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RESUMEN

El objetivo de la presente comunicacién es revisar la importancia del tema de la madurez
fetal mediante procedimientos no invasivos empleando los ultrasonidos en sus variantes de
flujometrfa Doppler y escala de grises. Los autores destacan la importancia de precisar con
la mayor exactitud el grado de madurez pulmonar alcanzada por el feto a la hora de tomar
la decision de interrumpir la gestacion por diversas indicaciones. Todo ello con la finalidad
de evitar las consecuencias de la prematuridad que incluyen el sindrome de dificultad res-
piratoria (SDR) del recién nacido ocasionado por la ausencia de surfactante pulmonar que
pudiera inclusive llevarlo a la muerte. Coinciden los autores en que se trata de un diagndstico
multiparamétrico que tiene como punto de partida el calculo de la edad gestacional a partir
de un primer estudio ultrasonogréfico realizado entre las 5y 10 semanas, luego la evaluacion
de la impedancia vascular del lecho pulmonar por medio del Doppler, acompafiado de otros
parametros tales como la madurez intestinal, el grado de corticalizacidn cerebral, la presencia
de nucleos de osificacion, la edad biométrica fetal actual y la estimacion del peso. Concluyen
enfatizando que ante la duda y la existencia de un feto sano, con crecimiento adecuado, perfil
bioffsico y hemodindmico normal, la conducta mas sensata es la de esperar la culminacién
de la gestacion seguin los nuevos criterios que redefinen la duracion del embarazo y que han
sido propuestos por la ACOG.

Palabras clave: Maduracion Pulmonar Fetal; Ultrasonografia Fetal; Surfactante Pulmonar;
Relacion lecitina/esfingomielina; Arteria Pulmonar Fetal, Doppler.

ULTRASOUND EVALUATION OF FETAL LUNG MATURITY, IS IT RELIABLE?

ABSTRACT

The purpose of this communication is to review the importance of fetal maturity determina-
tion by non-invasive procedures using ultrasound Doppler velocimetry and grayscale. The au-
thors emphasize the importance of precisely specifying fetal lung maturity when deciding to
terminate pregnancy for various indications in order to avoid consequences of prematurity in-
cluding newborn’s respiratory distress syndrome (RDS) due to absence of lung surfactant that
could lead even to death. The authors coincide that a multiparameter diagnosis of gestational
age calculation starts from a first ultrasound study between 5 and 10 weeks, assessment of
lung vascular impedance by Doppler accompanied by intestinal maturity, degree of cerebral
corticalization, presence of nuclei ossification, current biometric fetal age and estimation of
weight. They conclude emphasizing that in doubt and presence of a healthy fetus, with good
growth, and normal hemodynamic biophysical profile, the more sensible course is to wait for
the completion of gestation according to new criteria that redefine the duration of pregnancy
and has been proposed by the ACOG.

Keywords: Fetal Lung Maturity; Fetal Ultrasonography; Pulmonary Surfactant; Lecithin/Sphin-
gomyelin relation; Fetal Pulmonary Artery, Doppler.
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INTRODUCCION

El parto prematuro es la causa mas importan-
te de morbilidad y mortalidad perinatal. Su in-
cidencia se ha descrito en 8 a 10% del total de
partos. Una de las principales complicaciones
de la prematurez es el sindrome de dificultad
respiratoria, cuya causa principal es la enferme-
dad membrana hialina (EMH), la cual es origina-
da por una insuficiente cantidad de surfactante
pulmonar. Si bien la incidencia de EMH ha dismi-
nuido gracias a la induccién de la madurez pul-
monar con corticoides, continua siendo la causa
mas frecuente de insuficiencia respiratoria en el
recién nacido prematuro®™.

