL)

Diametro de la vu en corte transverso (DT1)

Diametro de la vu en corte transverso (DT2)

Diametro transverso medio (media de los diametros transversos) (DTM)
Radio de la vu en corte longitudinal (RL)

Radio de la vu en corte transverso (RT1)

Radio de la vu en corte transverso (RT2)

AN N N Y N NN

Radio transverso medio de la vu (RTM)

e) Estudio Doppler e indices velocimétricos.

En este apartado se recoge el estudio Doppler de la arteria umbilical, la arteria

cerebral media, el ductus venoso, y la vena umbilical asi como los distintos pardmetros

velocimétricos utilizados.

f) Parametros velocimétricos:

S: Frecuencia sistélica o velocidad sist6lica..

D: Frecuencia diast6lica o velocidad diastdlica.

M: Frecuencia media o velocidad media.

Vmax: Velocidad maxima de la vena umbilical.

Vmed: Velocidad media de la vena umbilical.

Vmin: Velocidad minima de la vena umbilical.

MitVmax: Velocidad media de la vu como mitad de la velocidad méxima
E: Velocidad protosistdlica del ductus venoso

a: Velocidad de la contraccién auricular del ductus venoso.

IR: Indice de resistencia (para arteria y ductus)
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IP: Indice de pulsatilidad (para arteria y ductus)

g) Datos y pruebas de bienestar fetal ante, intraparto y postparto:

O

O

Reactividad de la monitorizacién no estresante (NST).
Test estresante por contracciéon (POSE).

Comienzo del parto y edad gestacional real al parto.
Cardiotocograma antes del parto

Cardiotocograma intraparto

Tipo de parto e indicacion

Peso y sexo del recién nacido

Test de APGAR al minuto y a los cinco minutos
Maniobras de reanimacion del recién nacido

Ingreso en la unidad de cuidados intensivos neonatales
Patologia neonatal

pH en sangre arterial de cordén
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Figura 3.16: Ficha de recogida de datos

DATOS CLINICOS:
-N° de Historia:
-Nombre:
-Apellidos
-Edad (fecha de nacimiento)
-Antecedentes Personales:
-Antecedentes Familiares:
-Antecedentes Gineco-obstétricos:
M: G: A P: ™: /
FUR: FPP:
-Enfermedad intercurrente con la gestacion:

DATOS ECOGRAFICOS:
-Semana gestacional:
BIOMETRICOS DOPPLER VENA UMBILICAL
DBP AU: IR DL
cC P DT
CA ACM: IR DT2
LF P DTM
PFE DV: R Vmax
ILA P Vmed
TIPO Vmin
PLACENTARIO
DATOS DEL PARTO Y RN:
INICIO TIPO SG SEXO PESO APGAR REA PH UCIN
espontdneo  Eutécico \V/ Min 1 o S
inducido Cesdrea m Min 5 | NO

Instrument Min 9 |

m
vV
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3.7 2.7. ANALISIS ESTADISTICO

La investigacion se ha llevado a cabo, es un estudio en un grupo de gestantes
con CIR, cuyo diagnéstico se realiz6 durante el embarazo y se confirma al nacimiento y
se sigue a estos fetos haciéndoles mediciones biométricas (DBP, PC, PA, LF y PFE) y
del Doppler de la vena umbilical (asi como de la arteria umbilical, cerebral media y
ductus venoso). Como parte central del estudio, obtendremos el mejor modo de calcular
el flujo sanguineo venoso, a partir del estudio biométrico y velocimétrico de la vena

umbilical.

Se han analizado las modificaciones del Doppler de la vena umbilical a lo largo
del tercer trimestre de la gestacion hasta el parto de cada gestante. En el momento del
parto se ha clasificado a los recién nacidos por el resultado perinatal normal o adverso
seglin unos criterios que se han establecido previamente (tabla 12) y también segin el

percentil obtenido en el peso al nacimiento.

Se evaluard el Doppler de la vena umbilical en el grupo CIR utilizando la
exploraciéon mds cercana al parto en todos los casosy por otro lado utilizando todas las
exploraciones realizadas a cada gestante con mds de 4 exploraciones a lo largo del

embarazo para valorar su evolucion.

Se ha dispuesto también de un grupo de gestantes ‘“normales”, con las que
construir las curvas de referencia tanto biométricas como velocimétricas con sus limites

de confianza en las dos desviaciones estindar de la media para cada variable estudiada.
3.7.1 2.7.1. BASE DE DATOS

Para el andlisis estadistico de los resultados se utilizé la aplicacion “SPSS 11.0

for Windows” (SPSS Inc. 2000).
3.7.2 2.7.2. TEST ESTADISTICOS

Para el estudio de la prediccién del resultado perinatal en el grupo con retraso de
crecimiento intrauterino, se ha utilizado la dltima exploracién antes del parto de cada

una de las gestaciones con CIR.
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Se utiliz6 como método estadistico el célculo de la media aritmética y
desviaciéon estdndar (DS) para la comparacion de medias y la comparacion de

proporciones de los indices y variables evaluados.

La comparaciéon multiple entre los valores de las variables cuantitativas se

efectud por andlisis de la Varianza (ANOVA).

La comparacion multiple entre los valores de las variables cualitativas se efectud

mediante analisis de “chi-cuadrado”

La comparacion de medias de una muestra para dos variables dependientes en el

tiempo se efectud por "t de Student para muestras pareadas".

Para el estudio de la evolucién del Doppler se utilizaron todas las exporaciones

realizadas en cada una de las gestaciones

La relacién entre las distintas variables y la tendencia de las mismas se estudi6
mediante regresion polindmica, obteniendo la ecuacion de regresion y su recta o curva
representativa. La relacion lineal o, en su caso, cuadrdtica se constatd por el coeficiente

de correlacion.

Todos los valores que aparecen por escrito en el estudio se expresan por su

media y desviacion estandar.

La significacion se consider6 estadisticamente aceptable cuando el valor de p fue

menor 0,05.

Los pardmetros estadisticos que se han tenido en cuenta para estudiar la
reproducibilidad del método de medida del didmetro y la velocidad de la vena umbilical

son:

¢ Diferencia media entre la primera y la segunda exploracién y la

desviacion standar (DIF. MED. + DS)
e (Coeficiente de variacién intraobservador (CV)
e (Coeficiente de correlacion intraclase (CCI)

¢ Intervalo de confianza para el CCI (IC CCI)
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Las graficas se han elaborado mediante la base de tratamiento grafico "MS

Excel", “MS Word”, “MS Power Point” y el mismo programa estadistico “SPSS 11.0.”
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IV. RESULTADOS
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La descripcion de los resultados se realizard de forma consecutiva, segun los

objetivos propuestos:

- Asi, se expondra en primer lugar el estudio de la reproducibilidad del método
ecografico de medida del flujo sanguineo venoso umbilical en el tercer trimestre de la
gestacion humana. Se describiran los distintos pardmetros estadisticos utilizados para
estimar el didmetro (y radio) y la velocidad de la vena umbilical adecuados para
utilizarlos en el computo del flujo sanguineo de la vena umbilical. Para realizar dicho
estudio, se han estudiado 60 gestantes del grupo normal, seleccionadas al azar, a las que
se han realizado un total de 120 exploraciones (2 exploraciones consecutivas a cada

paciente).

- Una vez estudiada la reproducibilidad del método ecografico de medida del
flujo sanguineo, se podrd llevar a cabo la consecucion del segundo objetivo: construir
las curvas de referencia del flujo venoso umbilical normal en el tercer trimestre de la
gestacion. Se expondran las tablas y curvas del didmetro y radio de la vena umbilical
(expresado en mm), las tablas y curvas de la velocidad media de la vena umbilical
(expresado en cm/s) y por ultimo, las tablas y curvas del flujo sanguineo, expresado en

ml/min y ml/min/Kg de peso fetal estimado.

- El tercer objetivo propuesto es el estudio de las diferencias en el Doppler de la
vena umbilical entre el grupo normal y el grupo CIR. Para la consecucion de este tercer
objetivo, se ha realizado un estudio en el que se evalia la dltima exploracion eco-

Doppler antes del parto de todas las gestaciones.

- En cuarto lugar, se expondrin los resultados obtenidos al estudiar
longitudinalmente a 20 gestaciones con diagnéstico confirmado de CIR, con un minimo
de 4 exploraciones por paciente, a lo largo del tercer trimestre. Este estudio permite
describir la evolucién del Doppler en el grupo CIR a lo largo del tercer trimestre,
incluyendo pardmetros Doppler arteriales, asi como el pardmetro objeto de estudio: la

evolucion del Doppler de la vena umbilical en el tercer trimestre.

- Para evaluar, como quinto y ultimo objetivo, la capacidad predictiva del flujo
sanguineo venoso umbilical en el resultado perinatal de fetos con CIR, se ha utilizado la
ultima exploracién antes del parto. Se estudiard la precision del IR de la arteria

umbilical y del flujo venoso umbilical en la prediccién del mal resultado perinatal,
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segiin los ya descritos, pardmetros de resultado perinatal fetales (expuestos en el

material y método, tabla 12).
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4 1. REPRODUCIBILIDAD DE LOS PARAMETROS
ECOGRAFICOS PARA LA OBTENCION DEL FLUJO
SANGUINEO VENOSO UMBILICAL EN EL TERCER
TRIMESTRE DE LA GESTACION NORMAL

Para estudiar la reproducibilidad del método ecografico de media del flujo
sanguineo de la vena umbilical se han seleccionado al azar 60 gestantes en el tercer
trimestre de la gestacion normal, de 27 a 40 semanas (tabla 3). Se han realizado 2
exploraciones consecutivas a cada paciente (120 exploraciones), con un intervalo entre

ellas de 5 minutos y una duracién total de la exploracién entre 5 y 10 minutos.

Como se expuso con anterioridad, se puede obtener el flujo venoso umbilical
directamente a través de la medida de la seccién y la velocidad media de la vena en un

asa libre de cordén:
P=1Txr2xv
Donde @ es el flujo sanguineo expresado en ml/min o ml/min/Kg; r es el radio

de la vena umbilical y v es la velocidad media de la vena umbilical.

Revisada la literatura, se han encontrado distintas vias para obtener el flujo
venoso a partir de pardmetros de medida ecograficos. Estas vias vienen determinadas
por la utilizacién de un didmetro u otro, y una velocidad u otra, de entre todos los
diametros y velocidades que son susceptibles de medida en la vena umbilical. (147-149

y 285 a 294)-

La variabilidad de las medidas ecograficas hace necesaria la determinacién del

didmetro y velocidad més adecuados para calcular el flujo sanguineo.

Los pardmetros estadisticos que se han tenido en cuenta para estudiar la
reproducibilidad del método de medida del didmetro y la velocidad de la vena umbilical

ya se expusieron con anterioridad en el material y método (test estadisticos) y son:

e Diferencia media entre la primera y la segunda exploracién y la

desviacién standar (DIF. MED. + DS)
e (Coeficiente de variacion intraobservador (CV)
e Coeficiente de correlacion intraclase (CCI)

¢ Intervalo de confianza para el CCI (IC CCI)
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4.1 1.1 Reproducibilidad del método ecografico de medida del

diametro de la vena umbilical

Para estudiar la reproducibilidad del método de medida del didmetro de la vena
umbilical se han realizado las medidas de todos los posibles didmetros de la vena

umbilical con eco-Doppler (Fig. 3.14), es decir, 3 didmetros:
- dos didmetros en corte transverso (DT1 y DT2)
- un didmetro en corte longitudinal (DL)
A partir de estos didmetros se puede obtener un cuarto:
- diametro transverso medio o media de los dos didmetros transversos (DTM)

Las diferencias encontradas entre los distintos didmetros se resumen en la tabla

12.

4.1.1 1.1.1. Media y desviacion estandar de los diametros en el tercer

trimestre (MEDIA = DS)

La media en mm del DTM en el tercer trimestre de la gestacién normal es 8,3 +
1. Los valores de los demds didmetros fueron: 8,3 + 1,1 para el DT1; 8,2 + 1 para el

DT2y 7,6 £ 1 parael DL.
4.1.2 1.1.2. Coeficiente de variacion (CV)

El CV del DL fue de 11,8, inferior al del resto de diametros. Los valores del CV
en el resto de didmetros medidos fueron: 13,2 el DT1; 12,1 el DT2 y 12 el DTM.

4.1.3 1.1.3. Coeficiente de correlacion intraclase e intervalo de confianza
(CCI+10)

El DTM ha sido el diametro con un CCI mas cercano a 1: 0,83 (0,71-0,90). La
diferencia con los otros didmetros fue mayor de 0,20: 0,66 (0,48-0,78) para el DT1; 0,65
(0,47-0,48) parael DT2 y 0,54 (0,32-0,70) para el DL.

4.14 1.14. Media de las diferencias (y desviacion estindar) entre la

primera y segunda exploracion (DIF. MED + DS)

La menor diferencia media entre la 1* y 2* exploracién se obtuvo en el DTM
(0,02 = 0,76), practicamente cercana a 0. La DIF. MED para el resto de didmetros fue
de 0,12 + 0,95 para el DT1; 0,2 + 0,89 para el DT2 y 0,08 + 0,97 para el DL.
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La representacion grafica de la media de las diferencias para los 4 didmetros se

resume en las figuras 4.1, 4.2 y 4.3.

TABLA 13: Reproducibilidad del método ecogrdfico de medida del diametro

de la vena umbilical

DT1

DT2

DL

DTM

83 1,1 0,12 0,95 13,2 0,12 (0,48-0,78)
8,2 1 0,2 0,89 12,1 0,65 (0,47-0,48)
7,6 1 0,08 0,97 11,8 0,54 (0,32-0,70)
8,3 1 0,02 0,76 12 0,83 (0,71-0,90)

Figura 4.1.: Media de las diferencias entre la primera y la segunda exploracion en la

medida del diametro longitudinal (DL)

A dif. DL ==—media

H_2SD" — "+2SD"
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Figura 4.2.: Media de las diferencias entre la primera y la segunda

exploracion en la medida del diametro transverso medio (DTM)

0 (dif. DTM e media "+2SD" e "-28D"

Figura 4.3.: Media de las diferencias entre la primera y la segunda exploracion en la

medida de un tvinico diametro transverso (DTI1)

o dif. DT1 e=———media "+2SD" em—"-25D"
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4.2 1.2. Reproducibiliad del método ecografico de medida de la
velocidad de la vena umbilical
Para estudiar la reproducicibilidad del método ecogrifico de medida de la

velocidad de la vena umbilical se han medido todas las posibles velocidades

directamente del andlisis de la onda espectral:
o velocidad media de la vena umbilical (Vmed)
o velocidad maxima de la vena umbilical o sistdlica (Vmax)
o velocidad minima de la vena umbilical o diastélica (Vmin)

A partir de ellas es posible calcular una cuarta velocidad que ha sido utilizada

por algtin autor:

o velocidad media de la vena umbilical como mitad de la sistdlica

(Vmax/2)

La reproducibilidad de la técnica de medida de la velocidad de la vena umbilical

se resume en la tabla 14.

4.2.1 1.2.1. Media y desviacion estandar de la velocidad en el tercer

trimestre (Media £ DS)

La velocidad media (Vmed) obtenida directamente del andlisis espectral de la
onda presenta un valor medio expresado en mm en el tercer trimestre de 16 + 2,8. Para
las otras velocidades los valores medios fueron: 18,5 + 3 para la Vmax; 14,1 + 2,6 para
la Vmin y 9,1 £ 1,9 para la velocidad media obtenida como Vmax/2 usada por otros

autores.

4.2.2 1.2.2. Coeficiente de variacion de la velocidad de la vena umbilical

(CV)

El CV de la Vmax fue de 16,2; los valores encontrados del CV en las otras
velocidades fueron similares: 17,5 para la Vmed; 18,4 para la Vmin y 20,8 para la

Vmax/2 (mitad de la sistdlica).
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4.2.3 1.2.3. Coeficiente de correlacion intraclase e intervalo de confianza de

la velocidad de la vena umbilical (CCI + IC)

El valor del CCI para la Vmed fue de 0,72 (0,55-0,81). Los valores encontrados
en las otras velocidades fueron: 0,70 (0,53-0,81) para la Vmax; 0,66 (0,48-0,78) para la
Vmin y 0,69 (0,53-0,81) para la Vmax/2.

