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Articulo deinvestigacion

M edicion de transucencia nucal
en fetos entre 11 y 14 semanas de gestacion

M.C. Rosario Gar cia-M andujano,* Tte. Cor. M.C. José Luis L arios-Reyes**

Clinica de Especialidades de la Mujer, Secretaria de la Defensa Nacional. Ciudad de México.

RESUMEN

Introduccion. Los factores genéticos juegan un papel impor-
tante para el desarrollo de las enfermedades humanas. La bus-
queda de alteraciones fetales es la forma més poderosa para re-
ducir la prevalencia de recién nacidos con anomalias congénitas
y aumentar la oportunidad de sobrevivencia para aquéllos que
logran nacer.

Objetivo. El presente articulo es parte de la tesis realizada
para conocer los valores normales y desviaciones estandar de la
medicion de la translucencia nucal de la poblacién mexicana,
representada en la Clinica de Especialidades de la Mujer de la
Secretaria de la Defensa Nacional, con el fin de construir tablas
de referencia, ya que en nuestro pais no contamos con éstas.

Resultados. Delas 152 pacientes citadas paralarealizacién
de ultrasonido diagndstico, se logré la translucencia nucal en
149 (98%) de los fetos, y solo en tres de ellas (2%) no se logré
realizar dicha medicion. Se corrobora latendencia positiva en-
tre lalongitud craneo-caudal y la medicidn de la translucencia
nucal. El comportamiento de las curvas de regresion lineal ob-
tenidas por otros autores es similar ala nuestra; las diferencias
obtenidas se deben al bajo nimero de pacientes incluidas en
nuestro estudio.

Palabrasclave: alteracionesfetales, anomalias congénitas, ul-
trasonido diagnéstico, translucencia nucal .

Introduccion

Hay evidencia acerca de que los factores genéticos jue-
gan un papel importante en el desarrollo de las enfermeda-
deshumanas. En | os paises tecnol 6gi camente desarrollados,
las alteraciones genéticas y los defectos en el nacimiento se
estan convirtiendo en un problemade salud publica.?

Measurement of nuchal translucency
between the 11"and 14" week of gestation

SUMMARY

Background. Genetic factors play an important roll in the de-
velopment of human diseases. The screening for fetal alterations
is the most powerful way to diminish the prevalence in newborns
with congenital anomalies and increase the chances of survival for
those born alive.

Objective. The present article is part of a thesis realized to
know the normal values and the standard deviations in the measu-
rement of nuchal translucency in the mexican population repre-
sented in the Clinica de Especialidades de laMujer of the Secreta-
riade laDefensaNacional, with theintention of building up tables
of reference, since in our country we do not have such tables yet.

Results. Of the 152 patients summoned for ultrasound diagno-
sis, nuchal translucency was obtained in 149 (98%) fetuses, and
only in three of them (2%) it was not possible to make this measu-
rement. The positive tendency between cranial-caudal length and
the measurement of nuchal translucency is corroborated. The be-
havior of regression linear curves obtained by other authorsis si-
milar to ours; the obtained differences are due to the low number
of patients included in our study.

Key words: Fetal alterations, congenital anomalies, diagnosis
ultrasound, nuchal translucency.

En Estados Unidos 250,000 nacimientos al afio estan re-
|acionados con defectos mayores al nacimiento, y alrededor
de 10 millones de norteamericanos tienen actualmente de-
fectos congénitos.® Después de los accidentes, éstaeslaprin-
cipal causa de muerte en nifios en Norteamérica.*

La trisomia 21 o sindrome de Down es la anormalidad
cromosomica mas frecuente en humanos, observandose 1/
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800 nacidos vivos, y su incidenciageneral esincluso mayor
cuando se toman en cuenta todos |os embarazos,® esto debi-
do a que las pérdidas fetales espontaneas por sindrome de
Down son de 30-43%, durante el primer trimestre. El riesgo
de un embarazo a término con un recién nacido vivo con
sindrome de Down puede estar aumentando, debido a las
mejoras en los cuidados obstétricos.®

L as consecuencias por sindrome de Down son tanto para
el individuo afectado como para la familiay es también el
sindrome ecografico més escurridizo de todas las trisomias
autosomicas.”

Labusquedade alteraciones fetal es eslaformadisponi-
ble mas poderosa parareducir la prevalencia de recién na-
cidos con anomalias congénitas, y aumentar la oportuni-
dad de sobrevivencia para aquéllos que logran nacer. Los
hallazgos de una anomalia corregible pueden ser unaindi-
cacion para que el parto se lleve a cabo en un centro con
facilidades para cirugia pediétrica; los hallazgos de una
anormalidad severa no corregible pueden permitir el ofre-
cimiento de laterminacién del embarazo.®

Antecedentes

El primer reporte de diagnéstico prenatal detrisomia2l se
[lev6 a cabo en 1968.° Desde entonces ha habido constantes
trabaj os paramejorar los métodos de identificacién y reducir
las complicaciones asociadas con el diagndstico temprano. La
pruebainicial y bésicase centr6 enlaedad materna.l® En 1978
la edad materna mayor o igual a 35 afios se consideraba €l
esténdar paraladeteccion detrisomias; asimismo, seconside-
raban dentro del estandar de oro |as pacientes que tenian em-
barazos previos af ectados, ofreciéndose opcionesdediagnés-
tico prenatal invasivo utilizando amniocentesis o muestrasde
vellosidades corionicas.