Desde los estadios iniciales del desarrollo pul-
monar fetal, la formacién del sistema circulato-
rio acompafia al de la via aérea. Conforme los
vasos sanguineos incrementan en tamafio (dia-
metro y longitud), desarrollan una capa muscu-
lar relativamente gruesa durante la vida fetal y
que se reduce luego del nacimiento, lo cual de-
termina su resistencia y los cambios de la misma
al avanzar la vida intrauterina®. Paralelamente,
se esta generando una delgada interfase entre el
contenido intravascular y el interior del alvéolo,
que sera ocupado por aire desde la primera res-
piracion del recién nacido, completando la ma-
duracion funcional pulmonar con la produccion
de surfactante, que sera responsable de romper
la tension superficial de la interfase aire-liquido
en la pared alveolar y que es producido en los
neumocitos tipo ll, alrededor de las 37 semanas
de gestacion®

La disminuciéon de la incidencia de enfermedad
de membrana hialina se debe a la amplia utili-
zacion de los corticoides en el manejo prenatal
de las embarazadas en riesgo de parto prema-
turo. El trabajo pionero de Liggins y Howie® de-
mostrd una reduccion en mas de 50% de esta
enfermedad en nifios nacidos vivos al menos
24 horas después de induccién de madurez pul-
monar con betametasona. Por debajo de las 32
semanas, los resultados de 70% a 12% (sin y con
corticoides, respectivamente) y para recién naci-
dos entre las 32 semanas y 37 semanas, el SDR
disminuy6 de 7% a 4,7%.

El surfactante pulmonar es un compuesto for-
mado por fosfolipidos y proteinas, cuya funcién
es disminuir la tension superficial en el alvéolo
evitando su colapso y facilitando la expansion
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pulmonar del recién nacido. Su composicion va-
ria con la edad gestacional; en estado maduro
contiene aproximadamente 80% de fosfolipi-
dos, 10% de proteinas y 10% de lipidos neutros
(fundamentalmente colesterol). El principal fos-
folipido en el surfactante es la fosfatidilcolina,
también llamada lecitina, que da cuenta de 50%
de los fosfolipidos presentes en el surfactante,
ya sea en sus formas desaturada (40 a 50%) y
saturada. El fosfatidilglicerol (PG) es el segundo
fosfolipido en importancia, constituyendo 5 a
15% del total de fosfolipidos. Otro fosfolipidos
relevantes son fosfatidiletanolamina (3 a 5%),
fosfatidilinositol (2%) y esfingomielina (2%). A
partir de la semana 25 de gestacién se inicia en
forma progresiva la produccién de lecitina en el
pulmén fetal, seguido de un aumento progresi-
vo de otros fosfolipidos, entre las 32 y 37 sema-
nas. Por el contrario, la esfingomielina mantiene
su produccién de modo constante a través de
la gestacion, lo cual justifica la utilizacion del in-
dice lecitina/esfingomielina como predictor de
madurez pulmonar. El fosfatidilglicerol se en-
cuentra en minimas cantidades antes de las 34
semanas; después de las 36 semanas aumenta
marcadamente, alcanzando un maximo entre
las 38 y 40 semanas, por lo que su presencia en
el liquido amnidtico es también un reflejo de la
madurez del pulmén fetal“”.

Para la evaluacion antenatal del grado de ma-
durez del pulmén fetal se ha descrito el examen
del liquido amniético obtenido por amniocen-
tesis, siendo lo mas utilizado el indice lecitina/
esfingomielina (L/E) y la medicion del fosfatidil-
glicerol (PG). Cuando el resultado de ambas me-
diciones sugieren madurez pulmonar, el riesgo
de desarrollar EMH en el periodo neonatal es
casi inexistente; sin embargo, si los resultados
indican inmadurez pulmonar, la probabilidad de
presentar la enfermedad es cercana al 70%®®),
La dificultad en la toma de decisiones se presen-
ta cuando los resultados de ambas pruebas no
son concordantes.

La ultrasonografia Doppler es una herramienta
que ha demostrado su utilidad en la evaluacion
hemodinamica fetal. La circulacion pulmonar y
su estudio mediante el Doppler ha sido descri-
ta en diferentes situaciones, como por ejemplo
como predictor de hipoplasia pulmonar. To-
mando en cuenta el desarrollo embriologico del
sistema vascular pulmonar y considerando que
existe un cambio progresivo en la resistencia del
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mismo, lo que implicaria cambios en la onda de
velocidad y flujo (OVF) Doppler de las arterias
pulmonares conforme se incrementa la edad
gestacional®™,

En la OVF del tronco de la arteria pulmonar se
evalua el tiempo de aceleracion (TA) -que se ini-
cia con la sistole y que concluye en el pico maxi-
mo de la misma-, el tiempo de desaceleracién
(TD) que lo consideramos desde el pico sistélico
hasta el final de la diastole, y el tiempo de eyec-
cion (TE) que es el periodo que dura el flujo a tra-
vés de la arteria mientras la valvula sigmoidea
permanece abierta. Estos tiempos son medidos
automaticamente en milisegundos, y de ellos se
derivan indices que pueden ser empleados para
evaluar la impedancia del lecho vascular del pul-
mon y correlacionarlos con eventos tales como
la presencia del surfactante o la ausencia del
SDR.