424 1.2.4. Media de las diferencias entre la primera y la segunda

exploracion y desviacion estandar (DIF. MED = DS).

La diferencia media en laVmed es 0,01 + 2.4. Los valores encontrados en las
demas velocidades son: 0,42 + 2,9 para la Vmax; 0,09 £ 2,4 para la Vmin y 0,21 + 1,4

para la Vmax/2.

La representacion grafica de la media de las diferencias para las 4 velocidades se

resume en las figuras 4.4, 4.5 y 4.6.

TABLA 14: Reproduccibilidad del método ecogrdfico de medida de la velocidad de la

vena umbilical.

Vmax 18,5 3 0,42 2,9 16,2 0,70 (0,53-0,81)
Vmed 16 2,8 0,01 2,4 17,5 0,72 (0,55-0,81)
Vmin 14,1 2,6 0,09 2,4 18,4 0,66 (0,48-0,78)
Vmax/2 9,1 1,9 0,21 1,4 20,8 0,69 (0,53-0,81)
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Figura 4.4.: Media de las diferencias entre la primera y segunda exploracion en la

medida de la velocidad mdxima (Vmax)

¢ dif. Vmax e N\edia "+2SD" e—"-25D"

Figura 4.5.: Media de la diferencias entre la primera y segunda exploracion

en la medida de la velocidad media (Vmed)

o dif. Vmed Media "+2SD" "-2SD"
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Figura 4.6.: Media de las diferencias entre la primera y la segunda exploracion en la

medida de la Vmax/2 (mitad de la Vimax)

8

6

4

2 |

0 7AY yApuy A 7v=7x
o A A A AA " A D AAA
4 A A A A A A A

-6

-8
-10
-12

A dif. VMax/2 eMedia "4+2SD" cm—"-25D"
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5 2. CURVAS DE REFERENCIA DEL FLUJO VENOSO
UMBILICAL NORMAL EN EL TERCER TRIMESTRE

Analizados los parametros estadisticos en las dos variables (didmetro y
velocidad de la vena umbilical), el didmetro transverso medio (DTM) y la velocidad
media obtenida directamente del andlisis espectral de la onda de velocidad resultan ser
el didmetro y velocidad mds reproducibles. De este modo, el flujo sanguineo venoso

umbilical puede calcularse a partir de la férmula:
F =71 RTM’ Vmed

Donde F es el Flujo venoso umbilical expresado en ml/min o ml/min/Kg; RTM
es el radio transverso medio obtenido a partir del DTM, expresado en mm y Vmed la

velocidad media de la vena umbilical, expresada en cm/s.

La conversion de las unidades para la expresion en ml/min se realiza

multiplicando el valor obtenido por 60.

El flujo venoso umbilical y las respectivas curvas se desarrollaran a partir de esta

férmula.

La circulacion fetoplacentaria se estudi6 en la vena umbilical, en un asa libre de
corddn, asegurando un dngulo lo mas agudo posible respecto del haz ultrasénico, para
que la sefial Doppler recogida en el volumen de muestra fuera lo mas nitida posible. La

sefal Doppler de la vena umbilical se obtuvo en el 100% de las gestantes estudiadas.

La OVF de la vena umbilical se observa como un flujo anter6grado monofésico
sin pulsaciones. Durante los movimientos respiratorios fetales se producen pulsaciones
leves y la onda adopta una forma sinusoidal no sincrénica con la accioén del corazén
fetal. Es preciso distinguir estas pulsaciones de las halladas por algunos autores en fetos
comprometidos, que son ondas regulares, ciclicas y sincrénicas con el flujo sanguineo y
que se corresponden con indices de resistencia elevados en la arteria umbilical
(282,283). En los fetos normales, durante las dltimas semanas del tercer trimestre,
pueden detectarse ligeras pulsaciones de la vena umbilical en sincronia con la actividad

del corazén (283).

Para estimar la evolucién del flujo venoso umbilical a lo largo del tercer
trimestre (27 a 40 semanas) se han construido las curvas y tablas de referencia del

didmetro y velocidad de la vena umbilical (DTM y Vmed) normales utilizando para ello
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una Unica exploracién por paciente y homogeneizando el nimero de pacientes por

semana gestacional.

5.1 2.1. Diametro de la vena umbilical (Diametro transverso medio o

DTM)

Se ha observado un progresivo aumento del DTM (expresado en mm) a lo largo
de las semanas del tercer trimestre con valores medios que van de 7,25 + 1,3 en la
semana 27 a 8,38 + 1,3 en la 40. El valor medio del DTM en el tercer trimestre fue de

8,23 £ 1 mm. Los valores y la evolucion del DTM se resumen en la figura 4.7.
5.2 2.2. Velocidad de la vena umbilical (Velocidad media o Vmed)

La Vmed de la de la vena umbilical (expresada en cm/s) experimenta también un
progresivo aumento a lo largo del tercer trimestre. Los valores ascienden desde el valor

medio de 14,95 + 1,7 de la semana 27 a 16,33 + 2,41 en la semana 40.

El valor medio de la Vmed en el tercer trimestre fue de 16,15 + 3,4 cm/s. Los

valores y la evolucion de la Vmed se resumen en la figura 4.8.
5.3 2.3. Flujo venoso umbilical absoluto, en ml/min o FYU (ml/min)

El FVU (ml/min) se calcula a partir del DTM y la Vmed. Este aumenta
conforme progresa el tercer trimestre, porque existe un aumento en estas semanas tanto
en el DTM como en la Vmed. Los valores medios del FVU (ml/min) van de 381,03 +
154,14 en la semana 27 a 539,01 + 141,7 en la semana 40. El valor medio del FVU
(ml/min) en el tercer trimestre fue de 524,98 + 180,81. Los valores medios y la

evolucion del FVU (ml/min) se resumen en la figura 4.9.

5.4 2.4 Flujo venoso umbilical especifico, en ml/min/Kg de peso fetal
estimado o FYU (ml/min/Kg)

El peso fetal estimado (PFE) se ha calculado a partir de la formula de Hadlock
del ano 1985 (273), con la medida previa del DBP, CA y LF.

El FVU especifico por unidad de peso fetal (ml/min/Kg) experimenta un
progresivo descenso a lo largo del tercer trimestre de la gestaciéon en relacion
inversamente proporcional a como lo hace el peso fetal estimado. Los valores medios
del FVU (ml/min/Kg) van de 314,40 £ 116,32 en la semana 27 a 160,38 + 35,71 en la
semana 40. El valor medio del FVU (ml/min/Kg) en el tercer trimestre fue de 227,62 +
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71,61. Los valores medios y la evolucion del FVU (ml/min/Kg) se resumen en la figura

4.10.

En la siguiente tabla (tabla 15) se exponen las ecuaciones de regresion obtenidas
en el tercer trimestre de la gestacion normal para los pardmetros de la vena umbilical

analizados:

TABLA 15: Ecuaciones de regresion de la velocidad media (Vmed), diametro
transverso medio (DTM), radio (RTM) y flujo sanguineo de la vena umbilical (FVU)

en el tercer trimestre de la gestacion normal

Vmed 99 96,710959 10,488124 0,225438 0,50 <0,001
DTM 99 7,4605064 0,9274236 0,067037 0,45 <0,001
RTM 99 1,8651266 0,2318559 0,046040 0,45 <0,001
FVU

99 16,385879 10,974276 2,522252 0,55 <0,001

(ml/min)

FVU

99 -1,093195 4,388371 0,424836 0,55 <0,001

(ml/min/kg)
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DIAMETRO TRANSVERSO MEDIO DE LA VU

Resultados IV

Figura 4.7.: Diametro Transverso Medio de la vena umbilical (DTM): a) tabla
del DTM; b) Media y SD; c) Nube y recta; d) Intervalo de confianza del 95%.
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Figura 4.8.: Velocidad media de la vena umbilical (Vimed): a) tabla de la
Vmed; b) Media y SD; c) Nube y recta; d) intervalo de confianza del 95%.

V MEDIA DE LA VENA U ( cm/s)

a)
VUVMED
SG MEDIA N DS L.MINIMOL.MAXIMQ
27sem| 14,950 6 1,778 12,1 17,2
28sem| 12,380 5 1,441 10,3 13,8
29sem| 13,820 5 3,434 9,9 19,1
30sem| 14,813 8 2,676 11,0 18,5
31sem| 13,729 7 2,181 11,0 16,9
32sem| 15,943 7 ,983 15,0 17,2
33sem| 18,357 7 4,097 13,2 25,4
34sem| 14,929 7 2,528 11,7 18,7
35sem| 16,943 7 7,003 10,3 31,2
36sem| 17,838 8 3,388 11,7 224
37sem| 17,911 9 1,851 15,8 20,9
38sem| 16,425 8 2,562 12,3 19,4
39sem| 18,825 8 3,907 15,0 26,8
40sem| 16,338 8 2,418 13,9 21,6
Total 16,151 99 3,497 9,9 31,2
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Figura 4.9.: Flujo venoso umbilical (ml/min), FVU (ml/min): a) tabla del

Resultados IV

FVU (ml/min); b) Media y SD; c) Nube y recta; d) intervalo de confianza del 95%.

Flujo venoso umbilical (ml/min)

a)
F2
SG MEDIA N DS L.MINIMO [L.MAXIMO
27sem [381,0389 6 | 154,1405 | 237,67 | 654,62
28sem [350,3068 5| 103,3493 | 25829 | 492,92
29sem [405,9278 5| 121,0010 | 287,34 | 582,97
30sem [451,6668 8 93,6452 | 300,04 | 590,88
31sem [393,3144 7 47,0650 | 330,77 | 470,34
32sem [420,2059 7 84,5783 | 269,00 | 551,39
33sem [628,4544 7| 2341722 | 35036 | 932,26
34sem [513,6610 7| 1112972 | 39538 | 673,73
35sem [554,3535 7| 1937248 | 381,48 | 894,06
36sem [651,9952 8| 1345508 | 426,75 | 826,33
37sem [638,6189 9| 1509234 | 452,76 | 868,62
38sem [546,5383 8| 1461532 | 341,26 | 765,01
39sem 699,9633 8| 2685942 | 408,07 | 111535
40sem |539,0129 8 141,7010 394,17 770,72
Total 524,9831 99 180,8112 237,67 1115,35
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FLUJO VENOSO UMBILICAL (ml/min/kg)

Resultados IV

Figura 4.10.: Flujo venoso umbilical (FVU) en ml/min/Kg: a) tabla del FVU
(ml/min/kg); b) Media y SD; c) Nube y recta; d) intervalo de confianza del 95%.

a)

FLUJO2

SG MEDIA N DS L.MINIMO L.MAXIMO
27sem [314,4055 6 116,3233 189,23 494,80
28sem p67,3799 5 87,0612 198,42 403,37
29sem pP68,0742 5 67,6945 203,88 370,85
30sem p66,5272 8 44,5628 199,36 329,37
31sem p11,3936 7 20,8847 178,12 243,83
32sem p53,5254 7 73,7833 153,01 384,34
33sem p73,3920 7 82,5045 170,74 369,65
34sem pP10,0291 7 41,6134 160,36 257,24
35sem p02,9203 7 75,3320 126,60 324,64
36sem p28,1687 8 41,8318 148,64 288,63
37sem p12,4388 9 43,3155 151,90 275,53
38sem [170,3209 8 37,9079 112,22 222,04
39sem p03,0631 8 75,9756 130,33 333,74
40sem [160,3889 8 35,7180 129,95 222,49
Total p27,6223 99 71,6176 112,22 494,80
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6 3. ESTUDIO COMPARATIVO DEL FLUJO VENOSO
UMBILICAL ENTRE LA GESTACION NORMAL Y LA
GESTACION CON CIR

Se han comparado dos grupos de pacientes: grupo NORMAL (formado por 99
gestantes) y grupo CIR (71 gestaciones con confirmacion al nacimiento del diagndstico
ecografico de sospecha de CIR). En un principio, se valoré la posibilidad de incluir en
el estudio comparativo un tercer grupo de pacientes: grupo “SOSPECHA DE CIR”
formado por gestantes con sospecha ecogréfica de CIR que no obtuvieron confirmacion
al nacimiento. Dado que no se observaron diferencias significativas con respecto al
grupo normal, se considerd este grupo como “falsos positivos” y no se incluyé en el

estudio comparativo del Doppler venoso.

Se trata en total de 170 gestaciones en las que se ha evaluado la dltima
exploracion Doppler antes del parto (una exploracion por paciente, 170 exploraciones).
El tiempo medio entre esta Ultima exploracion y el parto fue de 1,95 + 2 dias con un
rango comprendido entre 6 horas y 5 dias. La edad gestacional media de la dltima
exploracién antes del parto para los dos grupos fue: 37,1 semanas + 1,2 en el grupo
normal y 35,2 + 3,9 en el grupo CIR. No se han encontrado diferencias significativas
entre los dos grupos en cuanto a esta variable, lo que permite llevar a cabo el estudio
comparativo del Doppler, cuyos valores experimentan variaciones segun la edad

gestacional.

Definidas previamente las diferencias clinicas existentes entre los dos grupos de
estudio (figura 3.13 y tabla 8), hemos clasificado los resultados comparativos obtenidos

en tres apartados:
o Diferencias de la biometria ecogréfica.
o Diferencias en el Doppler de la arteria umbilical.

o DIFERENCIAS EN EL DOPPLER DE LA VENA UMBILICAL.
6.1 3.1. Diferencias de la biometria ecografica

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre los dos
grupos en las variables biométricas: CA, y peso fetal estimado (PFE). Las diferencias no
han sido significativas en el DBP y LF. Los resultados se recogen en la tabla 16 y figura

4.11.
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6.1.1 3.1.1 DBP:

Las diferencias encontradas entre los dos grupos no han sido estadisticamente
significativas (p>0,05). El valor medio en el grupo normal ha sido 85,9 + 7,9 mm, con
un rango entre 68,2 y 97,8. En el grupo CIR, el valor medio para el DBP ha sido 84,7 +

5,5 mm, con un limite minimo de 69,4 y un mdximo de 93,7.

6.1.2 3.1.2. CA:

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre los dos
grupos (p<0,05). El valor medio de la CA en el grupo normal fue de 295,1 + 34,6 mm;
el rango en este grupo fue de 224,1 a 352,6. En el grupo CIR, el valor medio fue de
284,2 + 16,1 y el rango oscil6 entre 202 y 367.

6.1.3 3.1.3.LF:

No hay diferencias significativas entre el grupo normal y CIR. El valor medio
del grupo normal fue 66,3 + 7,7 y el rango: 48,2 a 82,7. En el grupo CIR, el valor medio
fue de 66,1 + 5,1 y el rango oscil6 entre 50,8 y 75.

6.1.4 3.1.4.PFE:

Las diferencias encontradas han sido estadisticamente significativas entre el
grupo CIR y el grupo normal. El valor medio del PFE en el grupo normal fue de 2420,4
+ 780,2 gr y el rango: 1034 a 3959. En el grupo CIR el valor medio fue de 1998,8 +
393,01 y el rango oscil6 entre 871 y 2600.
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TABLA 15: Diferencias de la biometria ecordfica entre los grupos normal y

CIR
VARIABLE NORMAL(N=99) CIR (N=71) P
MEDIA £ DS MEDIA £ DS
DBP 85,9+7,9 84,7 +5,5 NS
CA 295,1 + 34,6 284,2 + 16,1 <0,05
LF 66,3 +7,7 66,1 = 5,1 NS
PFE 2420,4 + 780,2 | 1998,8 + 393 <0,05

150




Resultados IV

Figura 4.11: Valores del DBP, CA, LF y PFE en los grupos normal y grupo CIR

sobre las curvas de referencia
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6.2 3.2. Diferencias en el Doppler de la arteria umbilical

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
pacientes en el IR e IP de la arteria umbilical. La exploracion de la arteria umbilical (IR
AU e IP AU) se ha llevado a cabo en el 100% de los dos grupos. Sin embargo, el
estudio comparativo en la arteria cerebral media y en el ductus venoso no se ha llevado
a cabo, debido al escaso nimero de exploraciones realizadas en el grupo normal de estas

variables como ya se explico con anterioridad.