El primer marcador bioquimico sérico para sindrome de
Down fue descrito en 1984.112 En un andlisis que comparé
losniveles de alfafetoproteina séricamaternay fetos con sin-
drome de Down, losinvestigadores notaron que se encontra-
ban niveles bajos de esta alfafetoproteina sérica materna
correlacionada con sindrome de Down. Este marcador séri-
co, unido a la determinacién del estriol no conjugado y la
gonadotropinacorionicahumana, es usado actual mente como
la“prueba de deteccion de alfafetoproteina sérica expandi-
dadel segundo trimestre” parasindrome de Down. Desafor-
tunadamente la alfafetoproteina expandida del segundo tri-
mestre s6lo tiene 50% de sensibilidad en pacientes de bajo
riesgo y tres a 5% de indice falso positivo.:

Hace unadécada, 1a eval uacion con alfafetoproteina séri-
ca materna baja en madres jovenes, preveia unatasa de de-
teccién de fetos con sindrome de Down de 30%. El estudio
materno sérico paralabusqueda del sindrome de Down au-
ment6 su eficacia de manera significativa cuando se agreg6
ladeterminacion delafraccion 3 delagonadotropinacorié-
nica humana (B-hCG) y estriol no conjugado, a la evalua-
cion original con alfafetoproteina, paraconformar asi el “tri-
ple marcador” %5
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Hasta hace poco, con la excepcién de fraccién 3 de la
hormona gonadotropina coriénica humana, ninguno de los
marcadores del segundo trimestreincluyendo laalfafetopro-
teina (AFP), lagonadotropina coridnicahumana, lafraccion
o delagonadotropina coridnicahumana, €l estriol no conju-
gado (E3) y lainhibina, han sido Utiles paralavaloracién en
el primer trimestre.’*%° Sin embargo, se ha identificado un
marcador bioquimico adicional: la proteina plasmatica A
asociadaal embarazo (PAPP-A).32° Cuando se combinan, la
fraccion B de la gonadotropina coriénica humanay la pro-
teina plasmatica A asociada a embarazo, constituyendo
ambas el doble marcador, se puede detectar 63% de los ca-
sos de sindrome de Down en €l primer trimestre, con una
tasa de fal sos positivos de 5%.%°

Se han realizado multiples estudios para evaluar las ca-
racteristicas de la combinacién de translucencia nucal mas
el estudio bioquimico para proteina plasmatica A materna
y lafraccion beta libre de gonadotropina corionica huma-
na,’%#-2* y han mostrado sensibilidad entre 75y 90%, con
un indice de falsos positivos de 5%.%

Actualmente el méodo de deteccion de sindrome de Down
mas comunmente utilizado en Estados Unidos incluye la
valoracién con una combinacion de diversos factores: edad
materna, multiples marcadores séricos del segundo trimes-
trey ultrasonografiadel segundo trimestre (I1lamado también
“ultrasonido genético”). Recientemente hahabido uninterés
significativo en los métodos de deteccion del primer trimes-
tre, incluidos marcadores séricos del primer trimestre y la
medi cidn ultrasonogréfica de latranslucencia nucal .26

El riesgo aumentado por ultrasonografia fue introducido
posterior a estudio sérico, y aun hoy hay controversiaen la
comunidad médica en cuanto al uso de éste.?’

L a deteccidn ultrasonogréfica para trisomia 21 en €l se-
gundo trimestre incluye correlacionar un gran nimero de
marcadores visuales y biométricos no especificos. Unavez
gue se completa el examen ultrasonogréfico, los hallazgos
asociados permitiran sugerir un consejo genético mas espe-
cifico, y parapoder ayudar alaguiaen latomade decisiones
antes de decidir pruebas fetales masinvasivas (amniocente-
sisy muestra de vell osidades coriénicas). ¥

El ultrasonido del segundo trimestre ha emergido en la
Ultima década como una herramienta muy Gtil paraidentifi-
car mujeres con riesgo aumentado de tener fetos afectados,
dando a estas pacientes la oportunidad de realizar pruebas
invasivas para obtener un diagndéstico definitivo, yaque los
recién nacidos con sindrome de Down tienen una variedad
de caracteristicasfisicas que son potencial mente detectables
através de ultrasonografia prenatal, incluyendo piel redun-
dante en el cuello, anormalidades cardiacas, estatura cortae
irregularidades gastrointestinales. Muchas de estas caracte-
risticas pueden ser identificadas en el feto entrelas 15y 20
semanas de gestacién, haciendo de la ultrasonografia una
herramienta efectiva en laidentificacion prenatal de los fe-
tos con sindrome de Down.*** La utilidad clinica de la so-
nografiaen este sentido ha sido ampliamente debatida desde
Su concepcién.®3
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En 1985, en la Escuela de Medicina de Harvard, se des-
cribio por primeravez el espesor del pliegue nucal como €l
primer marcador ultrasonogréafico asociado con riesgo au-
mentado para sindrome de Down. Utilizando un corte ma-
yor oigual a6 mm como medida anormal, selogré identifi-
car 40% de los fetos con sindrome de Down con pliegue
nucal aumentado, resultando con un valor predictivo positi-
vo de 69% en €l grupo de alto riesgo.*®

Desde entonces, multiples marcadores sonograficos han
sido descritos como asociados a sindrome de Down. El ul-
trasonido genético, queincluyelablsquedadetalladade sig-
nos sonogréaficos para aneuploidias, puede ser usado tanto
paraidentificar fetosen atoriesgo paraaneuploidias, y cuan-
do son normales, puede ser usado para disminuir €l riesgo
de aneuploidias en embarazos en | os que no hay marcadores
sonogréficosidentificados.®

Loscriterios ultrasonograficos del segundo trimestre pue-
den identificar de 65 a 75% de los fetos con sindrome de
Down, un indice de falsos positivos de cuatro a 15% en €l
segundo trimestre.*

Las anomalias estructurales asociadas con sindrome de
Downincluyen defectos cardiacos, atresiaduodenal, ventri-
culomegalia, hipoplasiadelafalange mediadel quinto dedo
con clinodactilia, fascies aplanada con hipoplasia maxilar,
macroglosia, braquicefalia, hidropsy pie en palo de golf.*