Desde 1983, existen publicaciones que descri-
ben la evaluacion de estos tiempos en diferentes
patologias. Kitabake y colaboradores describie-
ron un acortamiento en la medida del tiempo de
aceleracién de la arteria pulmonar en pacientes
con hipertensién pulmonar crénica. Sosa y Diaz
describen el uso del indice relativo de impedan-
cia Doppler entre el tiempo de aceleracion y
eyeccion del ductus arterioso y la arteria pulmo-
nar fetal como parametro para determinar ma-
durez pulmonart?™), Cabré, en su tesis doctoral
2001, demuestra la disminucién progresiva de
la resistencia de la arteria pulmonar conforme
avanza la edad gestacional, mediante la medi-
cion del indice de pulsatilidad; describe las ca-
racteristicas de las ondas, aunque no mide los
tiempos, y compara estos resultados con para-
metros bioquimicos, encontrando similitud®.
Fuke y colaboradores estudiaron la relacion en-
tre el tiempo de aceleracion y eyeccion de las
ramas de las arterias pulmonares fetales como
predictor de hipoplasia pulmonar(4,

Ante la ausencia de una prueba estandar de oro
segura que determine la madurez pulmonar fe-
taly que a su vez sea no invasiva, surge el interés
en investigar los valores y los cambios segun la
edad gestacional de la relacién entre TA, TD, TE
en el tronco de la arteria pulmonar (figura 1).

Tanto el indice TA/TE como el cociente TA/TD han
sido evaluados prospectivamente demostrando
ser confiables para el objetivo que se proponen

FGURA 1. DOPPLER DE ARTERIA PULMONAR; TA, TD, TE.
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con sensibilidad de alrededor de 80% y especifi-
cidad cercana al 90%32", Sin embargo, los au-
tores hacen hincapié en que la evaluacion de la
madurez fetal debe ser producto de un analisis
multiparameétrico, donde se incorporen criterios
biométricos, de corticalizaciéon cerebral, de ma-
durez intestinal y de nucleos de osificacion.

Ultimamente ha sido publicada una prueba no
invasiva para determinar el riesgo de insuficien-
Cia respiratoria neonatal, basada en la ecogeni-
cidad del parénquima pulmonar en una imagen
ecografica que es enviada on line al centro que
ofrece la prueba™; en su publicacion muestran
el valor predictivo de diferentes pruebas (tabla
1).

DiscusioN

Las pruebas para predecir el comportamiento
del pulmon fetal y la posibilidad de conocer los
riesgos vienen de la década de los 70, a partir de
los trabajos de Gluck y Hallman®57, quienes de-
mostraron que la relacion entre la concentracion
de lecitina y de esfingomielina (indice lecitina/
esfingomielina) podia ser usada como predictor
de madurez pulmonar, entendiéndose por ma-
durez pulmonar fetal la ausencia de enfermedad
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TABLA 1. COMPARATIVA DE LA FIABILIDAD DE QUANTUS FLM coN EL
RESTO DE TECNICAS DISPONIBLES BASADAS EN EL ANALISIS DEL LIQUIDO
AMNIOTICO"™

Sensibilidad | Especificidad | PPV | NPV

Relacion

72% 84% 37% 95%
/SR
FGA 88% 65% 24%  97%
Cuerpo

88% 66% 19% 98%
lamelar®
Quantus

86% 86% 62% 96%
FLME

L/S: Lecitina / Esfingomielina, FG: Fosfatidilglicerol
A Promedio de los valores detallados en estudios clinicos
B Plataforma de madurez pulmonar fetal

de membrana hialina (EMH) en el periodo neo-
natal. Se establecié que un valor de L/E mayor
oigual a 2 era predictor de ausencia de EMH con
98% de certeza; en consecuencia, un indice L/E
>2 fue sugerido como valor de corte para consi-
derar madurez del pulmon fetal. Por otra parte,
se evidencia en una revision de 48 publicaciones
que existe 40% de casos de sindrome de dificul-
tad respiratoria con valores de L/E entre 1,5y 2
previo al parto y hasta 73% con valores de L/S <
1,5816),

El FG se determina por cromatografia bidireccio-
nal en capa fina. Este fosfolipido aumenta desde
la semana 35 hasta el término de la gestacion y
demostrar cualitativamente su presencia indica
madurez pulmonar fetal en 98% de los casos.