No se han encontrado diferencias significativas en cuanto a la edad gestacional
entre ambos grupos. Los resultados de este estudio comparativo se resumen en la tabla

17 y en la figura 4.12.

Las diferencias en el IR de la arteria umbilical (IRAU) han sido estadisticamente
significativas entre el grupo normal y CIR. El valor medio del IRAU en el grupo normal
fue de 0,59 + 0,07; el rango fue de 0,40 a 0,86. En el grupo CIR, el valor medio fue de

0,70 £ 0,10 y los limites inferior y superior: 0,34 y 1 respectivamente.

Las diferencias en el IP de la arteria umbilical (IPAU) han sido estadisticamente
significativas entre el grupo normal y CIR. El valor medio del IPAU en el grupo normal
fue 0,89 + 0,18; el rango fue de 0,51 a 1,56. En el grupo CIR, el valor medio fue de 1,20

+ (0,27 y los limites inferior y superior: 0,53 y 2,35 respectivamente.

TABLA 17: Diferencias en el Doppler de la arteria umbilical entre los grupos
normal y grupo CIR

VARIABLE |NORMAL(N=99)| CIR(N=71) |p
MEDIA+DS | MEDIA +DS

IRAU 0,59 +0,07 |0,70+£0,10 |<0,01

IPAU 0,89+0,18 |1,20 +0,27 |<0,01

153



Resultados IV

Figura 4.12: Valores del IRAU e IPAU de los grupos normal y CIR sobre las curvas

de referencia.
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6.3 3.3. DIFERENCIAS EN EL DOPPLER DE LA VENA
UMBILICAL

Se ha evaluado la dltima exploracion del Doppler venoso antes del parto en los
dos grupos de pacientes. . La edad gestacional media de la dltima exploracion antes del
parto para los dos grupos fue: 37,1 semanas + 1,2 en el grupo normal y 35,2 + 3,9 en el
grupo CIR. No se han encontrado diferencias significativas entre los dos grupos en

cuanto a esta variable.

En este apartado se incluye el andlisis comparativo del flujo venoso umbilical
(FVU) expresado en ml/min o flujo venoso absoluto y el flujo “especifico” por unidad
de peso fetal, expresado en ml/min/Kg. También se han evaluado las variables a partir
de las que se obtienen dichos flujos: la velocidad media de la vena umbilical (Vmed), el

didmetro transverso medio (DTM) y el radio transverso medio (RTM).

El estudio de estas variables se ha realizado en el 100% de las gestantes de los
dos grupos. Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) entre
los dos grupos en todas las variables estudiadas exceptuando el DTM y RTM. Los

resultados se resumen en la tabla 18 y figuras 4.13 y 4.14.
6.3.1 3.3.1. Velocidad media de la vena umbilical (Vmed):

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre la Vmed del

grupo CIR y el grupo normal

El valor medio de la Vmed en el grupo normal fue 16,15 + 3,4 cm/s. El rango
oscil6 entre 9,9 y 31,2. En el grupo CIR, el valor medio fue de 9,17 + 3,1 y los limites

inferior y superior: 3y 17,1
6.3.2 3.3.2. Diametro transverso medio de la vena umbilical (DTM):

No se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre los dos

grupos de pacientes.

El menor valor medio se obtuvo en el grupo normal: 8,23 + 1,09 mm. El rango
en este grupo fue de 5,8 a 10,8. En el grupo CIR el valor medio fue de 9,21 £ 1,2 y los

limites inferior y superior: 6,5 y 12,4 respectivamente
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6.3.3 3.3.3. Radio transverso medio de la vena umbilical (RTM):

Como en el DTM, las diferencias encontradas entre los dos grupos para esta
variable no han sido estadisticamente significativas. El valor medio en el grupo normal
fue 4,11 £ 0,5 mm. El rango oscil6 entre 2,9 y 5,4. En el grupo CIR, el valor medio del
RTM fue de 4,60 + 0,6 y los limites inferior y superior: 3,2 y 6,2 respectivamente

6.3.4 3.3.4. Flujo venoso umbilical en ml/min (FVU (ml/min)):

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre los grupos

CIR y normal.

El valor medio del FVU (ml/min) en el grupo normal fue de 524,08 + 180,8
ml/min. El rango vari6 entre 237,6 y 1115,3. En el grupo CIR, el valor medio fue de
378,18 £ 192,07 y los limites inferior y superior: 108,8 y 1081,4 respectivamente

6.3.5 3.3.5. Flujo venoso umbilical en ml/min/Kg (FVU (ml/mn/Kg)):

Como en la variable anterior, se han observado diferencias significativas entre

los grupos CIR y normal.

El valor medio del FVU (ml/min/Kg) en el grupo normal fue de 227,62 + 71,6.
El rango vari6 entre 112,2 y 494,8. En el grupo CIR, el valor medio obtenido ha sido
191,68 + 91,8 y los limites inferior y superior: 49,4 y 491,5 respectivamente.
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TABLA 18: Diferencias en el Doppler de la vena umbilical entre los grupos
normal y grupo CIR.

VARIABLE NORMAL(N=99) CIR (N=71) P
MEDIA + DS MEDIA + DS
Vmedia 16,15+ 3,4 9,17 £ 3,1 <0,01
DTM 8,23 + 1,09 9,21 +1,2 NS
RTM 4,11 +29 4,60 £ 3,2 NS
FVU (ml/min) 524,08 + 180,8 378,18 £ 192,07 <0,01
FVU (ml/min/kg) | 227,62 +71,6 191,68 + 91,8 <0,01
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Figura 4. 13: Valores de la Velocidad media (Vmed), diametro transverso
medio (DTM) y radio transverso medio (RTM) de la vena umbilical en los grupos

norma, y CIR sobre las curvas de referencia.
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Figura 4.14: Valores del Flujo venoso umbilical (FVU) en ml/min y ml/min/Kg en los
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7 4. EVOLUCION DEL FLUJO VENOSO UMBILICAL EN
EL TERCER TRIMESTRE DE LA GESTACION CON
CIR

Se han estudiado longitudinalmente 20 gestantes con diagndstico ecogréfico de
CIR confirmado al nacimiento, todas con un minimo de 4 exploraciones cada una;
(rango de 4 a 13 y media de 5,3 + 2,7) y se ha comparado con la evolucién del flujo
venoso umbilical en el grupo normal (N=99). Asi mismo, se ha analizado la evolucién
de la biometria en los dos grupos, asi como el Doppler de la arteria umbilical, a lo largo

del tercer trimestre de la gestacion.

Para evaluar la evolucién de los valores del Doppler de la arteria y vena
umbilical en el tercer trimestre, se ha estudiado la evolucion individual, en los casos de
CIR, de los valores del indice de resistencia de la arteria umbilical (IRAU); asi como los
valores del didmetro, radio y velocidad de la vena umbilical y flujos venosos

umbilicales (absoluto y especifico).

Se ha utilizado ademds, una medida de centralizacién: media y desviacion
estindar (DS) para analizar la evolucion de los valores del Doppler, por semana

gestacional, en los grupos normal y CIR (figuras 4.15 a 4.20).

7.1 4.1. Evolucion del Doppler de la arteria umbilical en el tercer

trimestre en el grupo CIR

Como variable velocimétrica se ha empleado el IRAU, ya que como ha sido
puesto de manifiesto por muchos autores (272, 275), se trata del indice que presenta un
coeficiente de variabilidad menor y un mejor coeficiente de correlacion con respecto a

la edad gestacional.

Se han llevado a cabo 164 exploraciones de la arteria umbilical. El valor medio
del IRAU en el tercer trimestre fue de 0,68 + 0,07 (0,50-0,88), con valores que oscilaron
entre 0,71 £ 0,06 en la semana 31 a 0,69 + 0,07 en la semana 38 (figura 4.15). El IRAU
presentd una evolucion similar a la del grupo normal pero con valores siempre

superiores desde el comienzo del tercer trimestre.
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Figura 4.15: Evolucion del Doppler de la arteria umbilical en tercer trimestre

en los grupos normal y CIR; a) Descripcion individual del IRAU y casos de CIR; b)

Media y DS del IRAU en el tercer trimestre en los dos grupos.
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7.2 4.2. Evolucion del Doppler de la vena umbilical en el tercer

trimestre en el grupo CIR

Se ha evaluado la evolucién del flujo venoso umbilical (FVU) expresado en
ml/min y en ml/min/Kg, asi como los pardmetros a partir de los que se obtiene dicho
flujo: la velocidad media de la vena umbilical (Vmed),el didmetro transverso medio

(DTM) y radio transverso medio (RTM). Los resultados se resumen en la figura 4.16

Del mismo modo que para el IRAU, se ha evaluado de forma individual la
evolucion de los 20 casos de CIR, y también se han comparado las medias y DS de los

dos grupos para el tercer trimestre.
7.2.1 4.4.1. Velocidad media de la vena umbilical (Vmed):

Se han llevado a cabo 108 exploraciones de la Vmed de la vena umbilical en el
grupo CIR. El valor medio de la Vmed fue de 9,69 + 3,3 (3,2-19,4) y los limites

oscilaron entre 5,9 + 1,1 en la semana 31 a 11,1 + 3,8 en la semana 38 (figura 4.16).

La curva de la Vmed presenta un patrén hiperbdlico, ascendente hasta la semana
32 y descendente desde la semana 38. Los valores estuvieron siempre por debajo de los
encontrados en el grupo normal, cuya curva presentd un patrén ascendente a lo largo del

tercer trimestre.
7.2.2 4.4.2. Diametro transverso medio de la vena umbilical (DTM):

Se han realizado 108 exploraciones del DTM de la vena umbilical en el grupo
CIR. El valor medio del DTM fue de 9,40 + 1,58 (5,85-14) y los limites se encontraron

entre 9,3 + 2,07 en la semana 31 a 9,4 + 1,3 en la semana 38 (figura 4.17).

Los valores del DTM en el grupo CIR se encontraron por encima de los
observados en el grupo normal y se mantuvieron practicamente constantes mientras que

experimentaron un progresivo ascenso en el tercer trimestre los de éste segundo grupo.
7.2.3 4.4.3. Radio transverso medio de la vena umbilical (RTM):

Se han realizado 108 exploraciones del RTM en el grupo CIR. El valor medio
del RTM fue de 4,70 + 0,79 (2,93-7) y los limites se observaron entre 4,6 + 1,03 en la
semana 31 a 4,7 £ 0,6 en la semana 38 (figura 4.18). Como en la variable anterior, los

valores del RTM se encontraron por encima de los observados en el grupo normal.
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Figura 4.16: Evolucion de la velocidad de la vena umbilical en tercer trimestre

en los grupos normal y CIR; a) Descripcion individual de la velocidad de la vu y

casos de CIR; b) Media y DS de la velocidad de la vu en el tercer trimestre en los dos
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Figura 4.17: Evolucion del didmetro de la vena umbilical en tercer trimestre
en los grupos normal y CIR; a) Descripcion individual de los valores del didmetro de

lavu y casos de CIR; b) Media y DS del didmetro de la vu en el tercer trimestre en los

dos grupos.
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Figura 4.18: Evolucion del radio de la vena umbilical en tercer trimestre en

los grupos normal y CIR; a) Descripcion individual de los valores del radio de la vu y

casos de CIR; b) Media y DS del radio de la vu en el tercer trimestre en los dos grupos.
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7.2.5 4.4.4. Flujo venoso umbilical en ml/min (FVU (ml/min)):
Se han realizado 108 exloraciones del FVU (ml/min) en el grupo CIR.

El valor medio fue de 423,15 + 232,5 (114,48-1223,57) y los valores oscilaron
entre 271,9 £ 191,1 en la semana 31 a 484,3 £ 307,1 en la semana 38 (figura 4.19).

Los valores en el grupo CIR se mantuvieron practicamente constantes a lo largo
del tercer trimestre y por debajo de los valores observados en el grupo normal cuya

curva presentd un patron ascendente.
7.2.6 4.4.5. Flujo venoso umbilical en ml/min/Kg (FVU (ml/min/Kg)):
Se han realizado 108 exploraciones del FVU (ml/min/kg) en el grupo CIR.

El valor medio fue de 224,31 + 130,9 (52,99-842,77) y los valores han oscilado
entre 191,8 £ 106,8 en la semana 31 a 219 + 124 en la semana 38 (figura 4.20).

Los valores presentan en la curva un patréon descendente (como ocurre con el
grupo normal), siendo superiores a los observados en el grupo normal de forma precoz
y, partir de este momento, los valores descienden por debajo de los encontrados en el

grupo normal.
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Figura 4.19 Evolucion del flujo venoso umbilical (ml/min) en el tercer
trimestre en los grupos normal y CIR; a) Descripcion individual de los valores del
FVU (ml/min) de la vu y casos de CIR; b) Media y DS del FVU (ml/min) de la vu en el

tercer trimestre en los dos grupos.
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Figura 4.20: Evolucion del flujo venoso umbilical (ml/min/Kg) en el tercer

trimestre en los grupos normal y CIR; a) Descripcion individual de los valores del

FVU (ml/min/Kg) de la vu y casos de CIR; b) Media y DS del FVU (ml/min/Kg) de la

vu en el tercer trimestre en los dos grupos.
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8 5. EVALUACION DE LA CAPACIDAD DEL FLUJO
VENOSO UMBILICAL PARA PREDECIR EL
RESULTADO PERINATAL EN LOS FETOS CON CIR

Se ha realizado un estudio de la ultima exploracion antes del parto en las 71
gestaciones del grupo CIR. Como ya se precisé en el material y método, todas las
gestaciones del grupo CIR tuvieron la confirmacién de ese diagndstico de sospecha al
nacimiento por presentar un peso al nacimiento por debajo del percentil 10 (<

pl10),(figura 3.12).

De todos los parametros de resultado perinatal susceptibles de estudio, se han
definido los llamados “fetales”, que hacen referencia al recién nacido y a la situacion de
compromiso postnatal y estos han sido los que se han considerado en el presente

estudio:
o percentil de peso fetal al nacimiento menor de 5 (p<5)
o Apgar al quinto minuto menor de 7 (APGARS5<7)
o Maniobras de reanimacién neonatal tipo 2 o mayor del tipo 2 (REA >2)
o Ph en sangre de cordén menor de 7,20 (pH <7,20)
o Ingreso en UCI neonatal (UCI SI)

Se ha evaluado la capacidad predictiva del IRAU, velocidad de la vena umbilical
y flujos venosos umbilicales (ml/min y ml/min/Kg) para cada uno de estos pardmetros

citados de resultado perinatal.

8.1 5.1 Precision del IRAU en la prediccion del resultado perinatal en

fetos con CIR

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas en los parametros
ecograficos biométricos (CA, LF y PFE) en la dltima exploracién ecogréfica, dentro del
grupo CIR. En el DBP no se observaron diferencias significativas. De este modo,
quedan definidos dos subgrupos dentro del grupo CIR, en funcién del percentil de peso
fetal al nacimiento, situdndose todos por debajo del percentil 10. El primer grupo, con
55 casos, formado por los fetos con CIR cuyo percentil al nacimiento se situd entre el
percentil 10 y el 5 (p10-p5) y el segundo grupo, con 17 casos, formado por los fetos con

CIR cuyo percentil al nacimiento fue menor del 5 (<p5); (tabla 19).
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TABLA 19: Diferencias en la biometria en los dos grupos de CIR observados
segtin el percentil de peso al nacimiento (p10-p5y <p5)

VARIABLE | p10-p5(N=55) | <p5 (N=17) P
MEDIA+DS | MEDIA +DS
DBP 85,09 + 4,8 83,4+7,3 NS
CA 287,9 + 23,1 272 + 27,2 <0,05
LF 66,7 +4,8 63,9+55 <0,05
PFE 2042,9 + 337,3 |1856,2 £522,6 |<0,05
*(ANOVA)

En este apartado de los resultados, se ha analizado el valor del Doppler de la
arteria umbilical (IRAU) en la prediccion del percentil de peso fetal al nacimiento en el
grupo CIR, es decir, se ha pretendido establecer si existe alguna relacién entre el
Doppler arterial umbilical y la obtencién al nacimiento de un mayor o menor percentil

de peso fetal.

El valor medio del IRAU fue de 0,70 + 0,10 en el grupo p10-p5 y de 0,73 £ 0,11
en el grupo <p5S. Las diferencias no resultaron estadisticamente significativas entre

ambos grupos.