Para optimizar el manejo clinico de marcadores sonogra-
ficos, ladoctoraBenacerraf y cols. idearon un indice de pun-
tuaciones o “ calificacién ultrasonogréfica’ paraladeteccion
de sindrome de Down y otras anomalias cromosomicas. Las
anomalias mayores y pliegue nucal recibieron dos puntos
cada uno, debiendo considerarse un cariotipo inmediato.
Otros marcadores (soft markers) frecuentemente se encuen-
tran presentes en fetos normales, y por tanto cada uno recibe
una calificacién de un punto. Dentro de estos Ultimos sein-
cluyen fémur corto, himero corto, pielectasia, foco ecogéni-
co intracardiaco, intestino hiperecoico y quistes del plexo
coriénico (Cuadros 1y 2). Losinvestigadores|ograron mos-
trar quesi serealizabaamniocentesis sélo en fetos con doso
mas puntos, se podia identificar a 73% de los fetos con
trisomia 21 y a 85% de los fetos con trisomia 18, con un
indice de falsos positivos de 4%.442 El indice de puntua-
ciones puede ser modificado paraincorporar |aedad mater-
nadando un punto alas mujeres de 35 afios de edad o mayo-
res, y dos puntos alas de 40 afios de edad 0 mayores.”®

El pliegue nucal esahoraaceptado como € marcador méas
sensibley especifico paraladeteccién de anomalias cromo-
sdmicas en el segundo trimestre; hasta hace poco no todos
los investigadores estaban de acuerdo con el uso de este
marcador. Lamayoriadelosinvestigadoresrealizé estudios
prospectivos para evaluar la utilidad del espesor nucal en-
contrando que éste era capaz de identificar 40 a 75% de los
fetos con sindrome de Down, con un indice de fal sos positi-
vos muy pequefio de 2% en fetos entre las 15 y 20 semanas
de gestacion.

Actualmente el ultrasonido diagndstico del segundo tri-
mestre ha demostrado detectar a més de 60% de los fetos
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Cuadro 1. Comparacion del nimero de marcadores en fetos con
sindrome de Down y controles.

No. de SDX de Down Control
marcadores (N =186) (N =8,712) LR
o] % %
anormalidades (N) (N)
mayores
0 31 86.7 0.36
(58) (7,541)
1 22.6 11.3 2.0
(42) (987)
2 15.1 15 9.6
(28) (136)
3+ 14.5 0.1 115
27) (11)
Alteracion 16.7 0.4 39.2
mayor (31) (37)

LR indicalos grados de probabilidad. = Porcentaje de casos de sindrome de Down/
casos control.

Cuadro 2. Comparacion de dos métodos de evaluacion del riesgo de
sindrome de Down fetal, basados en |os hallazgos ultrasonogréaficos.
Sistemas AAURA e indice de puntuacion.

Hallazgos LR indice de
ultrasonogréficos (AAURA) puntuacién
Defectos estructurales 25 2
Pliegue nucal 11 2
Intestino hiperecoico 6.7 1
Humero corto 5 1
Calcificacion del masculo papilar
(foco ecogénico intracardiaco) 1.8 1
Fémur corto 15 1
Pielectasia 15 1
Edad de 35-39 afios Riesgo 1
basado
en edad
Edad > 40 afios Riesgo 2
basado
en edad
Normal 0.4 0

LR = Los indices de probabilidad reportados son los cal culados como marcadores
aislados por Nyberg y cols.* Pequefias diferencias en los indices de probabilidad
fueron obtenidas previamente en la descripcion del AAURA.

con sindrome de Down.* Los hallazgos ultrasonograficos
varian en su correlacion con trisomia 21. No todos los as-
pectos del examen ultrasonogréfico revelan cariotipos anor-
males. El examen ultrasonogréfico de los fetos con trisomia
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21 generamenterevelaliquido normal, placentacién normal
y crecimiento fetal normal. Ademés, otras anormalidades
cromosomicas tienen muchos hallazgos ultrasonogréficos
similares alos encontrados en el sindrome de Down, y mu-
chos de éstos se traslapan con fetos fenotipi camente norma-
les.*®

Es importante que los padres entiendan las limitaciones
de las pruebas de deteccién y el riesgo y beneficios de las
posibles pruebas confirmatorias subsecuentes. Si se detecta
unaanomalia estructural mayor en el ultrasonido, se debera
considerar ladeterminacion del cariotipo. Lamedicién dela
translucencianucal en el primer trimestrey el pliegue nucal
en el segundo trimestre, constituyen los marcadores clinica-
mente mas Utiles para trisomia 21.4

La anormalidad sonogréfica de translucencia nucal au-
mentada est& basada esencial mente en |a observacion reali-
zada hace mas de 100 afios por €l Dr. Langdon Down, quien
en 1866 report6 que la piel de los individuos afectados por
trisomia 21 parecia ser muy grande para su cuerpo.*” Ahora
sabemos que el exceso de piel en losindividuos con sindro-
me de Down puede ser visualizado por ultrasonido como un
incremento de la translucencia nucal en los primeros tres
meses de vidaintrauterina.*®

El desarrollo ultrasonogréafico de lo que actual mente cono-
cemos como trand ucencianucal inicid en 1980, yaque muchos
estudios ultrasonogréficos describieron la apariencia tipica de
higromas quisticosen € segundo trimestre'y su asociacion con
aneuploidias, particularmente sindrome de Turner. 4% Al mis-
mo tiempo, sevio que e higromaquistico observado duranteel
primer trimestre, podriatener caracteristicas diferentes (no sep-
tado) y asociaciones diferentes (trisomias) quelasvistasduran-
ted segundo trimestre. >

En la actualidad, la medicién de la translucencia nucal
(TN) entrelas 11 y 14 semanas de gestacion, constituye €l
mejor marcador ultrasonogréfico aislado para el rastreo de
latrisomia 21, con unasensibilidad quevariaentre 70y 80%.
Cuando €l cariotipo fetal es normal, una TN aumentada si-
gue estando asociada con mayor frecuencia a cardiopatias
graves, alteraciones esqueléticas y numerosos sindromes
genéticos. Ademas de su importancia en la deteccién de tri-
somia 21, la translucencia nucal aumentada puede identifi-
car una alta proporcién de otras anomalias cromosémicas y
se asociacon defectos mayores de corazdn, grandes arterias,
displasias esquel éticas y sindromes genéticos.®®