En la tabla 1 se muestra el valor predictivo de las
3 pruebas que se realizan en liquido amniotico.

Envarios estudios se demuestra que hay una co-
rrelacion positiva para madurez pulmonar cuan-
do se relaciona el indice TA/TE (con punto de cor-
te en = 0,35) y los resultados de las pruebas en
liquido amnidtico (L/E, surfactante/albdmina),
con sensibilidad de alrededor de 80%, especifi-
cidad alrededor de 90%, VPN y VPN alrededor
de 85% para la prueba con Doppler(, | os
mismos resultados se obtuvieron en gestantes
diabéticas®.

Los estudios publicados por nosotros, utilizando
el indice TA/TD (punto de corte 0,57) del tronco
de la arteria pulmonar y considerando como es-
tandar de oro el desarrollo o no de distrés respi-
ratorio en el neonato, revelaron una capacidad
diagndstica para madurez pulmonar: S: 95%, E:
98%, VPP: 97%, VPN: 99%?". Después de estos
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hallazgos, estudiamos el efecto de los corticos-
teroides administrados a fetos prematuros con
riesgo de parto prematuro, encontrando cam-
bios en este indice entre los fetos que desarro-
llan o no distrés respiratorio, demostrando la
validez clinica de la prueba®?.

Los estudios utilizando los indices de resistencia
de las arterias pulmonares periféricas no han
mostrado los mismos resultados®',

El diagnostico de madurez fetal debe aceptarse
como un proceso multiparamétrico, es decir, in-
tegrando los datos aportados por diversas va-
riables. Todo ello con la finalidad de evitar las
consecuencias de la prematuridad que incluyen
el sindrome de dificultad respiratoria (SDR) del
recién nacido ocasionado por la ausencia de
surfactante pulmonar que pudiera inclusive lle-
varlo a la muerte. Tiene como punto de partida
el calculo de la edad gestacional a partir de un
primer estudio ultrasonografico realizado entre
las 5y 10 semanas, luego la evaluacién de la im-
pedancia vascular del lecho pulmonar a travées
del Doppler, acompafiado de otros parametros
tales como la madurez intestinal, el grado de
corticalizacidn cerebral, la presencia de nucleos
de osificacién, la edad biométrica fetal actual y
la estimacién del peso. Debemos enfatizar que
ante la duda de haber alcanzado la madurez y
de no disponer de métodos invasivos, y la exis-
tencia de un feto sano, con crecimiento adecua-
do, perfil biofisico y hemodinamico normal, la
conducta mas sensata es esperar la culminacion
de la gestacion segun los nuevos criterios que
redefinen la duracion del embarazo y que han
sido propuestos por el American College of Obste-
tricians and Gynecology‘*?.

CONCLUSIONES

Las pruebas de madurez pulmonar en liquido
amnidtico son invasivas, y aquellas que implican
la dosificacion cuanti o cualitativas de surfactan-
tes, tales como la L/E y en FG, no se realizan en
nuestros paises; su costo y complejidad los ha-
cen de dificil acceso.

El uso de la ecografia con el estudio Doppler del
tronco de la arteria pulmonar es una prueba no
invasiva basada en los cambios hemodinamicos
pulmonares en el curso del embarazo, que esta
demostrando en los estudios publicados mejor
valor predictivo que las otras pruebas existentes
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para madurez pulmonar. La prueba basada en
la ecogenicidad del parénquima pulmonar de-
bera ser evaluada por otros autores para tener
mejor evidencia del valor predictivo y aplicacién
clinica. Coinciden los autores en la necesidad de
incorporar un ecopuntaje de madurez fetal que
incluya diversos parametros, toda vez que la
madurez del conceptus es un proceso complejo
donde participan diferentes 6rganos, aparatos
y sistemas, cuyo fin teleolégico es el permitir
al neonato un periodo de transicién sin contra-
tiempos.
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