Del mismo modo, se ha evaluado la capacidad predictiva del IRAU para el resto
de pardmetros de resultado perinatal. En la tabla 20 se recogen las tablas de 4x4 del
IRAU, a partir de las que obtenemos los porcentajes de precision de esta variable, para

cada uno de los pardmetros de resultado perinatal.

En la tabla 21 se recogen los valores de sensibilidad (S), especificidad (E), valor
predictivo positivo (VPP), valor predictivo negativo (VPN) y precision (P) del IRAU

para cada pardmetro de resultado perinatal.
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La precision del IRAU fue de 87,3% para el percentil de peso fetal al nacimiento

menor de 5 (<p5), con una sensibilidad del 94,1% y un VPP del 64%.

La precision del IRAU fue de 69% para el Apgar al quinto minuto menor de 7
(APGAR 5<7), con una sensibilidad del 63,6% y un VPP del 28%.

Para el pardmetro de resultado perinatal reanimacion neonatal mayor del tipo 2
(REA>2) la precision del IRAU fue del 35,2%, con una sensibilidad del 50% y un VPP
del 40%.

La precision del IRAU fue del 59,1% para el pH en sangre de cordén al
nacimiento menor de 7,20 (pH< 7,20), con una sensibilidad del 58,3% y un VPP del
70,2%.

Por ultimo, la precisiéon del IRAU fue de 45% para el ingreso en UCI neonatal,

con una sensibilidad del 33,3% y un VPP del 56%.
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Tabla 20: IRAU en la prediccion del resultado perinatal en fetos con CIR

p10-p5 <p5 Apgar527 Apgar5<7 IRAU REA22 REA<2
IRAU (N=60) (N=11) IRAU (N=60) (N=11) (N=20) (N=51)
IRAU
IRAU normal 2 . IRAU normal " . normal 10 36
(N=46) (N=46) (N=46)
IRAU
IRAtJN;::tst;Iég. 8 ; IRAtJN;zztso)lég. 18 . patoldg. 10 15
(N=25)
IRAU ph220 ph<20 IRAU ph220 ph<20
(N=47) (N=24) (N=47) (N=24)
IRAU IRAU
normal 32 14 normal 32 14
(N=46) (N=46)
IRAU IRAU
patolog. 15 10 patoldg. 15 10
(N=25) (N=25)

TABLA 21: Precision del IRAU en la prediccion del resultado perinatal en
fetos con CIR

parametros S E VPP VPN PRECISION p*
P<5 16/17 45/54 16/25 45/46 62/71 <0,05
(94,1%) | (83,3%) | (64%) | (97,8%) | (87,3%)
APGAR5<7 7/11 42/60 7/25 42/46 49/71 <0,05
(63,6%) | (70%) (28%) | (91,4%) | (69%)
REA>2 10/20 36/51 10/25 36/46 25/71 <0,05
(50%) | (70,5%) | (40%) | (78,26%) | (35,2%)
pH<7,20 14/24 33/48 10/25 33/47 42/71 <0,05
(58,3%) | (68,7%) | (40%) | (70,2%) | (59,1%)
ucl 14/42 18/29 14/25 18/46 32/71 <0,05
(33,3%) | (62%) (56%) | (39,1%) | (45%)
*(Chi®)
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8.2 5.2. Precision de la velocidad de la vena umbilical en la prediccion

del resultado perinatal en los fetos con CIR

De igual modo que con el IRAU, se ha estudiado la capacidad predictiva del
resultado perinatal en los fetos con CIR de cada uno de los pardmetros del Doppler
venoso umbilical. De este modo, se ha evaluado en primer lugar, la capacidad de la

velocidad media de la vena umbilical (Vmed) para la prediccién del resultado perinatal.

Se han definido dos grupos de CIR en funcién del resultado de la Vmed en la
ultima exploracion ecografica antes del parto: Vmed normal o situada por encima de la
dos desviaciones estandar (Vmed > 2DS) y vmed patoldgica o con valores por debajo de

las dos DS de la curva de referencia (Vmed < 2DS).

El valor medio de la Vmed en el grupo p10-p5 fue de 9,3 +3,2 yde 8,5+ 3 enel

grupo <p5. Las diferencias resultaron estadisticamente significativas (p<0,05).

La precision de la Vmed fue del 42,2% para el percentil de peso fetal al

nacimiento menor de 5 (<p35), con una sensibilidad del 70,5% y un VPP del 25%

La precision de la Vmed fue de 33,8% para el Apgar al quinto minuto menor de

7 (APGAR 5<7), con una sensibilidad del 54,5% y un VPP del 12,5%.

Para el pardmetro de resultado perinatal reanimacion neonatal mayor del tipo 2
(REA>2) la precision de la Vmed fue del 54,9%, con una sensibilidad del 66% y un
VPP del 31,2%.

La precision de la Vmed fue del 38% para el pH en sangre de cordén al
nacimiento menor de 7,20 (pH< 7,20), con una sensibilidad del 58,3% y un VPP del
29,1%.

Por dltimo, la precision de la Vmed fue de 80,2% para el ingreso en UCI

neonatal, con una sensibilidad del 90,4% y un VPP del 79,1%.

Los resultados se recogen en las tablas 22 y 23.
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Tabla 22: Velocidad de la vena umbilical en la prediccion del resultado

perinatal en fetos con CIR

p10-p5 <p5 Apgar527 | Apgar5<7 REA22 | REA<?
Vmed )
med sy | et | | ™ sy | et) med | an) | (Ne50)
Vmed>2DS Vmed>2DS Vmed>2DS
(N=23) 18 : (N=23) 1 : (N=23) 0 "
Vmeds2DS Vmeds2DS Vmeds2DS
(N=48) 36 12 (N=48) 4 ¢ (N=48) & »

ph220 | ph<20 UCINO | UCISI

Vmed | \ear) | (Ne2e) Vmed - Noog) | (Ne2)

Vmed>2DS Vmed>2DS

(N=23) 13 e (N=23) [ .

Vmed<2DS Vmed<2DS

(N=48) 34 14 (N=48) e 38

TABLA 23: Precision de la velocidad de la vena umbilical en la prediccion del

resultado perinatal en fetos con CIR

parametros S E VPP VPN PRECISION p*
P<5 12/17 18/54 12/48 18/23 30/71 <0,05
(70,5%) | (33,3%) (25%) (78,2%) | (42,2%)
APGAR5<7 6/11 18/60 6/48 18/23 24/71 <0,05
(54,5%) (30%) (12,5%) | (78,2%) | (33,8%)
REA>2 33/50 17/50 15/48 17/23 39/71 <0,05
(66%) (34%) (81,2%) | (73,9%) | (54,9%)
pH<7,20 14/24 13/47 14/48 13/23 27/71 <0,05
(58,3%) | (27,7%) | (29,1%) | (56,5%) (38%)
UcCl 38/42 19/29 38/48 19/23 57/71 <0,05
(90,4%) | (65,5%) | (79,1%) | (82,6%) | (80,2%)
*(Chi®)
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8.3 5.3. Precision del flujo venoso umbilical absoluto (ml/min) en la

prediccion del resultado perinatal en los fetos con CIR

Se ha evaluado la capacidad del flujo venoso umbilical absoluto (ml/min) para

predecir el resultado perinatal en los fetos con CIR.

Se han definido dos grupos de CIR en funcién del resultado del FVU (ml/min)
en la ultima exploracion ecogréfica antes del parto: FVU normal o situado por encima
de las dos desviaciones estandar (FVU absoluto > 2DS) y FVU patoldgico o con valores

por debajo de las dos DS de la curva de referencia (FVU absoluto < 2DS).

El valor medio del FVU (ml/min) en el grupo p10-p5 fue de 389,6 + 203,4 y fue
de 341,3 + 148,7 en el grupo <p5. Las diferencias encontradas fueron estadisticamente

significativas (p<0,05).

La precision del FVU (ml/min) fue de 46,4% para el percentil de peso fetal al
nacimiento menor de 5 (<p5), con una sensibilidad del 52,9% y un VPP del 23%.

La precision del FVU (ml/min) fue de 47,2% para el Apgar al quinto minuto
menor de 7 (APGAR 5<7), con una sensibilidad del 54,5% y un VPP del 15,3%.

Para el pardmetro de resultado perinatal reanimacion neonatal mayor del tipo 2
(REA>2) la precision del FVU (ml/min) fue del 47,8%, con una sensibilidad del 61,9%
y un VPP del 33,3%.

La precision del FVU (ml/min) fue del 45% para el pH en sangre de cordén al
nacimiento menor de 7,20 (pH< 7,20), con una sensibilidad del 50% y un VPP del
30,7%.

Por ultimo, la precision del FVU (ml/min) fue de 88,7% para el ingreso en UCI
neonatal, con una sensibilidad del 90,4% y un VPP del 97,4%.

Los resultados se recogen en las tablas 24 y 25.
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Tabla.24: Flujo venoso umbilical (ml/min) en la prediccion del resultado

perinatal en fetos con CIR

FVWU | p10p5 | <p5 FVU | Apgar527 | Apgars<7 FVU | REA22 | REA<?
(mlimin) | (N=54) | (N=17) (ml/min) | (N=60) | (N=11) (mmin) | (N=21) | (N=50)
FVU>2DS FVU>2DS FVU>2DS
(N=32) 8 (N=32) 2! 5 (N=32) 2
FVUs2DS FVUs2DS FVU<2DS
(N=39) S (N=39) 3 6 (N=39) 2b
FVU ph220 | ph<20 FVU | UCINO | uUCISI
(mimin) | (N=47) | (N=24) (mimin) | (N=29) | (N=42)
FVU>2DS FVU>2DS
wvay | 2 12 nay) | B
FVUs2DS FVUs2DS
(N=39) 2 12 (N=39) 1

TABLA 25: Precision del flujo venoso umbilical (ml/min) en la prediccion del

resultado perinatal en fetos con CIR

parametros S E VPP VPN PRECISION p*

P<5 9/17 24/54 9/39 24/32 33/71 <0,05
(52,9%) | (44,4%) (23%) (75%) (46,4%)

APGAR5<7 6/11 27/60 6/39 27/32 33/71 <0,05
(54,5%) | (45%) | (15,3%) | (84,3%) | (47,2%)

REA>2 13/21 24/50 13/39 24/32 34/71 <0,05
(61,9%) (48%) (33,3%) (75%) (47,8%)

pH<7,20 12/24 20/47 12/39 20/32 32/71 <0,05

(50%) (42,5%) | (30,7%) | (62,5%) (45%)

UClI 38/42 28/29 38/39 28/32 63/71 <0,05

(90,4%) | (96,5%) | (97,4%) | (87,5%) | (88,7%)
*(Chi ?)
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8.4 5.4. Precision del flujo venoso umbilical especifico (ml/min/Kg) en

la prediccion del resultado perinatal en los fetos con CIR

Se ha evaluado la capacidad del flujo venoso umbilical especifico (ml/min/kg)

para predecir el resultado perinatal en los fetos con CIR.

Se han definido dos grupos de CIR en funcién del resultado del FVU
(ml/min/kg) en la ultima exploracién ecogréfica antes del parto: FVU normal o situado
por encima de la dos desviaciones estandar (FVU especifico > 2DS) y FVU patolégico
o con valores por debajo de las dos DS de la curva de referencia (FVU especifico <

2DS).

El valor encontrado para el FVU (ml/min/Kg) en el grupo p10-p5 fue de 193,6 +
100,06 y de 185,3 £ 59,8 para el grupo <p5. Las diferencias fueron estadisticamente

significativas.

Se han encontrado también diferencias estadisticamente significativas en los
valores medios del FVU en los grupos de CIR en funcién de la reanimacién (REA>2 y
REA<2): 173,07 £ 62,8 y 197,4 + 98,8 respectivamente. El valor del FVU result6 por

tanto, significativamente disminuido en los fetos con un tipo de reanimacién mayor.

La precision del FVU (ml/min/Kg) fue de 39,4% para el percentil de peso fetal
al nacimiento menor de 5 (<p5), con una sensibilidad del 70,6% y un VPP del 24%.

La precision del FVU (ml/min/Kg) fue de 42,2% para el Apgar al quinto minuto
menor de 7 (APGAR 5<7), con una sensibilidad del 90,9% y un VPP del 20%.

Para el pardmetro de resultado perinatal reanimacion neonatal mayor del tipo 2
(REA>2) la precision del FVU (ml/min/Kg) fue del 52,1%, con una sensibilidad del
80,9% y un VPP del 34%.

La precision del FVU (ml/min/Kg) fue del 46,4% para el pH en sangre de
cordon al nacimiento menor de 7,20 (pH< 7,20), con una sensibilidad del 75% y un

VPP del 84%.

Por dltimo, la precisiéon del FVU (ml/min/Kg) fue de 87,3% para el ingreso en
UCI neonatal, con una sensibilidad del 100% y un VPP del 84%.

Los resultados se recogen en las tablas 26 y 27.
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Tablan26: Flujo venoso umbilical (ml/min/kg) en la prediccion del resultado

perinatal en fetos con CIR

FVU p10-p5 <pd Fvu | Apgar527 | Apgars<7 FVU REA22 | REA<2
(miminKg) | (N=54) | (N=17) | |(miminKg)| (N=60) | (N=11) | |(miminKg) (N=21) | (N=50)
FVU>2DS FVU>2DS FVU>2DS
(N=21) 12 5 (N=21) 2 1 (N=21) g W
FVU<2DS FVUs2DS FVUs2DS
(N=50) 38 f2 (N=50) 40 10 (N=50) 17 33

FVU ph220 ph<20 FVU UCINO | UCISI

(miminKg) | (N=47) | (N=24) (mi/min/Kg) | (N=29) | (N=42)

FVU>2DS FVU>2DS

(N=21) 15 6 (N=21) 21 0

FVU<2DS FVU<2DS

(N=50) 32 18 (N=50) 8 42

TABLA 27: Precision del flujo venoso umbilical (ml/min/kg) en la prediccion

del resultado perinatal en fetos con CIR

parametros S E VPP VPN PRECISION p*

P<5 12/17 16/54 12/50 16/21 28/71 <0,05
(70,6%) | (29,6%) (24%) (76,1%) | (39,4%)

APGAR5<7 10/11 20/60 10/50 20/21 30/71 <0,05
(90,9%) | (33,3%) (20%) (95,2%) | (42,2%)

REA>2 17/21 17/50 17/50 17/21 37/71 <0,05
(80,9%) (34%) (34%) (80,9%) | (52,1%)

pH<7,20 18/24 15/42 18/50 15/21 33/71 <0,05
(75%) | (31,9%) | (36%) | (71,4%) | (46,4%)

UClI 42/42 21/29 42/50 21/21 62/71 <0,05
(100%) | (72,4%) | (84%) (100%) | (87,3%)

*(Chi %)
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En la figura 4.21 se muestra una comparativa entre la precisién del IRAU y del
FVU (ml/min/Kg) para cada uno de los parametros de resultado perinatal, y en la tabla
28 se recogen, a modo de resumen, los valores de sensibilidad, especificidad, VPP,
VPN y precisién del IRAU y FVU (ml/min/Kg) para todos los pardmetros de resultado

perinatal.

Figura 4.21: Precision del IRAU y del FVU (ml/min/Kg)
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Tabla 28: S, E, VPP, VPN y precision del IRAU y del FVU (ml/min/Kg) para

los pardametros de resultado perinatal

PARAMETROS S E VPP VPN PRECISION

IRAU FVU IRAU | FVU | IRAU | FVU | IRAU | FVU | IRAU | FVU

P<5 941 70,6 83,3 29,6 64 24 97,8 76,1 86,1 40,2
A5<7 63,6 90,9 70 33,3 28 20 91,4 95,2 69 42,2
REA>2 50 66 70,5 35,8 40 34 78,2 81,8 35,2 48,6

PH<7,20 58,3 75 68,7 31,9 40 36 70,2 714 59,1 46,4

ucli 33,3 100 62 72,4 56 84 39,1 100 45 87,3
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8.4.1 1. Reproducibilidad del método ecografico de medida del flujo venoso

umbilical en el tercer trimestre de la gestacion humana:

El interés por el estudio de la hemodindmica umbilical est4 justificado porque un
flujo sanguineo adecuado en los vasos umbilicales es esencial para asegurar la nutricion

y oxigenacion del feto.