En 1990 se observé que el exceso de piel en los indivi-
duos con sindrome de Down podia ser visualizado ultraso-
nogréaficamente como translucencia nucal aumentada en €l
primer trimestre de lavidaintrauterina.®

En 1992 el doctor Nicolaidesy cols. propusieron el tér-
mino de translucencia nucal para nombrar a la apariencia
sonografica del liquido de la porcion posterior del cuello
observada en todos los fetos durante el primer trimestre.
Posteriormente, ellos mismos reportaron la asociacion en-
tre el espesor delatranslucenciay el riesgo de aneuploidia
fetal, especialmente trisomias.®® Por tanto, se define a la
translucencianucal como laacumulacion deliquido que se
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localiza en laregion posterior del cuello fetal entre lapiel
y €l tegjido celular subcutaneo que recubre la columna cer-
vical. LaTN se encuentra presente en todos |os fetos entre
11y 14 semanas de gestacién, y aumenta su medidacon el
transcurso del embarazo.%° Este concepto de medicion de
la translucencia nucal en todos los fetos formé las bases
para el estudio ultrasonografico del primer trimestre.®

En 1995 sepublicd € primer estudio detranslucencianucal.
Estudios subsecuentes han confirmado que € espesor de la
tranducencia nucal puede ser medido confiablemente de las
semanas 11 a 14 de gestacion, y combinado con laedad mater-
na puede producir un punto efectivo paraladeteccion de triso-
mia21.%

Lamedicion de latranslucencia nucal ha demostrado en
numerosos estudios realizados en mas de 100,000 pacientes
gue tiene una sensibilidad de entre 40 y 80%, con un indice
de falsos positivos de 4.3%.16:17.6365

Estudios multicéntricos realizados tanto en el Reino Uni-
do como en paises de habla alemana, han demostrado quela
blsquedadetrisomia 21 através de unacombinacion de edad
maternay espesor delatranslucencianucal fetal entrelas11
y 14 semanas de gestacion, pueden identificar cercade 75%
de los embarazos af ectados, con un indice de falsos positi-
vos de 5%.26:6667

Algunos posibles mecanismos que explican el incremen-
todelatranslucencianucal incluyen: fallacardiacaasociada
con anomalias del corazén y grandes arterias. Estudios que
incluyen examenes patol 6gicos en fetos cromosémicamente
normal es 0 anormal es con translucencianucal aumentadade
las 11 alas 14 semanas, han demostrado una alta prevalen-
ciade anormalidades cardiacasy de las grandes arterias.%°
En losfetos con trisomia con translucencia nucal incremen-
tada, hay niveles aumentados de péptido natriurético atrial
en el corazén fetal, sugiriendo la presencia de esfuerzo car-
diaco.™ Otro parametro que puede explicar lafisiopatologia
es |a congestién venosa en la cabezay €l cuello, producida
por laconstriccion del cuerpo fetal en larupturade membra-
nas o compresion mediastinal encontrada en la hernia dia-
fragmaticao el torax estrecho en ladisplasiaesquel ética.™ ™
El tercer factor eslacomposicién, 18 0 13.

La composicién alterada de la matriz extracelular tam-
bién puede ser un mecanismo subyacente para la translu-
cencia nucal aumentada en un gran nimero de sindromes
genéticos que estan rel acionados con alteraciones en el me-
tabolismo de la colagena: anormalidades de los receptores
del factor de crecimiento de los fibroblastos; o metabolis-
mo alterado del factor biogénico de los peroxisomas. El
cuarto de los mecanismaos fisiopatol dgicos es el desarrollo
anormal o aumentado del sistema linfético. En el embridn
normal, la mayoria de la linfa se desarrolla a partir de las
paredes de |os vasos venosos, pero subsecuentemente pier-
den su conexiédn con las venas paraformar un sistemalinfa
tico separado excepto parael saco yugulo axilar, el cua dre-
nalalinfaal sistemavenoso. Un mecanismo posible parael
incremento de la translucencia es la dilatacion del saco lin-
fatico yugular, debido aque €l retraso en el desarrollo en la
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conexion con el sistema venoso o una dilatacion anormal
primariao proliferacion delos canaleslinféticos, interfieren
con el flujo normal entrelos sistemaslinfatico y venoso. En
fetos con sindrome de Turner hay hipoplasia de los vasos
linféticos.”™ El quinto de los mecanismos es lafalaen €
drengje linfatico debido a problemas en la movilidad fetal
en varias ateraciones neuromusculares, como acinesia de-
formante progresiva.” El pentltimo de los mecanismos es
anemiao hipoproteinemia.” Finalmente, lasinfecciones con-
génitas productoras de anemia o disfuncién cardiaca.”®®

LamedidadelaTN aumentacon el transcurso de lages-
tacién. Su valor medio varia entre 1.2 mm a inicios de la
semanall,y 1.9 mmal final delasemana13. Por este moti-
vo se abandond el criterio utilizado en el pasado de TN
aumentada considerando un valor Unico de cortede 3.0 mm,
y se adoptaron diferentes limites superiores de normalidad
de acuerdo con la edad gestacional para diferentes medi-
das de lalongitud craneo-caudal.”™

El doctor Taipley cols. estudiaron la tranducencia nucal
como un potencial marcador para defectos cromosdmicos.
Usando laecografiatransvagina examinaron améasde 10,000
embarazadas entre las 10 y 16 semanas de gestacion. El au-
mento en lamedicién delatrans ucencianuca mayor a3 mm
se detectd en 0.8% de losfetos. La sensibilidad fue de 66%.5*