El estudio de la vena umbilical es especialmente importante porque es el vaso

que conecta al feto con la placenta.

En el estudio de la vena umbilical pueden definirse tres territorios anatomicos
distintos que determinan un comportamiento fisiolégico diferente del flujo sanguineo.
Estos territorios son la porcion de vena que se engloba en la inserccion placentaria del
cord6én umbilical (293), la porcién de vena que se aloja en las asas libres de cordén y la
porcién de vena umbilical intrahepdtica. Esta tultima, junto con el sistema porta de las
venas hepdticas, el conducto venoso y la vena cava inferior, representan el componente
del retorno venoso al corazdn, el cual debe ser funcionalmente correcto porque de €l

depende el suministro de oxigeno y nutrientes al feto.

La OVF de la vena umbilical se observa como un flujo anter6grado monofésico
sin pulsaciones. Durante los movimientos respiratorios fetales se producen pulsaciones
leves y la onda adopta una forma sinusoidal no sincrénica con la accién del corazén
fetal, que es preciso distinguirlas de las pulsaciones de fetos comprometidos, que son
ondas regulares, ciclicas y sincrénicas con el flujo sanguineo y que se corresponden con
indices de resistencia elevados en la arteria umbilical (282, 283). En los fetos normales,
durante las dltimas semanas del tercer trimestre, pueden detectarse ligeras pulsaciones

de la vena umbilical en sincronia con la actividad del corazén (283, 294).

Debido a la importancia fisioldgica de este vaso, el flujo venoso umbilical ha
sido ampliamente investigado en modelos animales con técnicas invasivas que no
pueden ser reproducidas en fetos humanos (96-100), como ya se expuso en la
introduccién, y que se resumen en métodos por difusiéon de sustancias, métodos de
conductancia tisular (fluxometria electromagnética, termofluxometria, fluxometria
ultrasénica), y otros métodos de estudio como la canulacién vascular directa, la
angiografia, la pletismografia de oclusién venosa, la termodiluccién o el aclaramiento

placentario de algunas sustancias. Estos métodos obtienen por lo general resultados
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cualitativos y debido a su invasividad e inexactitud, la mayoria de ellos han resultado

insatisfactorios, incluso en la experimentacion animal.

La importancia del presente trabajo radica en el hecho de que la llegada de la
velocimetria Doppler y de los nuevos equipos ecograficos permite retomar el estudio del
flujo venoso umbilical con resultados cuantitativos directos y de forma totalmente
inocua para la madre y el feto. Asi mismo, se pone de manifiesto la posibilidad de
estudiar el flujo sanguineo de un modo original, directamente a través del andlisis de la
onda espectral, obviando los indices velocimétricos. Dichos indices suponen un método
vélido para el estudio del flujo sanguineo porque evalian la relacién entre la velocidad
diastdlica y telediastolica, fiel exponente de la resistencia vascular. La resistencia
vascular es el principal determinante del flujo sanguineo, especialmente en los lechos
vasculares terminales. Sin embargo, el estudio del flujo a través de los indices
velocimétricos presenta multiples errores, ya que el grado de resistencia vascular
informa indirectamente sé6lo del flujo a través de un vaso sanguineo y los resultados son

cualitativos y no cuantitativos.

Como consecuencia de la enorme variabilidad de los caracteres morfolégicos del
cordén (286,290), y de la disposicion espacial de la vena umbilical, la seleccién de un
angulo de insonacién lo més paralelo posible al eje longitudinal de la vena durante la
obtencion de la sefial Doppler se hace absolutamente necesaria, con el fin de obviar

otras sefales Doppler cercanas (como las arterias umbilicales) y evitar la variabilidad.

En el presente estudio la medicion del flujo sanguineo se ha llevado a cabo en la
porcion de asa libre de cordon. La eleccion de este territorio se debe a que en este tramo
el patrén de la velocidad es casi completamente parabdlico, lo nos cudl proporciona una
medida mas exacta con menos artefactos en el calculo del flujo, que en la insercién
placentaria o en el tramo intrahepatico donde el patrén de la velocidad se aleja del

parabdlico (293).

Con los avances tecnolégicos de los ultimos afios, contamos con equipos
ecograficos dotados de sistemas Doppler color, pulsado y power-Doppler. Estos
aparatos permiten plantearnos un estudio directo y no invasivo del flujo sanguineo que

llega de la madre al feto, es decir, un estudio del flujo venoso umbilical.

Como se expuso con anterioridad en la introduccion, la variabilidad que puede

observarse en el cdlculo del flujo venoso umblical, no radica s6lo en la elecciéon del
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tramo venoso para el estudio sino que viene determinada por otros factores igual o mas
importantes, como son la seleccion de la velocidad y el didmetro mds adecuados para el

calculo de dicho flujo.

Mais adelante, en la tabla 29, se expondrdan de forma resumida las principales
diferencias y similitudes encontradas entre los estudios llevados a cabo en gestantes

normales y con CIR de la vena umbilical en el tercer trimestre de la gestacion.

Debido a la escasa bibliografia existente al respecto y a que en los trabajos
publicados se han usado técnicas de medida diferentes, hemos realizado un estudio de
reproducibilidad de los pardmetros ecogrificos para la obtencién del flujo venoso

umbilical.

Tres autores han evaluado el flujo sanguineo venoso umbilical mediante
ecografia Doppler en gestaciones normales y gestaciones con crecimiento intrauterino

retardado (CIR): Rigano (147), Ferrazzi (148), y Baschat (149).

A pesar del escaso nimero de pacientes de los estudios, los tres concluyen, de
manera estadisticamente significativa, que existe una disminuciéon del flujo venoso

umbilical en los fetos con crecimiento intrauterino retardado.

Boito y Wladimiroff (289) en el afio 2002 realizaron el primer estudio para
evaluar la reproducibilidad del método ecografico de medida del flujo venoso umbilcal
en fetos normales y con CIR. El flujo venoso se obtuvo a partir del trazado del area del
vaso y de la velocidad de la vena obtenida directamente del andlisis espectral de la onda.
Como tnico parametro estadistico de reproducibilidad se evalud el coeficiente de
variacion. Se concluyd que el flujo venoso obtenido a partir del area del vaso y la
velocidad de la vena es un método reproducible; a pesar de haber contado para el
estudio con un nimero reducido de casos. Dicho flujo se encontré disminuido en 21 de

los 33 casos de CIR estudiados.

Ademas, las variables seleccionadas para determinar el flujo venoso umbilical
fueron unicamente el drea del vaso y la velocidad de la vena obtenida directamente del
andlisis espectral de la onda, sin realizar un estudio comparativo con otras variables y
sin especificar el didmetro seleccionado para calcular el area de la vena. En dicho
estudio se obtuvo un coeficiente de variacion del 12% para el didmetro de la vena

umbilical obtenido en un corte longitudinal.
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Nuestro estudio de reproducibilidad se ha llevado a cabo en 60 gestantes en el
tercer trimestre de gestacion normal seleccionadas al azar. Los parametros estadisticos
que se han tenido en cuenta para estudiar la reproducibilidad del método de medida del

didmetro y la velocidad de la vena umbilical son:

¢ Diferencia media entre la primera y la segunda exploracion y la

desviacién standar (DIF. MED. + DS)
e (Coeficiente de variacion intraobservador (CV)
e (Coeficiente de correlacion intraclase (CCI)
¢ Intervalo de confianza para el CCI (IC CCI)

Como ya se ha expuesto, el coeficiente de variacién ha sido el tinico pardmetro
estudiado por otros autores (289). El coeficiente de variacion es el cociente entre la
desviacion tipica y la media expresado en porcentaje. Es una medida de dispersion y se
utiliza para conocer la variabilidad relativa de diferentes distribuciones. Implica
reproducibilidad y precisiéon en la medida de cualquier variable que estudiemos. A
menor coeficiente de variacién, mayor precision en la medida. Se considera que un buen
coeficiente de variacién debe estar por debajo del 10%. En nuestro trabajo, se calcul6 el
CV de todos los didmetros y velocidades posibles de medir al estudiar la vena

umbilical.

En nuestro estudio (tabla 13 y figuras 4.1 a 4.3), el CV para el didmetro
longitudinal resultd ser 11,8%, un poco menor pero similar al 12% de Boito y
Wiladimiroff (289). De todos los coeficientes de variacién para los distintos didmetros,
el didmetro longitudinal obtuvo el CV maés bajo, pero el resto fueron similares, en torno

al 12%.

Con valores del CV proximos al 10% en las variables estudiadas, se hace
necesaria la introduccién de un pardmetro que defina més exactamente el didmetro y la
velocidad a seleccionar en el cédlculo del flujo, y éste es el coeficiente de correlacion
intraclase con su intervalo de confianza. En investigacion clinica es frecuente la
evaluacién de la fiabilidad a través de la comparacion del acuerdo o desacuerdo
producido en diferentes mediciones. Cuando la variable implicada es cuantitativa
continua, suele utilizarse el coeficiente de correlacion de Pearson (r), aunque su uso con

esta finalidad es incorrecto, ya que mide la intensidad de la asociacién lineal entre las
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mediciones pero no proporciona informacién sobre el acuerdo observado al ignorar las

diferencias sistematicas ocurridas.

Una aproximacién mds adecuada es el coeficiente de correlacion intraclase
(CCI), que permite evaluar la concordancia general entre dos o mas métodos de medida
u observaciones diferentes, basindose en un modelo de andlisis de la varianza
(ANOVA) con medidas repetidas. El CCI se define como la proporcion de la

variabilidad total que es debida a la variabilidad de los pacientes.

Valores por debajo de 0.4 indican baja fiabilidad, entre 0.4 y 0.75 una fiabilidad
regular a buena, y por encima de 0.75 una fiabilidad excelente.El CCI se expresa en
términos absolutos, por lo que debe tenerse en cuenta la significacién clinica de las
diferencias observadas. Los autores recomiendan el uso del CCI para cuantificar la
fiabilidad de las mediciones clinicas, ya sea repitiendo la medicién con el mismo
instrumento en las mismas condiciones o bien determinando la concordancia de las

valoraciones de diferentes instrumentos u observadores en las mismas condiciones.

Aunque el CV mads bajo en nuestro estudio fue para el didmetro de la vena
umbilical obtenido en corte longitudinal (11,8%), el didmetro mds adecuado para
utilizar en el cdlculo del flujo venoso umbilical ha sido el didmetro obtenido como
media de los dos didmetros medidos en un corte transversal (didmetro transverso medio,
DTM) o en su defecto, un tnico didmetro transverso. Esto se debe a que el DTM
presenta un CCI excelente (0,83), mientras que para el resto de didmetros el CCI resultd
maés bajo (0,12; 0,65 y 0,54 para los dos didmetros transversos y uno longitudinal

respectivamente).

Segun nuestros resultados, el didmetro longitudinal seria el menos adecuado para

usar en el cdlculo del flujo por presentar la mayor variabilidad.

Por lo que respecta al estudio de reproducibilidad de la velocidad, al igual que
con los didmetros de la vena umbilical, se han evaluado todas las posibles velocidades
con las que podria calcularse el flujo venoso. Aunque el CV mads bajo se obtuvo con la
velocidad maxima (Vmax) con un 16,2%, el mejor CCI fue para la velocidad media
(Vmed) con 0,72, mientras que el resto de velocidades oscilaron entre el 0,66 y el 0,70.
Por este motivo se ha considerado a la velocidad media (Vmed) como la mas adecuada

para utilizar en el célculo del flujo venoso umbilical.
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Ademads, en nuestro estudio de reproduccibilidad se han tenido en cuena otros
pardmetros de estudio como la menor diferencia media entre la primera y segunda
exploracion, donde también el didmetro transverso medio y la velocidad media
obtuvieron los mejores resultados, 0,02 para el DTM y 0,01 para la Vmed. Un resultado
excelente se obtendria con una diferencia media de cero entre la primera y segunda
exploracion y los resultados obtenidos en el resto de didmetros y velocidades fueron de
0,12; 0,2 y 0,08 para los demds didmetros y 0,42; 0,09 y 0,21 para las demds
velocidades (tablas 13 y 14).

8.4.2 2. Flujo venoso umbilical en la gestacion normal:

Una vez evaluada la reproducibilidad del método ecografico de medida del flujo
venoso umbilical, y concluido que es facilmente reproducible, hemos construido las
curvas de referencia de normalidad para el tercer trimestre de la gestacion humana

(tablal5 y figuras 4.7 a 4.10).

En la mayoria de los mamiferos en los que se ha medido el flujo venoso
umbilical a lo largo de la gestacion, se ha detectado un incremento exponencial del
volumen de flujo con el progreso de la gestacion. Gerson y cols. (136), mediante
ecografia Doppler, demuestran que este incremento exponencial en el volumen venoso

umbilical también ocurre durante la gestacion humana.

El incremento progresivo durante la gestacion del flujo venoso umbilical se debe
por un lado a un aumento en el calibre del vaso, y por otro, a un incremento, también

progresivo en la velocidad del flujo sanguineo (136).

En nuestro trabajo se ha constatado un aumento progresivo del didmetro
transverso medio de la vena umbilical (pardmetro que hemos elegido para el calculo del

flujo venoso) a lo largo de todo el tercer trimestre de la gestacion.

La velocidad media, obtenida directamente del andlisis de la onda espectral,
(parametro seleccionado para el cdlculo del flujo venoso) aumenta también conforme

progresan las semanas del tercer trimestre y conforme lo hace el calibre del vaso.

El flujo venoso umbilical absoluto o flujo expesado en ml/min obtenido a partir

de estas variables, también aumenta de forma progresiva y significativa en el tercer
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trimestre de la gestacion, de manera proporcional a como lo hacen el didmetro y la

velocidad media de la vena umbilical.

Para el célculo del flujo venoso umbilical especifico por unidad de peso fetal
(FVU expresado en ml/min/Kg), se ha precisado del calculo previo de las curvas de

referencia biométricas (figuras 3.1 a 3.5.).

La construccion de estas curvas de normalidad es necesaria porque el peso fetal
estimado por semana gestacional, se calcula a partir de la férmula de Hadlock de 1985
(273), para la que es necesario disponer del DBP, CA y LF. Los valores obtenidos de
estas curvas son superponibles a los publicados por otros autores: Arduini (9), Mercé

(133) y Cavero (243).

Por lo que respecta al flujo venoso umbilical especifico o expresado en
ml/min/kg, estudiadas todas las curvas velocimétricas, se observa un descenso
progresivo y significativo del mismo a lo largo del tercer trimestre, que es inversamente

proporcional al aumento del peso fetal estimado.

La disminucién del flujo venoso umbilical por unidad de peso fetal viene
determinada directamente por el incremento en los valores del peso fetal estimado, ya
que el resto de pardmetros de los que depende (didmetro y velocidad media de la vena

umbilical) aumentan conforme avanzan las semanas del tercer trimestre.

Para un estudio comparativo posterior del grupo normal con el grupo CIR, se
han confeccionado también las curvas de referencia de la arteria umbilical (tanto indice
de resistencia como indice de pulsatilidad). Las curvas de referencia de la arteria
cerebral media y del ductus venoso (indices de resistencia y pulsatilidad) han sido
tomadas de la tesis doctoral de Alfonso Carrasco Morillas (“Estudio Doppler color de la
hemodinamia fetal para la prediccidn del resultado perinatal en la gestacion con retraso
del crecimiento intrauterino”; Dir.: L.T: Mercé). Se ha preferido tomar estas curvas
como las de referencia de la arteria cerebral media y ductus venoso, porque la

elaboracién de las mismas se escapaba de los objetivos principales de esta tesis.