LadoctoraComasy cols. realizaron un estudio paraeva-
luar el papel delatranslucencianucal como marcador Unico
en ladeterminacion detrisomia2l entrelassemanas 10y 16
de gestacion; evaluaron 11,281 pacientes, concluyendo que
latranslucencia nucal medida ainicios del segundo trimes-
tre puede detectar trisomia 21 con un indice mayor a 95%,
con s6lo 5% de fal sos positivos. Con un indice de deteccién
tan alto, los beneficios de usar marcadores adicional es pue-
den ser menores alos considerados previamente. A pesar de
gue la edad maternay otros marcadores sonogréficos o Do-
ppler y bioguimica sérica materna podrian jugar un rol en
las estrategias prenatales para detectar anormalidades cro-
mosomicas fetales, el ato indice de deteccion de fetos con
trisomia 21 utilizando la translucencia nucal como parame-
tro Unico, sugiere que esta medicion entre las semanas 10y
14 de gestacion, puede ser unaestrategiasimple paralabis-
gueda de esta condicién.

La evaluacién del riesgo a utilizar indicadores ultraso-
nogréficos como translucencia nucal, requiere de cuidado-
s0s pardmetros de estandarizacién entre los operadores del
ultrasonido.?

Es preciso contar con un ecégrafo de alta resolucién, un
ecografista con experienciay tener estrictos estandares para
aplicar un buen control de calidad. A pesar de que latécnica
para medir la translucencia nucal es relativamente facil, los
programas de deteccidn dependen de ladistribucién dela po-
blacién entre aquello que es normal y aguello que no lo es.”

Latranslucencianucal se mide por viatransabdominal en
cerca de 95% de los casos; en €l resto, puede ser necesario
realizar una ecografiatransvaginal .2

Los requisitos utilizados en el reciente estudio FAS-
TER (First and Second Trimester Evaluation Risk) en
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Estados Unidos, sefialan lo siguiente:+- el ultrasonido
para translucencia nucal sélo debe ser realizado por so-
nografistas certificados en la técnica; |a decision de abor-
daje transabdominal o transvaginal debe dejarse a deci-
sion del sonografista, basandose en la complexion de la
paciente, edad gestacional y posicién fetal. La edad gesta-
cional debelimitarseentrelas 10y 14 semanas, establ ecién-
dose dicha edad gestacional por la longitud céfalo-caudal
gue debe ser entre 36 y 80 mm. Se debera examinar a feto
en un plano medio sagital. La posicion del cuello fetal debe
ser en posicion neutral. Laimagen del feto debe ocupar a
menos 75% del monitor. Se deberaesperar movimiento fetal
espontaneo paradistinguir entre el amniosy lapiel fetal sub-
yacente. Los calipers deben ser col ocados en los bordesinter-
nos del espacio trand icido, colocarse perpendicularmente al
gedd cuerpo fetal. Deberan tomarse al menos tres medicio-
nesy se debe aceptar como resultado la mayor de ellas. Se
realizaran a menos 20 minutos de blsgueda de la translu-
cencia nucal antes de abandonar el procedimiento.®” Ade-
mas, se han establecido otros criterios: e cordon umbilical
puede encontrarse alrededor del cuello fetal en cinco a10%
delos casosy este hallazgo podria causar un falso positivo
en translucencia nucal aumentada, agregando aproximada-
mente 0.8 mm a la medicién.?® La doctora Monni y cols.
reportaron que después de modificar sus técnicas para la
medicién de la translucencia nucal siguiendo los criterios
anteriores, sus indices de deteccion paratrisomia2l mejora-
ron de 30 a 84%.%°

L as posibilidades para detectar malformaciones severas
en el primer trimestre del embarazo se van incrementando
con ladisponibilidad de maguinas méas poderosasy pruebas
vaginales.®

La busqgueda de anormalidades fetales es méas sensible
arededor de la semana 19 de gestacion, cuando 40-70% de
|as malformaciones congénitas mayores pueden ser detecta-
das por un operador entrenado.®

Se ha demostrado asociacion entre anormalidades cro-
mosomicas y marcadores ultrasonogréficos, incluidalafor-
madelosventriculosalas 19 semanas de edad gestacional y
la translucencia nucal aumentada a la semana 11 de edad
gestacional. Las indicaciones para ofrecer estudio de cario-
tipo en pacientes con estos hallazgos, son objeto de muchos
estudios actuales.*

La confirmacion obligatoria del diagndstico prenatal a
través del examen post mortem del feto abortado serealiza
através de unaautopsiacompleta, lacual puede no ser esen-
cial, yaque muchainformacién puede ser obtenidaatravés
de exdmenes no invasivos post mortem, incluidos examen
fisico externo, fotografias clinicas, radiografias del feto, bus-
guedadeinfecciones, analisis cromosdmico de piel y sangre
y banco de &cido desoxirribonucleico (ADN) cuando sea po-
sible.®2 Otros beneficios del ultrasonido en las semanas 11-
14 incluyen la confirmacion de que el feto esta vivo, edad
exactade lagestacion, diagnéstico temprano de defectos fe-
tales mayores y la deteccién de embarazos multiples. Asi-
mismo, provee laidentificacion inequivoca de la corionici-
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dad, que es el determinante principal para decidir vias de
terminacion de los embarazos multiples.®

L os primeros estudios que mostraron asociacion entre la
translucencianucal del primer trimestrey lasanomaliascro-
mosdmi cas aparecieron ainicios de 1990.% En 1993 el doc-
tor Johnson y cols. demostraron que los higromas quisticos
nucal es que aparecian entrelas 10 y 14 semanas estaban aso-
ciados con una incidencia de 60% de cariotipos anormales
con mayor frecuenciade trisomia21.* No todos losinvesti-
gadores estan de acuerdo en que la translucencia nucal se
use en la practica ecogréfica de rutina como prueba de estu-
dio en la deteccién de anomalias cromosodmicas. El doctor
Kornman y cols. informaron que s6lo 2/10 aneuploidias se
detectaron usando esta caracteristica, y sugirieron quelaefec-
tividad de esta prueba en una préctica ecogréafica general
puede estar exagerada.®®

Sin embargo, parecelégico que el examen ecogréfico fe-
tal puedareconocer |as caracteristicas de fetos con sindrome
de Down, y que sea més sensible y especifico que la edad
materna y el estudio sérico para detectar los fetos afecta-
dos.2 Un diagnéstico precoz puede brindar mayor tiempo para
tomar unaconductay en caso de decidir terminar el embara-
0, se podria hacer en forma més segura.