También los valores de las curvas velocimétricas han resultado superponibles a
los comunicados por otros autores (132, 133 y 134). Los indices Doppler que valoran la
resistencia al flujo en la arteria cerebral media disminuyen progresiva y
significativamente conforme se incrementa la edad gestacional siendo esta relacion

mejor definida por una ecuacién cuadratica. Esta evolucion de los indices de resistencia
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durante la gestacion ha sido también descrita por otros autores (132, 134). La arteria
cerebral media muestra un descenso significativo del IR en las dltimas 7-8 semanas de
gestacion como resultado del aumento de velocidad del flujo telediastélico. Mientras
Soothill y cols. (239) lo atribuyen a un cierto grado de preservacion fisioldgica cerebral
resultante de la disminucién gradual de la pO2 fetal, otros autores consideran que se
debe basicamente al proceso de maduracién y proliferacion arteriolar que coincide con
este periodo (134). Segtin estos estudios, en el cerebro humano ocurren dos periodos de
maxima multiplicacién celular cerebral, uno entre las 15 y 20 semanas y otro en el
tercer trimestre y los dos primeros afios de vida postnatal. Estos periodos de gran
proliferacion celular se acompafiarian de un aumento del flujo sanguineo cerebral y una
disminucién de las resistencias vasculares. Todos los autores consideran que la arteria
cerebral media es el vaso de eleccion para la evaluacion de la circulacion cerebral fetal.
En situaciones patologicas de hipoxia, se acentian los cambios fisiologicos
produciéndose una auténtica vasodilatacion cerebral, con la consiguiente disminucién
de los indices de resistencia Doppler, en un intento por preservar al cerebro del déficit
de oxigeno (132). La morfologia de la OVF del ductus venoso presenta un patrén
pulsatil doble que consta de dos componenetes anterogrados. Los indices de resistencia
del ductus venoso disminuyen conforme aumenta la edad gestacional en los fetos sin
patologia (139,140). Las velocidades de los distintos componentes de la OVF tienden a

aumentar con la edad gestacional.

Los resultados obtenidos con nuestras curvas de referencia de todos los
parametros del Doppler venoso son superponibles a los publicados por otros autores
cuyos estudios se llevaron a cabo en animales de experimentaciéon y con técnicas

invasivas en su mayoria. (98-100)

Nicolaides y cols. realizan en 1999 (285) un estudio transversal en 129 gestantes
normales en el segundo y tercer trimestre de la gestacion para evaluar el flujo venoso y
arterial umbilical con eco Doppler. Obtiene dichos flujos a partir del drea de los vasos y
las velocidades de la sangre, segun las ondas espectrales Doppler. Este autor encuentra
una correlacidn inversa pero pobre entre el indice de pulsatilidad de la arteria umbilical
(IPAU) y el flujo umbilical total (media del flujo venoso y arterial), por lo que intuye
que el estudio del flujo umbilical puede resultar adecuado para la prediccion de

determinadas enfermedades.
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Para estimar la evolucién del flujo venoso umbilical a lo largo del tercer
trimestre (27 a 40 semanas) en nuestro estudio se han construido las curvas y tablas de
referencia del didmetro transverso medio y velocidad media de la vena umbilical (DTM
y Vmed) normales utilizando para ello una tnica exploracién por paciente y

homogeneizando el nimero de pacientes por semana gestacional.

El FVU (ml/min) se calcula a partir del DTM y la Vmed. Este aumenta
conforme progresa el tercer trimestre, porque existe un aumento en estas semanas tanto
en el DTM como en la Vmed. Los valores medios del FVU (ml/min) van de 381,03 +
154,14 en la semana 27 a 539,01 + 141,7 en la semana 40. El valor medio del FVU
(ml/min) en el tercer trimestre fue de 524,98 + 180,81 (figura 4.9).

Como ya se ha comentado, el peso fetal estimado (PFE) se ha calculado a partir

de la formula de Hadlock del afio 1985 (273), con la medida previa del DBP, CA y LF.

El FVU especifico por unidad de peso fetal (ml/min/Kg) experimenta un
progresivo descenso a lo largo del tercer trimestre de la gestacién en relacién
inversamente proporcional a como lo hace el peso fetal estimado. Los valores medios
del FVU (ml/min/Kg) van de 314,40 £ 116,32 en la semana 27 a 160,38 + 35,71 en la
semana 40. El valor medio del FVU (ml/min/Kg) en el tercer trimestre fue de 227,62 +
71,61 (figura 4.10).

Ferrazzi (147) en su estudio con 21 fetos con restriccion del crecimiento, entre
las semanas 26 y 36 de gestacion obtiene un valor medio para el grupo normal del FVU
(ml/min/Kg) de 121,42 + 34,05. El valor medio en el tercer trimestre para el didmetro de
la vena umbilical fue de 6,42 + 0,80 mm y el valor medio de la velocidad de la vena
umbilical de 0,90 + 0,16 cm/s. En nuestro estudio, realizado en 71 fetos con restriccion
del crecimiento se ha observado un progresivo aumento del DTM (expresado en mm) a
lo largo de las semanas del tercer trimestre con valores medios en el grupo normal que
van de 7,25 + 1,3 en la semana 27 a 8,38 + 1,3 en la 40. El valor medio del DTM en el
tercer trimestre fue de 8,23 + 1 mm (figura 4.7). La Vmed de la de la vena umbilical
(expresada en cm/s) experimenta también un progresivo aumento a lo largo del tercer
trimestre. Los valores ascienden desde el valor medio de 14,95 + 1,7 de la semana 27 a
16,33 + 2,41 en la semana 40. El valor medio de la Vmed en el tercer trimestre fue de
16,15 + 3.4 cm/s (figura 4.8). El valor medio del FVU (ml/min/Kg) en el tercer
trimestre fue de 227,62 + 71,61 (figura 4.10).
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Aunque en términos generales los resultados de nuestro trabajo son
superponibles a los del estudio de Ferrazzi, las diferencias se deben a los pardmetros
usados en el cdlculo del flujo venoso. Ferrazzi utiliza el didmetro de la vena obtenido en
un corte longitudinal del vaso, y obtiene la velocidad media a partir de la férmula:
Vmed = pico sistdlico de velocidad x 0,5. En nuestro estudio, y basdndonos en el
estudio previo de reproducibilidad del método de medida, se ha calculado el FVU a
partir del didmetro transverso medio (media de los dos didmetros que se visualizan en
un corte transversal del vaso) y de la velocidad media que se obtiene directamente del

andlisis de la onda espectral.

En la tabla 29, se recoge, a modo de resumen, una comparativa entre los
principales estudios del flujo venoso umbilical con eco-Doppler en el tercer trimestre en
gestaciones normales y con CIR, y se ponen de manifiesto las principales diferencias

observadas entre los estudios.
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TABLA 29: Tabla comparativa entre los estudios llevados a cabo en la vena

umbilical con eco-Doppler en gestaciones normales y con CIR

AUTORES BASCHAT FERRAZZ (E. FERRAZZ (E. ESTE ESTUDIO
TRANSVERSAL) LONGITUDINAL)

OBJETIVODE | PULSATILIDAD | FLUJOVU FLUJO VU FLUJO VU

ESTUDIO VU

LOCALIZACION | ASA LIBRE ASA LIBRE ASA LIBRE ASA LIBRE

vu

NeCASOSCIR | 121 37 21 71

DIAMETRO NO LONGITUDINAL | LONGITUDINAL DIAMETRO

SELECCIONADO TRANSVERSO MEDIO

VELOCIDAD NO PICO PICO VELOCIDAD MEDIA

SELECCIONADA SISTOLICO SISTOLICO

FVU/PARAMETRO | NO FVU/CA'Y FVU/CA'Y FVU/KG PESO

S FETALES FVUKGPESO | FVUKG PESO

ES [o]

RE-ll;légDUCCIBILIDAD NO NO NO Sl

DIFERENCIAS | PULSATILIDAD | FVU FvU FVU DISMINUIDO EN

EN FVU PEOR DISMINUIDO EN | DISMINUIDO EN CIR

RESULTADO CRR CRR

EVOLUCION NO NO DISMINUIDO AUMENTO AL

FVU TODO TERCER PRINCIPIO Y
TRIMESTRE DISMINUIDO

DESPUES

PREDICCION PULSATILIDAD | FVU FvU FVU DISMINUIDO,

DE PEOR DISMINUIDO, DISMINUIDO, PEOR RESULTADO

RESULTADO RESULTADO CIR MAS CIR MAS

PERINATAL GRAVE GRAVE

EVOLUCION NO DISMINUIDA DISMINUIDA DISMINUIDA DESDE

VELOCIDAD DESDE PRINCIPIO
PRINCIPIO

EVOLUCION NO NO CAMBIOS NO CAMBIOS AUMENTO LEVE AL

DIAMETRO PRINCIPIO, LUEGO

DISMINUIDO
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8.4.3 3. Flujo venoso umbilical en la gestacion con CIR:

La importancia del diagndstico o de la sospecha diagndstica intradtero del
retraso de crecimiento fetal reside en que estos fetos constituyen una poblacion de
riesgo, no por el retraso de crecimiento en si, sino por la posible hipoxemia que pueda
ser la causa de dicho retraso y que condicionaria el resultado perinatal y la morbilidad a

edades superiores (153, 205, 239).

Soothill (239) demuestra que la medida de la circunferencia abdominal es
significativamente mds sensible en la deteccion de los fetos con retraso del crecimiento
intrauterino que el Doppler de la arteria umbilical. En cambio, el Doppler de la arteria
umbilical predice més eficazmente que la circunferencia abdominal el compromiso fetal
antenatal (239). En el presente trabajo, de forma coincidente, se han puesto de
manifiesto las diferencias existentes entre ambos grupos de pacientes (grupo CIR y
normal) que nos permiten el diagndstico de la restriccion del crecimiento (tabla 16) y su

posterior confirmacion al nacimiento (figura 3.12)

Alrededor del 50% de los fetos cuyo peso al nacer es inferior al décimo percentil
son nifios sanos aunque pequeios para la edad gestacional (o que denominamos PEG),
pero el otro 50% sufre un mayor o menor grado de hipoxemia intraitero; son estos

casos los que realmente conviene diagnosticar (153, 205, 239).

Uno de los objetivos mds importantes de la obstetricia actual es el conocimiento
de la condicién o del estado de bienestar fetal intradtero. Con esta finalidad se han
desarrollado en las tultimas décadas distintos métodos de control de bienestar fetal
intratitero como son la cardiotocografia, la ecografia, el perfil biofisico fetal y, mas
recientemente, el estudio del flujo sanguineo mediante ecografia Doppler. Aunque
tradicionalmente es la arteria umbilical el vaso de eleccion para el estudio mediante
ecografia Doppler del estado de bienestar fetal, se deben valorar en la medida de lo

posible, otros como la arteria cerebral media o el ductus venoso.

En el afo 2000, Ferrazzi y cols. (148) publican un estudio prospectivo en 37
gestantes con diagnodstico de crecimiento intrauterino retardado, para evaluar el flujo
venoso umbilical, concluyendo que éste se encuentra significativamente disminuido, en
la restriccion del crecimiento fetal, cuando se expresa en funcién de pardmetros fetales
como el peso estimado o la circunferencia abdominal. La vena umbilical se evalué

también en asa libre de cordén y para el calculo del flujo se obtuvo la seccion del vaso,
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utilizando el didmetro en un corte longitudinal y la velocidad de la vena, usando el pico

sistélico de velocidad de la OVF.

Los mismos pardmetros fueron usados por éste autor en un estudio longitudinal
llevado a cabo en el afio 2001, en 21 gestaciones con restriccion intrauterina del
crecimento y que concluyd igualmente con un flujo disminuido en el grupo con

crecimiento retardado con respecto a los valores encontrados en el grupo normal.

Battaglia y cols. en el afio 2001 (147) publican el estudio longitudinal con el
que pretenden evaluar si la reduccién del flujo, que se produce a expensas de una
disminucidén en la velocidad media de la vena umbilical, acontece en estadios finales o
si ocurre desde el inicio del tercer trimestre de la gestacion. En este articulo se concluye
que la disminucién del flujo venoso en el grupo de restricciéon del crecimiento es un
hecho que acontece de forma precoz, que se mantiene hasta el final de la gestacion y
que se produce a expensas de una reduccion precoz de la velocidad media de la vena
umbilical, mientras que no se observan variaciones en el didmetro de este vaso a lo

largo del tercer trimestre.

En el presente trabajo, se ha pretendido demostrar la utilidad del estudio de la
vena umbilical, para la obtencién del flujo venoso umbilical, como una medida
complementaria mas en el conocimiento del bienestar fetal intratitero mediante Doppler
color, més alla de la observacion y profundizacion en la fisiopatologia de la restriccién

del crecimiento.

En el estudio realizado sobre la evolucién del flujo venoso umbilical en tercer
trimestre de la gestacion, hemos constatado la existencia de valores de FVU (tanto en
ml/min como en ml/min/Kg) superiores a los normales en la primera exploracién
Doppler llevada a cabo en el grupo CIR, siendo la edad gestacional de 32,2 + 1,1
semanas. Este estudio se ha realizado evaluando longitudinalmente 20 gestantes con
diagnostico ecogréfico de CIR confirmado al nacimiento, todas con un minimo de 4
exploraciones cada una y se ha comparado con la evolucién del flujo venoso umbilical

en el grupo normal.

Para evaluar la evolucién de los valores del Doppler de la arteria y vena
umbilical en el tercer trimestre, se ha estudiado la evolucidén individual, en los casos de

CIR, de los valores del indice de resistencia de la arteria umbilical (IRAU); asi como los
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valores del didmetro, radio y velocidad de la vena umbilical y flujos venosos

umbilicales (absoluto y especifico) (figuras 4.15 a 4.20).

Como variable velocimétrica se ha empleado el IRAU, ya que como ha sido
puesto de manifiesto por muchos autores (272, 275), se trata del indice que presenta un
coeficiente de variabilidad menor y un mejor coeficiente de correlacion con respecto a
la edad gestacional. Es por ello que resulta el indice mds usado en la practica clinica y
que mayor informacion proporciona acerca del bienestar fetal. Se han llevado a cabo
164 exploraciones de la arteria umbilical. El valor medio del IRAU en el tercer trimestre
fue de 0,68 + 0,07 (0,50-0,88), con valores que oscilaron entre 0,71 + 0,06 en la semana
31 a 0,69 0,07 en la semana 38 (figura 4.15). El IRAU en el grupo CIR presenté una
evolucion similar a la del grupo normal pero con valores siempre superiores desde el
comienzo del tercer trimestre. En la mayoria de los casos, (65/71) el IRAU fue normal
en la primera exploracion Doppler, al diagnosticarse el CIR, y los valores del IRAU se

elevaron conforme pasaban las semanas de gestacion (figura 4.15)

Se ha evaluado la evolucién del flujo venoso umbilical (FVU) expresado en
ml/min y en ml/min/Kg, asi como los pardmetros a partir de los que se obtiene dicho
flujo: la velocidad media de la vena umbilical (Vmed),el didmetro transverso medio
(DTM) y radio transverso medio (RTM). Del mismo modo que para el IRAU, se ha
evaluado de forma individual la evolucién de los 20 casos de CIR, y también se han

comparado las medias y DS de los dos grupos para el tercer trimestre.

Se han llevado a cabo 108 exploraciones de la Vmed, DTM, RTM, FVU
(ml/min) y FVU (ml/min/Kg) en el grupo CIR (figuras 4.16 a 4.20). El valor medio de
la Vmed fue de 9,69 + 3,3 cm/s (3,2-19,4) y los limites oscilaron entre 5,9 + 1,1 cm/s en
la semana 31 a 11,1 + 3,8 cm/s en la semana 38 (figura 4.16). La curva de la Vmed
presenta un patrén hiperbolico, ascendente hasta la semana 32 y descendente desde la
semana 38. Los valores estuvieron siempre por debajo de los encontrados en el grupo

normal, cuya curva present6 un patron ascendente a lo largo del tercer trimestre (fig.

4.16).

El valor medio del DTM fue de 9,40 £ 1,58 mm (5,85-14) y los limites se
encontraron entre 9,3 + 2,07 mm en la semana 31 a 9,4 + 1,3 en la semana 38 (figura

4.17). Los valores del DTM en el grupo CIR se encontraron por encima de los
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observados en el grupo normal y se mantuvieron practicamente constantes mientras que

experimentaron un progresivo ascenso en el tercer trimestre los de éste segundo grupo.

El valor medio del RTM fue de 4,70 + 0,79 mm (2,93-7) y los limites se
observaron entre 4,6 £ 1,03 mm en la semana 31 a 4,7 + 0,6 mm en la semana 38 (figura
4.18). Como en la variable anterior, los valores del RTM se encontraron por encima de

los observados en el grupo normal.

El valor medio del FVU (ml/min) fue de 423,15 = 232,5 ml/min (114,48-
1223,57) y los valores oscilaron entre 271,9 + 191,1 ml/min en la semana 31 a 484,3 +
307,1 ml/min en la semana 38 (figura 4.19). Los valores en el grupo CIR se
mantuvieron practicamente constantes a lo largo del tercer trimestre y por debajo de los

valores observados en el grupo normal cuya curva presentd un patrén ascendente.

El valor medio del FVU (ml/min/Kg) fue de 224,31 + 130,9 ml/min/Kg (52,99-
842,77) y los valores han oscilado entre 191,8 + 106,8 ml/min/Kg en la semana 31 a
219 £ 124 ml/min/Kg en la semana 38 (figura 4.20). Los valores presentan en la curva
un patrén descendente (como ocurre con el grupo normal), siendo superiores a los
observados en el grupo normal de forma precoz y, a partir de este momento, los valores

descienden por debajo de los encontrados en el grupo normal.

Estos resultados demuestran que el aumento precoz del FVU (ml/min/kg)
detectado en el grupo CIR se produce a expensas de un aumento precoz del radio y
didmetro de la vena umbilical, cuyos valores posteriormente se normalizan. De esta
forma, no se detectan diferencias significativas entre los grupos normal y CIR en el
estudio comparativo de la dltima exploracion antes del parto en el didmetro de la vena
umbilical, porque en esta fase final, como se explicard mds adelante, lo que se observa
es una disminuciéon del flujo venoso en el grupo CIR, que en este caso viene

determinada por una disminucién de la velocidad de la vena umbilical.

El hallazgo de un aumento muy precoz del flujo venoso (edad gestacional media
de 32,2 + 1,1 semanas) en los fetos con CIR (13 de los 20 estudiados longitudinalmente)
que se ha demostrado desde hace tiempo en estudios de experimentacién animal (75-
80), podria considerarse como un dato complementario diagndstico més en la restriccion
del crecimiento intrauterino. La constatacion de un aumento tan precoz del FVU en los
fetos afectos de CIR tiene una dificil explicaciéon aun hoy en dia, debido a los

intrincados mecanismos de la regulacion del flujo fetoplacentario (tabla 1). Pero parece
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razonable plantearse, a la vista de estos resultados, la existencia de algin mediador o
sustancia vasoactiva que provocaria una vasodilatacién venosa suficiente para
incrementar el flujo venoso umbilical, en respuesta a una alteraciéon de tipo
vasoconstrictora a nivel placentaria. Esta vasodilatacién venosa se produciria en las
primeras fases, quizds como mecanismo compensador de la alteracion placentaria y
posteriormente, de persistir la alteracion vasoconstrictora placentaria, el flujo venoso se
reduciria por disminuciéon de la velocidad de la vena umbilical, manteniéndose el

diametro de la misma constante.

8.4.4 4. Diferencias en el Doppler entre los grupos normal y CIR:

En el estudio comparativo del Doppler de la vena umbilical entre los grupos
normal y CIR solamente en dos variables no hallamos diferencias significativas, el
diametro de la vena y el radio que se obtiene a partir del mismo. El estudio se ha llevado
a cabo evaluando la ultima exploracién Doppler antes del parto (una exploracién por
paciente, 170 exploraciones). El tiempo medio entre esta tltima exploracién y el parto
fue de 1,95 £ 2 dias con un rango comprendido entre 6 horas y 5 dias. La edad
gestacional media de la dltima exploracion antes del parto fue de 37,1 semanas + 1,2 en
el grupo normal y 35,2 + 3,9 en el grupo CIR. No se han encontrado diferencias
significativas entre los dos grupos en cuanto a esta variable, lo que permite llevar a cabo
el estudio comparativo del Doppler, cuyos valores experimentan variaciones segin la

edad gestacional.

El didmetro por tanto en los fetos con CIR, se comporta como en el grupo

normal y asciende de manera progresiva conforme avanza el tercer trimestre.

La velocidad de la vena umbilical se encontrd significatiamente disminuida en
los fetos del grupo CIR, respecto al grupo normal o control. La pendiente de la curva
tiende a disminuir, mientras que la tendencia de la velocidad es a aumentar conforme

avanza el tercer trimestre.

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de
pacientes en el IR e IP de la arteria umbilical. La exploracion de la arteria umbilical (IR
AU e IP AU) se ha llevado a cabo en el 100% de los dos grupos. Sin embargo, el
estudio comparativo en la arteria cerebral media y en el ductus venoso, no se ha llevado

a cabo por considerar que el nimero de exploraciones realizadas en el grupo normal de
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estas variables, no es adecuado para poder obtener conclusiones estadisticamente
significativas, tal y como se explico con anterioridad. No se han encontrado diferencias

significativas en la edad gestacional entre ambos grupos (tabla 17 figura 4.12).

Las diferencias en el IR de la arteria umbilical (IRAU) han sido estadisticamente
significativas entre el grupo normal y CIR. El valor medio del IRAU en el grupo normal
fue de 0,59 + 0,07. En el grupo CIR, el valor medio fue de 0,70 £ 0,10. Sin embargo,
cuando se estudid la evolucién individual de los casos de CIR, se encontraron IRAU
normales en 65 casos de CIR, del total de 71, en el momento de realizar la primera
exploracion Doppler. De ellos, el 100% presentaron con el paso de las semanas un

Doppler arterial umbilical patoldgico con aumento del IRAU.

Lo mismo ocurre con el IPAU, donde las diferencias en el IP de la arteria
umbilical (IPAU) han sido estadisticamente significativas entre el grupo normal y CIR.
El valor medio del IPAU en el grupo normal fue 0,89 + 0,18; en el grupo CIR, el valor
medio fue de 1,20 = 0,27.

El estudio de estas variables del Doppler venoso umbilical se ha realizado en el
100% de las gestantes de los dos grupos, y como ya se ha mencionado encontramos
diferencias estadisticamente significativas (p<0,05) entre los dos grupos en todas las

variables estudiadas exceptuando el DTM y RTM (tabla 18 y figuras 4.13 y 4.14).

También encontramos diferencias estadisticamente significativas entre la Vmed
del grupo CIR vy el grupo normal. El valor medio de la Vmed en el grupo normal fue
16,15 = 3.4 cm/s. En el grupo CIR, el valor medio fue de 9,17 £ 3,1. Este valor medio
disminuido en el tercer trimestre de la velocidad media, en el grupo CIR, es lo que
determina que el valor medio del FVU esté también disminuido en el tercer trimestre en
este grupo. El valor medio del FVU (ml/min) en el grupo normal fue de 524,08 + 180,8
ml/min. En el grupo CIR, el valor medio fue de 378,18 £ 192,07.

El valor medio del FVU (ml/min/Kg) en el grupo normal fue de 227,62 + 71.,6.
En el grupo CIR, el valor medio obtenido ha sido 191,68 + 91,8 (tabla 18).

Estos resultados son superponibles a los ya descrito antafio en animales de
experimentacion por técnicas invasivas y también a los publicados recientemente por
algunos autores utilizando el Doppler color (Nicolaides, Ferrazzi y Baschat) que
encuentran un FVU significativamente disminuido en el grupo CIR, a expensas de una

disminucién de la velocidad de la vena umbilical. Esto es asi, ain cuando estos autores
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han utilizado otro didmetro (didmetro longitudinal de la VU) diferente al de nuestro

trabajo (didmetro transverso medio), y también diferentes velocidades.

Bellotti y Ferrazzi (292) han estudiado de forma simultdnea el Doppler venoso
en los fetos con CIR en tres territorios; vena umbilical, vena fetal hepética y ductus
venoso; con el fin de evaluar el flujo venoso en estos territorios y la relacion entre ellos.
Han encontrado un flujo venoso aumentado a través del istmo ductal, cambio que
permite mantener un flujo venoso relativamente constante al cerebro y corazén a

expensas de la perfusion hepética.

Di Naro (288) también ha encontrado un FVU reducido en un estudio de 15

fetos con CIR, incluso en ausencia de Doppler arterial patolégico.

En nuestro estudio, no se registré ningtn caso de pulsatilidad patoldégica en la
vena umbilical (con peligro de fallo ventricular o insuficiencia cardiaca derecha, por

aumento de la precarga). Tampoco se ha registrado ningin caso de muerte fetal.

Tanto el flujo venoso umbilical absoluto, como el especifico, por unidad de peso
fetal, se han encontrado disminuidos de forma estadisticamente significativa en el grupo

CIR, con respecto al grupo normal o control.

Como es légico suponer, la disminucién del flujo viene determinada por el
decremento en los valores de la velocidad media de la vena umbilical, puesto que los
valores del didmetro se mantienen dentro de lo limites de normalidad y muestran un

patron ascendente.

La disminucién del flujo venoso umbilical se produce a expensas del descenso
en los valores de la velocidad media. Este descenso traduce una alteracion
fisiopatoldgica a nivel placentario en los casos de CIR, que se pone de manifiesto de
forma precoz, atn con valores del Doppler de la arteria umbilical normales y que se
mantiene en el tiempo hasta llegar a las mayores diferencias que se encuentran en las
fases tardias del deterioro fetal donde ya, el fendmeno de redistribucién vascular es
patente y existe también alteracion del Doppler arterial cerebral y del Doppler del
ductus venoso. A pesar de esta disminucion del valor medio del flujo venoso constatada
precozmente en el grupo CIR, insistimos en la observacién de un aumento del flujo
venoso umbilical ain més precoz, coincidiendo con el momento del diagndstico del
CIR, que daria paso después a la disminucién del flujo venoso que hemos constatado en

nuestro estudio y que ha sido expuesta por otros autores.
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Rigano, Ferrazzi y Battaglia, en el afio 2001 (147), publican el estudio
longitudinal con el que pretenden evaluar si la reduccién del flujo, que se produce a
expensas de una disminucion en la velocidad media de la vena umbilical, acontece en
estadios finales o si ocurre desde el inicio del tercer trimestre de la gestacion. En este
articulo se concluye que la disminucién del flujo venoso en el grupo de restriccion del
crecimiento es un hecho que acontece de forma precoz, que se mantiene hasta el final de
la gestacién y que se produce a expensas de una reduccién precoz de la velocidad media
de la vena umbilical, mientras que no se observan variaciones en el didmetro de este

vaso a lo largo del tercer trimestre.

Dos autores, Hecher y Rizzo (140, 244), comparando registros de velocimetria
Doppler en vasos arteriales y venosos y registros de pO2 y acidosis metabdlica
obtenidos mediante funiculocentesis, han llegado a la conclusién de que existe un
progresivo deterioro de las condiciones de nutricion y oxigenacién en fetos con CIR
(entendidos como tales, fetos pequefios para la edad gestacional en los que el Doppler

de la arteria umbilical es patoldgico e indica, por tanto, una insuficiencia placentaria).
Las modificaciones hemodindmicas que sugieren este deterioro incluyen:

1°) alteraciones en la impedancia del flujo en los vasos arteriales periféricos,
resultando una redistribucion del suministro de sangre en los Organos vitales (el

denominado efecto “brain sparing”).

2°) A continuacién un progresivo deterioro de la funcién cardiaca que lleva a la
reduccién del pico de velocidad en las OVF, disminucién del rendimiento cardiaco y

patrones de flujo venoso anormales.

Los indices Doppler de los vasos venosos fetales proporcionan una mejor
informacién del grado de acidosis metabdlica fetal que los indices de los vasos arteriales
periféricos. Es decir, los indices del ductus venoso, de la vena cava inferior y el flujo
venoso umbilical tienden a hacerse patolégicos a medida que se agrava la hipoxemia y
el grado de acidosis en la sangre que le llega al feto a través del cordéon umbilical, o
dicho de otra manera, un indice patologico del ducts venoso o de la vena cava inferior
nos podria estar indicando que el mecanismo de compensacion vascular fetal de la

hipoxemia esté fracasando.

En nuestro trabajo se han realizado exploraciones Doppler de la arteria umbilical

y de la vena umblical al 100% de los fetos normales y con CIR, encontrandose
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diferencias estadisticamente sigificativas en todas las variables de estudio entre los dos
grupos. Tanto el indice de resistencia de la arteria umbilical (IRAU), como el indice de
pulsatilidad de la misma (IPAU) estan aumentados en los fetos con CIR. Este hallazgo
se corresponde con un acontecimiento precoz de la cascada de sucesos que acontecen en
la insuficiencia placentaria severa, y que pone de manifiesto que se trata de verdaderos
fetos con CIR. Ecogrificamente, distinguimos entre la mayor o menor severidad del
CIR segtn la velocidad del crecimiento fetal y ecografia Doppler de la arteria umbilical
(282). En los fetos con CIR leve o moderado, el flujo sanguineo umbilical se eleva
durante el tercer trimestre y va acompafiado por un incremento en la velocidad
telediastdlica de la OVF (282). En la disfuncion venosa placentaria que se produce en el
CIR mas severo, el flujo de la arteria umbilical es anormalmente bajo, lo cual estad
indicado por la ausencia o inversion del flujo telediastélico. En esta circunstancia, se
produce una reduccion del intercambio gaseoso en los villi periféricos, que incrementan

el riesgo de hipoxemia fetal cronica y acidosis.

Muchos fetos con CIR tienen s6lo anormalidades moderadas en el flujo arterial
umbilical, caracterizado por una baja pero positiva velocidad de flujo telediastolico. En
estos, el resultado perinatal es mucho mas favorable, ya que estas diferencias, pueden

ser debidas a la calidad de la angiogénesis en los villi placentarios.

En nuestro estudio transversal, utilizando la dltima exploracién antes del parto,
el Doppler de la arteria umbilical patolégico se asocié en una proporcion significativa,
con fetos cuyas variables clinicas al nacimiento predisponian para un resultado perinatal
adverso, es decir, nifilos con menor peso, menor Apgar al quinto minuto, menor pH en
sangre de cordon, que nacieron mds prematuramente y que también requirieron mas

ingresos en UCI.

La redistribucién es un mecanismo compensador del feto para evitar los efectos
de la hipoxemia. En los fetos con CIR con insuficiencia placentaria que condiciona una
situacion de hipoxemia fetal, se estimula la redistribucion de sangre arterial para
mantener la normal oxigenaciéon en el cerebro y en el miocardio. Cuando estos
mecanismos compensatorios fallan, se produce fallo hipéxico cardiaco, que se traduce
en un incremento en la impedancia de la circulacién venosa (244). Es decir, mientras el
feto redistribuye correctamente el flujo sanguineo que le llega desde la placenta, no se
encuentra en estado de hipoxemia, y evita los efectos de la si existente hipoxemia de

origen placentario, debida a insuficiencia placentaria.
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8.4.5 5. Flujo venoso umbilical y resultado perinatal:

En nuestro trabajo, el diagndstico de CIR se ha llevado a cabo segtin criterios
ecograficos convencionales (202-212). Se ha considerado feto con sospecha ecogréfica
de CIR el que presenta una circunferencia abdominal por debajo de 2DS segin la curva
de normalidad para cada semana de gestacion, o bién aquél con una circunferencia

abdominal mantenida en dos o tres exploraciones consecutivas.

En los fetos en los que se sospechd, por criterios ecograficos convencionales, un
retraso de crecimiento, se valord el resultado perinatal teniendo en cuenta diferentes

parametros (tablas 11 y 12):

-signos cardiotocograficos de sospecha de pérdida del bienestar fetal con y sin
contracciones uterinas. Fue el primer pardmetro elegido por tratarse de una
manifestacion antenatal probada de una situacién de hipoxemia y por ser el mads

utilizado en la practica clinica (275).

-Parto pretermino por signos cardiotocograficos, ecograficos, y/o biofisicos que

aconsejen la finalizacion del embarazo antes de la 37 semana de gestacién (275).

-Test de Apgar: es una medida que nos permite poner en practica medidas de
reanimacion. Se le reconoce un indudable valor prondstico en el desarrollo de secuelas
postnatales. Una puntuacion del test de Apgar por debajo de 7 a los 5 minutos indica

una depresion o asfixia de moderada a severa (178).
-Reanimacion neonatal por hipoxemia con grados de [ a IV (178).
-Ingreso en la UCI pediatrica por acidosis metabdlica o mixta (178).