Se sabe que el origen étnico afectalas concentraciones de
los marcadores séricos maternos que son utilizados para la
deteccién de sindrome de Down, aplicandose entonces un
factor paracorregir los nivel es obtenidos para gjustar dichas
variaciones.”” Hasta 1995 no habia informacion sobre lain-
fluencia del origen étnico materno sobre la medicion de la
translucencia nucal. Entre noviembre de 1994 y noviembre
de 1995, serealiz6 un estudio en los fetos de 1,944 mujeres,
realizandose en elloslamedicion de latranslucencianucal y
la longitud craneo-caudal; dicho estudio fue disefiado para
determinar la influencia del origen étnico en laigualdad y
acceso a la medicion de la translucencia nucal en la detec-
cion del sindrome de Down. Se establecié un model o retros-
pectivo multiple que correlaciond €l origen étnicoy lalongi-
tud craneo-caudal como predictores; asimismo, se realiza-
ron multiples andlisisretrospectivos paraeval uar larelacion
entre translucencia nucal y €l origen étnico después de la
correccion de la longitud craneo-caudal, y viceversa. Los
resultados obtenidos mostraron que no hubo diferenciasig-
nificativa en la edad promedio de las pacientes que se so-
metieron al estudio (28.8, con un rango de 15-45 afios) y
la edad del grupo control (28.5, con un rango de 15-53
afnos). Lalongitud craneo-caudal fue significativamente
diferente en algunos grupos étnicos. El andlisis de los
multiples estudios de regresion demostraron que tanto el
origen étnico (1 grado delibertad 1, p < 0.01) y longitud
craneo-caudal (1 grado de libertad, p < 0.0001) contribu-
yeron significativamente en la varianza en las mediciones
delatranslucencianucal. Ladiferenciaestadisticamente sig-
nificativa en lamedicién de latranslucencianucal entre los
diversos grupos étnicos, pareceriaimplicar la necesidad de
aplicar un factor correctivo para asegurar laigualdad de los
estudios entre los diversos grupos étnicos. Sin embargo, la
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magnitud de |as diferencias de las mediciones de la translu-
cencianucal van de 0.02 a0.13 mm (entrelos grupos africa-
nosy del Caribey africanos y asiéticos, respectivamente).
Estas diferencias son pequefias cuando se comparan con las
variacionesintraeinterobservador reportadas entre 0.54 mm
y 0.62 mm, respectivamente.®® En consecuencia, losresulta-
dos de este estudio sugieren que, apesar de que hay diferen-
cias significativas entre las medidas de la translucencia nu-
cal entre los diferentes grupos étnicos, las magnitudes de
estas diferencias son pequefias y no requieren correccion
cuando serealizalamedicién delatranslucencianucal en el
primer trimestre, en poblaciones multiétnicas.®

Antesde quelatranslucencianucal puedaser utilizadaen
lapracticaclinicarutinaria, es necesario implantar patrones
de estandarizacin; esto es preciso debido al gran potencial
gue tiene latranslucencia nucal si se implanta de forma or-
ganizaday coherente. Si larealizacion de la deteccion en el
primer trimestre resulta tan eficaz como predictiva, y s la
implantaci én de estos aspectos puede ser resuelta con bases
nacionales, la deteccion en el primer trimestre se transfor-
mara en parte fundamental de |os estudios de deteccion del
sindrome de Down en €l siglo XX|.1®

Objetivo

Se hademostrado que mediciones ultrasonogréficas de es-
tructuras fetales, como latranslucencianucal, son confiables
como marcadores de cromosomopatias.>** A medidaquela
pirdmide poblaciona y laboral seinviertey con ello cadadia
aumenta el nimero de muijeres gestantes mayores de 35 afios,
€ riesgo potencia de cromosomopatias es mayor.3

Para la poblacién mexicana se desconocen las medidas
normalesy desviaciones estéandar de latranslucencia nucal,
siendo utilizadas actualmente | as tablas realizadas en otros
paises (Espafia, Bélgica e incluso Japon) (Figura 1).

No hay datos que sefidlen las mediciones de la translu-
cencia nucal durante el primer trimestre para la poblacion
mexicana. Thilaganathan y cols. han sefialado una pequefia,
pero significativadiferenciaen lamedicion delatranslucen-
cia nucal entre fetos de diferentes origenes étnicos.'®* Por
esto es importante establecer datos normativos especificos
paralarazaparaladistribucion delamedicién delatransu-
cencianucal .’

En la Clinica de Especialidades de la Mujer de la Secre-
taria de la Defensa Nacional, a pesar de que el sindrome de
Down constituye un problema de salud con unaprevalencia
desde octubre del afio 2000 hasta octubre de 2003 de 0.00057
(10/17,480 nacidos vivos), no se cuenta con datos que indi-
guen la tasa de diagnostico prenatal, 0 si se ha sospechado
dicha cromosomopatia durante la atencién prenatal. Cono-
cer las mediciones normales y las desviaciones estandar de
latranslucencianuca como marcador de cromosomopatias,
nos permitira utilizarlas en un futuro como método de detec-
cion, pudiendo incluso sustituir a los ocasionalmente utili-
zados marcadores bioguimicos que en nuestro medio alin no
estan disponibles.
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Figura 1. Distribucion de las mediciones de translucencia nucal con
la longitud craneo-caudal.