Cualquier recién nacido que cumpliera, al menos una de estas condiciones fue
considerado como de resultado perinatal adverso, mientras que los que no tuvieron
ninguna de estas complicaciones se consideraron como de resultado perinatal normal.
Otros autores han utilizado los mismos pardmetros para definir el resultado perinatal

(260, 275).

De todos los parametros de resultado perinatal susceptibles de estudio, se han
definido los llamados “fetales”, que hacen referencia al recién nacido y a la situacién de
compromiso postnatal y estos han sido los que se han considerado en el presente

estudio:
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o percentil de peso fetal al nacimiento menor de 5 (p<5)

o Apgar al quinto minuto menor de 7 (APGARS5<7)

o Maniobras de reanimacién neonatal tipo 2 o mayor del tipo 2 (REA >2)
o Ph en sangre de cordén menor de 7,20 (pH <7,20)

o Ingreso en UCI neonatal (UCI SI)

El Doppler patologico de la arteria umbilical, se asocié de forma significativa
con todos y cada uno de los criterios de resultado perinatal adverso, mientras que el
Doppler normal se asocid, también de forma estadisticamente significativa con CIR que
tuvieron un resultado perinatal normal, no ingresaron en UCI y no tuvieron
complicaciones postnatales. Esto demuestra que el Doppler arterial umbilical no

diagnostica el retraso de crecimiento, pero si predice el resultado perinatal.

Baschat compara, en el afio 2000 (149), la relacién entre el resultado perinatal y
los hallazgos patoldgicos en el Doppler arterial y venoso y concluye que los fetos con
flujo venoso anormal presentan un resultado perinatal peor que los que sélo tienen un
flujo arterial patologico. El estudio se realiz6 en 121 gestaciones con crecimiento
retardado y la vena umbilical se evalu6 en asa libre, en el tercio medio, aunque el
estudio de este vaso se limité a la presencia o no de oscilaciones en la OVF, que se

conceptuaron como pulsatilidad patolégica de la vena umbilical.

Tchirkov (287) en el afio 2002 define un nuevo indice arteriovenoso: indice
venoso-arterial umbilical (VAI) para la prediccién del mal resultado perinatal. En un
estudio transversal, analizando una serie de pardmetros de resultado perinatal (test de
Apgar, ph al nacimiento...) concluye que el VAI tiene mayor poder diagnéstico que el
indice de pulsatilidad de la arteria umbilical (IPAU) o el indice de resistencia de la

arteria uterina (IRAU) para predecir el mal resultado perinatal.

Recientemente, Baschat (291), en el afio 2004 ha realizado un estudio para
evaluar el mejor pardmetro del Doppler venoso capaz de predecir el estado del
equilibrio dcido-base al nacimiento en los fetos con CIR. Ha calculado multiples indices
venosos (de la vena cava inferior, del ductus venoso, de la vena umbilical, etc... y ha
obtenido el maximo gado de prediccion con la combinacién de todos los indices de los

tes vasos: vena cava, ductus venoso y vena umbilical, que seglin este autor debieran ser
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utilizados conjuntamente en la prictica clinica, aunque en la realidad, el uso de uno u

otro puede venir determinado por la experiencia o la preferencia del examinador.

En nuestra tesis se ha realizado un estudio de la tultima exploraciéon antes del
parto en las 71 gestaciones del grupo CIR con un andlisis comparativo entre el indice de
resistencia de la arteria umbilical (IRAU) y el flujo venoso umbilical especifico por
unidad de peso fetal (FVU), para cada uno de los pardmetros definidos en el estudio
como parametros de resultado perinatal. Se ha evaluado la capacidad predictiva del
IRAU, velocidad de la vena umbilical y flujos venosos umbilicales (ml/min y
ml/min/Kg) para cada uno de estos pardmetros citados de resultado perinatal. Asi, se ha
analizado el valor del Doppler de la arteria umbilical (IRAU) en la prediccion del
percentil de peso fetal al nacimiento en el grupo CIR, es decir, se ha pretendido
establecer si existe alguna relacion entre el Doppler arterial umbilical y la obtencién al
nacimiento de un mayor o menor percentil de peso fetal. El valor medio del IRAU fue
de 0,70 £ 0,10 en el grupo pl0-p5 y de 0,73 £ 0,11 en el grupo <p5S. Aunque las
diferencias no resultaron estadisticamente significativas entre ambos grupos, la
precision del IRAU fue de 87,3% para el percentil de peso fetal al nacimiento menor de
5 (<p5), superior a la precision obtenida por el flujo venoso umbilical de 39,4%. El
valor encontrado para el FVU (ml/min/Kg) en el grupo p10-p5 fue de 193,6 £ 100,06 y
de 1853 = 59,8 para el grupo <p5. Las diferencias fueron estadisticamente

significativas.

También la precision del IRAU fue superior que la del FVU para el Apgar al
quinto minuto menor de 7 (APGAR 5<7), 69%, frente a 42,2%.

Para el pardmetro de resultado perinatal reanimacion neonatal mayor del tipo 2
(REA>2) la precision del IRAU fue del 35,2%, y la precision del FVU (ml/min/Kg) fue
del 52,1%, con una sensibilidad del 80,9% y un VPP del 34%.

La precision del IRAU fue del 59,1% para el pH en sangre de cordén al
nacimiento menor de 7,20 (pH< 7,20), y la precision del FVU (ml/min/Kg) fue del
46,4%.

Por ultimo, la precisiéon del IRAU fue de 45% para el ingreso en UCI neonatal,
mientras que, la precision del FVU (ml/min/Kg) fue de 87,3% para el ingreso en UCI
neonatal, con una sensibilidad del 100% y un VPP del 84% (tablas 26 y 27).
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Por lo tanto, de todos los pardmetros de resultado perinatal evaluados, el FVU
s6lo se mostré mas preciso que el IRAU en el tipo de reanimacién mayor de 2 y el

ingreso en UCI neonatal.

La mayor precisién del IRAU se obtuvo en la prediccion del peso al nacimiento
fetal, con una sensibilidad del 94,1% para detectar los fetos con un percentil por debajo

de 5.

En resumen, se ha constatado en el estudio del Doppler de la vena umbilical, que
el fluyjo venoso normal se asocia de manera significativa con fetos que no tuvieron
complicaciones neonatales graves, mientras que un FVU muy patolégico se asocié a
fetos con CIR con resultado perinatal adverso y que requirieron ingreso en UCI
neonatal. El FVU puede predecir el resultado perinatal en los fetos con CIR con un

elevado valor predictivo negativo (VPN).

Por otro lado, puede concluirse, tras el andlisis de los resultados obtenidos, que
el calculo del FVU resulta una prueba muy sensible para diagnosticar mal resultado
perinatal, entendiendo como tal la posibilidad de que un feto con CIR presente al
nacimiento un percentil de peso inferior a 5, un test de Apgar al quinto minuto menor de
7, requiera un tipo de reanimacién neonatal superior a II, presente un pH en sangre de

cordon inferior a 7,20, o requiera ingreso en una UCI neonatal.

Tiene el inconveniente, por otro lado, de presentar por tanto, una alta tasa de
falsos positivos. Por ello, si se requiere una prueba més especifica para el diagndstico
del mal resultado perinatal, habria que recurrir al IRAU que de forma global predice
mads precisamente el mal resultado perinatal en los fetos con CIR que el flujo venoso
umbilical. Asi, si se pretende una prueba de diagnéstico precoz a través del Doppler, de
la restriccién del crecimiento fetal, seria preferible en ese caso el calculo del flujo
venoso umbilical cuyo descenso se encuentra intimamente asociado a la restriccion del

crecimiento, como se ha puesto de manifiesto en el presente trabajo.
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Los resultados obtenidos permiten extraer las siguientes conclusiones:

1)

2)

3)

4)

5)

El estudio del flujo sanguineo de la vena umbilical mediante Doppler
color en el tercer trimestre de la gestacion humana es un método con
buena reproducibilidad. Los pardmetros mds reproducibles para valorar
el flujo venoso umbilical son el didmetro transverso medio y la velocidad

sanguinea media.

El didmetro transverso medio y la velocidad sanguinea media de la vena
umbilical, medidos en asa libre de cordén umbilical, aumentan lineal y
significativamente durante el tercer trimestre de la gestacion normal. En
consecuencia, el flujo venoso umbilical, obtenido a partir de estos
parametros, también aumenta lineal y significativamente desde la 27
semana (381,03 + 154,14 ml/min) a la 40 semana (539,01 + 141,7

ml/min) de la gestacion normal.

El flujo venoso umbilical expresado en funcién del peso fetal estimado,
segun la formula de Hadlock, presenta un descenso lineal y significativo
desde la 27 semana (314,40 + 116,32 ml/min/Kg) a la 40 semana (160,38
+ 35,71 ml/min/Kg) de la gestacién normal. El descenso se produce de
manera inversamente proporcional al aumento del peso fetal estimado en
estas semanas. El valor medio del flujo venoso umbilical en el tercer

trimestre fue de 227,62 + 71,61 ml/min/Kg.

Los fetos con restricciéon del crecimiento intrauterino presentan un flujo
venoso umbilical disminuido significativamente con respecto al grupo
normal. Esta disminucién se produce debido a una disminucién de la
velocidad sanguinea media de la vena umbilical. No se han encontrados
diferencias significativas en los valores del didmetro del vaso entre

ambos grupos.

Cuando se realiza el diagndstico de restriccion del crecimiento
intrauterino, el flujo venoso umbilical relativo (ml/min/Kg de peso fetal)
se encuentra aumentado con respecto a los valores normales en el 65%
de los casos. Este aumento se produce con valores normales del didmetro

de la vena umbilical y una disminucion de la velocidad sanguinea media.
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6)

7)

Conclusiones VI

El flujo venoso umbilical se relaciona de forma significativa con el
resultado perinatal de los fetos con crecimiento retardado. Dicho flujo se
encuentra disminuido significativamente en los fetos con sospecha
ecografica de restriccion del crecimiento intrauterino confirmada al
nacimiento que presentaron un percentil de peso menor de 5, Apgar al
quinto minuto menor de 7, un tipo de reanimacioén neonatal mayor de 2,
un pH en sangre de cordén menor de 7,20 y que requirieron ingreso en

la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal.

El flujo venoso umbilical predice el resultado perinatal con una
sensibilidad aceptable. En general, es un pardmetro de control de
bienestar fetal menos especifico que el indice de resistencia de la arteria
umbilical, aunque muestra una mejor precision que este indice en la
prediccion de un tipo de reanimacion neonatal mayor de 2 y el ingreso en
la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatal. En cualquier caso, el flujo
venoso umbilical posee un elevado valor predictivo negativo para un
resultado perinatal adverso de los fetos con restriccion del crecimiento

intrauterino.
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FIGURAS:

-1.1: OVF de flujo arterial

-1.2: OVF de flujo del ductus venoso
-1.3: OVF de flujo de la vena umbilical
-2.1: Flujo laminar “en tap6n”

-2.2: Flujo laminar “parabdlico”

-2.3: Flujo laminar “embotado”

-2.4: Flujo turbulento

-3.1: Curva de referencia del DBP

-3.2: Curva de referencia de la CC
-3.3: Curva de referencia de la CA
-3.4: Curva de referencia de la LF

-3.5: Curva de referencia del PFE

-3.6: Curva de referencia del IRAU
-3.7: Curva de referencia del [IPAU
-3.8: Curva de referencia del IRACM
-3.9: Curva de referencia del IPACM
-3.10: Curva de referencia del IRDV
-3.11: Curva de referencia del IPDV
-3.12: Curva de Lubchenco y valores del peso al nacimiento del grupo CIR

-3.13: Distribucién de los valores de la biometria del grupo CIR sobre la curva

de referencia

-3.14: Medicion de los diametros de la vena umbilical realizando un corte

transverso (a) y un corte longitudinal (b)
-3.15: OVF de la vena umbilical
-3.16: Ficha de recogida de datos
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-4.1: Media de las diferencias entre la 1* y 2* exploracion en la medida del DL
-4.2: Media de las diferencias entre la 1* y 2* exploracion en la medida del DTM
-4.3: Media de las diferencias entre la 1* y 2% exploracién en la medida de un DT

-4.4: Media de las diferencias entre la 1* y 2* exploracion en la medida de la

Vmax

-4.5: Media de las diferencias entre la 1* y 2* exploracion en la medida de la

Vmed

-4.6: Media de las diferencias entre la 1* y 2* exploracion en la medida de la

Vmax/2
-4.7: DTM de la vena umbilical
-4.8: Vmed de la vena umbilical
-4.9: FVU (ml/min)
-4.10: FVU (ml/min/Kg)
-4.11: DBP, CA, LF, y PFE en los grupos normal y CIR
-4.12: IR e IP de la arteria umbilical en el grupo CIR y grupo normal
-4.13: Vmed, DTM y RTM de la vena umbilical en los grupos normal y CIR
-4.14: FVU en ml/min y ml/min/Kg en los grupos normal y CIR

-4.15: Evolucién del Doppler de la AU en el tercer trimestre de la gestacion en

los grupos normal y CIR

-4.16: Evolucion de la Vmed de la vena umbilical en el tercer trimestre de la

gestacion en los grupos normal y CIR

-4.17: Evolucion del DTM de la vena umbilical en el tercer trimestre de la

gestacion en el grupo CIR y grupo normal

-4.18: Evolucion del RTM de la vena umbilical en el tercer trimestre de la

gestacion en el grupo CIR y grupo normal

-4.19: Evolucién del FVU (ml/min) de la vena umbilical en el tercer trimestre de

la gestacion en el grupo CIR y normal
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-4.20: Evolucién del FVU (ml/min/Kg) de la vena umbilical en el tercer

trimestre de la gestacion en el grupo CIR y normal

-4.21: Precision del IRAU y del FVU (ml/min/Kg)

TABLAS:

1. Principales mediadores del flujo placentario

2. Caracteristicas de las pacientes del grupo control o normal

3. Criterios de normalidad gestacional

4. Caracteristicas de las pacientes del grupo CIR

5. Ecografo y técnica de medida

6. Ecuaciones de los diferentes parametros de la biometria fetal segin la
edad gestacional utilizando un modelo cuadrético o lineal.

7. Ecuaciones de regresion de los indices velocimétricos de las arterias
umbilical y cerebral media y del ductus venoso durante la gestacion
normal.

8. Caracteristicas clinicas de las gesantes del grupo normal comparadas con
grupo gestantes con CIR.

9. Esquema del trabajo de campo.

10. Indice mecdnico y termico que se pueden obtener con la sonda de nuestro
equipo.

11. Interaccién de los parametros de resultado perinatal.

12. Pardmetros de resultado perinatal en fetos con CIR.

13. Reproducibilidad del método ecografico de medida del didmetro de la
ena umbilical.

14. Reproducibilidad del método ecografico de medida de la velocidad de la
vena umbilical.

15. Ecuaciones de regresion de la velocidad media, didmetro, radio y flujo
sanguineo de la vena umbilical en el tercer trimestre de gestacion normal.

16. Diferencias de la biometria ecografica entre los grupos normal y CIR.
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17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Iconografia-VII

Diferencias en el Doppler de la arteria umbilical entre los grupos normal

y CIR.

Diferencias en el Doppler de la vena umbilical de los grupos normal y

CIR.

Diferencias en la biometria en los dos grupos de CIR, clasificados segin

el percentil de peso al nacimiento.
IRAU en la prediccion del resultado perinatal en fetos con CIR

Precision del IRAU en la prediccion del resultado perinatal en fetos con

CIR.
Vmed de la VU en la prediccion del resultado perinatal en fetos con CIR

Precision de la velocidad de la vu en la prediccion del resultado perinatal

en fetos con CIR.

FVU (ml/min) en la la prediccion del resultado perinatal en fetos con

CIR

Precision del flujo venoso umbilical (ml/min) en la prediccion del

resultado perinatal en fetos con CIR.

FVU (ml/min/Kg) en la la prediccion del resultado perinatal en fetos con

CIR.

Precision del flujo venoso umbilical (ml/min/Kg) en la prediccién del

resultado perinatal en fetos con CIR.

S, E, VPP, VPN vy precision del IRAU y del FVU (ml/min/Kg) para los

parametros de resultado perinatal.

Tabla comparativa entre los estudios llevados a cabo en la vena umbilical

con eco-Doppler en gestaciones normales y con CIR.
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