El presente trabajo de investigacion se realizd con el
fin de conocer los valores normales y desviaciones estan-
dar en la medicién de latranslucencia nucal en la pobla-
ci6n mexicana representada en pacientes atendidas en la
Clinica de Especialidades de laMujer de la Secretariade
la Defensa Nacional, con el fin de construir tablas de re-
ferencia.

Esto permitiraen el futuro utilizar dichastablascomoins-
trumentos de trabaj o paraladeteccion prenatal del sindrome
de Down, eimplantar estrategias en el manejo de dicha cro-
mosomopatia.

Disefio de estudio

Se trata de un estudio prospectivo, longitudinal y ob-
servacional, realizado en la Clinica de Especialidades de
laMujer de la Secretaria de la Defensa Nacional. Se rea-
lizaron ultrasonidos diagnésticos atodas | as pacientes con
embarazos entre 11 y 14 semanas de edad gestacional,
del 1/0. dejunio de 2003 al 30 dejulio de 2004. Seinclu-
y0 atodas las pacientes con embarazos |ogrados natura-
les, uno 0 ambos padres mexicanos, embarazos de bajo
riesgo y alto riesgo, madres con edad cronoldgicaindis-
tinta, fetos Uinicos o gemelares, edad gestacional fluctuante
entre 11y 14 semanas, segin lamedicién delaLCC, de-
rechohabientes o no dela Secretaria de la Defensa Nacio-
nal, que hubiesen acudido pararealizacién de ultrasonido
en la Clinicade Especialidades de la Mujer de la Secreta-
ria de la Defensa Nacional, y que firmaron el consenti-
miento informado por escrito.

Se excluyeron del estudio, ademas de quienes no cum-
plieron con los criterios de inclusion, a las pacientes en
guienes no se hayalogrado la medicion de latranslucencia
nucal, las que presentaron aborto del embarazo actual o
tuvieron parto pretérmino, con feto no viable.
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L as pacientes con embarazos menores de 14 semanas de
gestacion fueron captadas a través de la Consulta Externa
de obstetriciay el Servicio de Urgencias de la Clinica de
Especialidades delaMujer, asi como en laenfermeriadela
puerta 7 de la misma Secretaria de la Defensa Nacional, to-
mandose en cuentalaedad gestacional por fechadeladltima
menstruacion.

Parallevar acabo larecol eccién delosdatos ultrasonogra
ficos de cada uno de los fetos alos cuales se realiz6 la medi-
cion delatranducencianucal, se utilizé e formato dereporte
de ultrasonido yaexistente enlaClinicade Especiaidades de
laMujer, titulado “ Ecografia Obstétrica, segundo y tercer tri-
mestre’. La unidad de medida utilizada fue € milimetro.

L os estudios ultrasonogréficos se realizaron con equipo
marca General Electric modelo 1500, realizandose en pri-
merainstanciarevision transabdominal, y enloscasosenlos
cuales no fue factible la medicion de la translucencia nucal
y/u observacion limitada, serealizé el estudio viatransvagi-
nal. Latécnicaempleadaparalas medicionesfuelautilizada
en el estudio FASTER (First and Second Trimester Evalua-
tion Risk) en Estados Unidos, que sefidlalo siguiente'® (Fi-
guras 2y 3): los estudios no fueron realizados en su totali-
dad por un solo observador; sin embargo, |os pocos estudios
(25) realizados por el personal en entrenamiento fueron siem-
pre bajo estrechavigilancia del experto.

Resultados

Fueron referidas 152 pacientes para el estudio, cuatro de
las cuales presentaron embarazo gemelar (3%) y 148 (97%)

Figura 2. Se observa a feto en plano medio sagital, con perspectiva
del cuello en posicion neutral. Se observa claramente la presencia del
amnios.
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Aunque en laliteratura no existen datos que sefialen cudl
ha sido |la capacidad de medicion de la tranducencia nucal,
los resultados obtenidos con nuestro trabajo son muy aenta
dores, yaque de las 152 pacientes citadas paralarealizacion
de ultrasonido diagnostico, selogré lamedicién delatrangu-
cencianucal en 149 (98%) de los fetos de estas pacientes, y
sélo entresdeellas (2%) no selogré readizar dichamedicién.

En relacion con laviade abordaje paralaobtencion dela
medicién de la translucencia nucal, nuestros resultados no
difieren conlo sefialado por Callen, en quieneslavaloracion
via abdominal se realizd en 95% de los casos y s6lo 5% de
los estudios fueron por viavaginal.* L ogramos 139 estudios
via abdominal (93%), mientras que en 10 estudios se hizo
necesarialarealizacion del mismo atravésdelaviavaginal
(7%), lo cual demuestraque €l interés existente paralareali-
zacion delamedicion delatrand ucencianucal esfactor esen-
cial paralograrla

Un estudio similar a nuestro, realizado en Asia por los
doctores Jou, Wu, Li y cols. sefialaque apesar de que existe

N = 152 3%

Figura 3. Feto con cuello en posicion neutral, en movimiento fetal
espontaneo que permite distinguir entre el amnios y la piel fetal
subyacente. Los calipers se encuentran colocados en los bordes inter-
nos del espacio transltcido, perpendiculares al eje del cuerpo fetal.

embarazos Unicos (Figura 4). Logramos la medicion de la
translucencia nucal en 149 (98%) de los fetos de estas pa- : ]
cientes, y solo en tres de ellas (2%) no se logré redlizar di- i |
chamedicion (Figura 5). e

El rango de edad de las 152 madres estudiadas vari6 de R i
una minima de 18 afios hasta una maxima de 42, con una T P A e
media de 27.9, mediana de 28 y moda de 29 afios (Cuadros
3y 4, Figura 6). BB Embarazos gemelares

Delas 152 pacientesestudiadas, seincluyeron 120 (79%) en
el andlisis estadistico, ya que las 32 pacientes (21%) restantes
presentaron algun criterio de exclusion, distribuyéndose estos
Ultimos de la siguiente forma: 21 pacientes (66%) tenian edad 3
gestacional mayor a 14 semanas; en cinco pacientes (16%) la N = 152 2%
edad gestaciona fue menor de 11 semanas; tres pacientes (9%)
presentaron aborto durante el segundo trimestre; tres pacientes
(9%) fueron descartadas por no lograrselamedicién delatrans-
lucencianucal. Esimportante sefidar que en las pacientes des-
cartadas por fetos cuyas edades gestacionales no se encontra-
ban dentro del rango de 11-14 semanas, la edad gestaciona
tomadaen cuentafuelaobtenidapor lamedicién delalongitud
craneo-caudal (Figura7), y nolacorrespondientealafechade
Gltimamenstruacion.

Con los datos obtenidos de las 120 pacientes que cum-
plieron con los criterios de inclusion, se efectud € andlisis
estadistico mediante el calculo de regresion lineal (Figura
8), para obtener el _valor medio y la desviacién correspon- B89 Se logré medicion No se logré medi-
diente alos percentiles 5y 95 de latranslucencianucal para cién
lalongitud craneo-caudal y la edad gestacional. Figura 5. Medicién de translucencia nucal.

148
97%

mbarazos Unicos

Figura 4. Embarazos Gnicos y gemelares.
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Cuadro 3. Distribucién de la edad materna. Andlisis de la edad materna de las pacientes en quienes se realizé ultrasonido diagndstico entre las 11
y 14 semanas de edad gestacional.

Medidas de tendencia central

Edad materna Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido Porcentaje acumulado
18.00 1 0.7 0.7 0.7
19.00 2 13 13 2.0
20.00 5 3.3 3.3 5.3
21.00 12 7.9 7.9 13.2
22.00 4 26 26 15.8
23.00 6 3.9 3.9 19.7
24.00 13 8.6 8.6 28.3
25.00 10 6.6 6.6 34.9
26.00 10 6.6 6.6 41.4
27.00 5 33 3.3 44.7
28.00 12 7.9 7.9 52.6
29.00 20 13.2 13.2 65.8
30.00 18 11.8 11.8 77.6
31.00 7 4.6 4.6 82.2
32.00 2 13 1.3 83.6
33.00 1 0.7 0.7 84.2
34.00 5 33 3.3 87.5
35.00 3 2.0 2.0 89.5
36.00 2 13 1.3 90.8
37.00 4 2.6 2.6 93.4
38.00 3 2.0 2.0 95.4
39.00 5 33 3.3 98.7
42.00 2 1.3 1.3 100.0
Total 152 100.0 100.0
Cuadro 4. Medidas de tendencia central. Distribucion
Medidas de tendencia central
Media 27.9539 30 7
Mediana 28.0000
Moda 29.00
Rango 18-42 _g 20 x
3 !
2 f I
una tendencia positiva en la distribucion de las mediciones § 14 | ! !
delatranslucencianucal, los datos de dichos autores mues- 10 R ar. |
tran que los resultados de regresi6n con |os métodos | ogarit- Ei ! A )
micosy cuadrético son esencialmente similares alos obteni- ok L 1 T
dosatravesdelgregraonI|near.AS|m|smo senalgn guela 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36 38 42
edad maternanoinfluye enlosresultadosal construir curvas Edad materna

de normalidad.’*

Al igual que nosotros, los médicos asiaticos utilizaron la
longitud créneo-caudal, pero no laedad gestacional pararea-
lizar su andlisis estadistico. Sefialan como razones para esta
exclusion, en primer lugar €l hecho de que sdlo utilizan se-
manas compl etas para sefia ar laedad gestacional enlaprac-
ticaclinica; en segundo lugar es comun que lafechade Ulti-
ma menstruacién no sea confiable y finalmente, es conve-
niente medir la longitud craneo-caudal del feto al mismo
tiempo que se realiza la medicién de la translucencia nu-
cal .’ En este sentido nuestro estudio apoya lo referido en
relacion con no encontrar una fecha de Ultima menstruacién
confiable en 21 pacientes, que correspondieron a66% delas
excluidas.

Hasta ahora no existen datos disponibles que sefiden la
relacion entre las medidas de latranslucencianucal y lalon-
gitud créneo-caudal en poblacién mexicana. Comparando
nuestros resultados con los obtenidos en |a poblaci6n asi ti-
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Figura 6. Edad materna.

ca,’* encontramos que el comportamiento de su andlisis por
regresion lineal es muy similar al obtenido por nosotros.
Existe diferenciaen los valores de la percentila 95%; obser-
vando en nuestro estudio valores menores;, muy probable-
mente debido al reducido nimero de casos en esta serie.
Concluimos, por tanto, lo siguiente: se corrobora la ten-
dencia positiva entre la longitud craneo-caudal y la medi-
cion de la translucencia nucal. EI comportamiento de las
curvas de regresion lineal obtenidas por otros autores es si-
milar alanuestra; las diferencias obtenidas se deben al bajo
numero de pacientes incluidas en nuestro estudio. Con ade-
cuado entrenamiento, entusiasmo y apegandose a la téc-
nicadescrita, se puede adquirir la destreza necesaria para
gue lamedicion de latranslucencia nucal seaincluidaen
lapracticaclinicadiaria. Se requiere continuar este estu-



Medicién de translucencia nucal en fetos entre 11 y 14 semanas de gestacion

N =32

L*.*l Abortos B2 > 14 SDG
<11 SDG B No se midi6
Pared abdominal mater- B84 Mala ventana soni-
PBsicion fetal persisten- ca
te
Figura 7. Factores de exclusion.
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Figura 8. Regresion lineal.

dio, incluyendo mayor poblacion de andlisis para lograr
que la medicion de latranslucencia nucal seaincluidade
formarutinariaen laatencion de las pacientes mexicanas,
teniendo como base mediciones especificas de fetos mexi-
canos.
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