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INTRODUCCION

A lo largo de muchos afios, los investigadores y los clinicos del
campo de la cardiologia pediatrica y fetal han estudiado el sistema
cardiovascular durante el periodo que va de la concepcion al
nacimiento. Durante dicho periodo se produce el desarrollo
cardiaco y vascular mas rapido y crucial. En el ser humano, el
corazbn se forma y pasa a ser funcional a las 8 semanas de
gestacion. Pueden observarse malformaciones cardiacas durante
la gestacion en un 0,8-1% de los recién nacidos, y la alteracion del
desarrollo del musculo cardiaco o del tejido de conduccion puede
conducir a una miocardiopatia o a arritmias. Se puede determinar
estas alteraciones por la interacciéon de trastornos genéticos o
ambientales que el feto puede sufrir.

En esta revision se abordan los antecedentes historicos que
llevaron al nacimiento de la cardiologia fetal y el estado actual de
desarrollo de esta disciplina relativamente nueva, y se plantean
hipétesis sobre lo que cabe prever en un futuro proéximo.

DESARROLLO HISTORICO

Las investigaciones experimentales y clinicas realizadas en la
segunda mitad del siglo xx por los pioneros de la fisiologia fetal y
la cardiologia pediatrica establecieron los conceptos fisiologicos
basicos de la dinamica circulatoria fetal, como la disposicion
paralela de los dos ventriculos, la presencia de cortocircuitos y
la resistencia vascular pulmonar elevada que contrasta con la baja
resistencia placentaria' ™. Se han descrito también los principales
cambios circulatorios en el periodo de transicion que rodea al
nacimiento®. En paralelo con estas observaciones fundamentales,
la tecnologia ecografica fue introduciéndose progresivamente en la
practica clinica de la cardiologia pediatrica para el estudio no
invasivo de los pacientes con cardiopatias adquiridas o congénitas
(CC), empezando con el modo B y seguido por el modo M, la
ecografia bidimensional en tiempo real y la tecnologia Doppler
(continuo, pulsado y en color). La aplicacion de la misma tecnologia
alavida prenatal se explor6 tanto en el ambito experimental como
en el clinico, y ripidamente®® abri6 el camino a la cardiologia fetal
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tal como hoy la conocemos. Sin embargo, es preciso resaltar que la
ecocardiografia es tan s6lo un instrumento; ni siquiera el mejor
ecografista es un cardiblogo fetal.

CARDIOLOGIA FETAL CONTEMPORANEA

En la actualidad, la cardiologia fetal es una subespecialidad de la
cardiologia pediatrica. Grupos de trabajo formados en el ambito de
las sociedades médicas nacionales y supranacionales de Europa
han publicado recomendaciones de formacion para los futuros
cardidlogos fetales®. El niimero creciente de asociaciones, con-
gresos y simposios, asi como el de publicaciones cientificas
relativas al sistema cardiocirculatorio fetal, confirma la pertinencia
de esta subespecialidad y refleja la vitalidad de la investigacion
basica y clinica en este nuevo campo.

La cardiologia fetal engloba: a) el tratamiento de fetos con CC;
b) las arritmias fetales, y c) el examen de la funcién miocardica y
del estado cardiocirculatorio del feto en los embarazos de alto
riesgo.

Tratamiento del feto con una cardiopatia congénita
Deteccion sistemdtica prenatal de las cardiopatias congénitas

Un programa de deteccidn sistematica coste-eficiente para la
identificacion prenatal de las CC debe cumplir un cierto nimero
de requisitos: en primer lugar, se debe realizar a todas las
mujeres embarazadas una evaluacion ecografica entre las 14 y
las 20 semanas de embarazo, con objeto de detectar posibles
signos de sospecha de anomalias morfologicas fetales. So6lo
los casos de sospecha de CC se derivan al cardi6logo fetal. En
segundo lugar, debe realizarse una evaluacion cardiocirculatoria
sistematica en todos los casos de malformaciones mayores o
marcadores de alto riesgo. En algunos casos, sobre todo en los de
lesiones estendticas, los examenes seriados durante el seguimiento
son obligados, dado el riesgo de aumento de la significacion
hemodindmica de la malformacién. Por ejemplo, en los casos de
estenosis aodrtica moderada diagnosticados precozmente en el
segundo trimestre, puede haber una hipoplasia de cavidades
izquierdas al final de la gestacion. En una minoria de casos de CC,
los que presentan un riesgo de hipoxia posnatal inmediata o
colapso circulatorio, sera necesario derivar el parto a un centro de
tercer nivel, en el que se disponga de especialistas (cardiologicos
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pediatricos y cirujanos cardiacos infantiles), como ocurre en casos
de obstruccion cardiaca izquierda o derecha grave o en los
pacientes con una transposicion completa de los grandes vasos. Tal
como cabia prever, el principal impacto de este proceso de
deteccion sistematica en cuanto a mejora de la morbilidad y la
mortalidad posnatales se observa en este grupo de malformacio-
nes.

Por Gltimo, es preciso reconocer que este enfoque de deteccion
sistematica s6lo es concebible en paises que disponen de un
sistema sanitario pablico dotado de personal experto y el apoyo
econ6mico apropiado. Es interesante sefialar que se han observado
diferencias notables en el grado de éxito de este programa de
deteccion sistematica en paises desarrollados, con tasas de fallos
que van del 2,8 al 60% segiin la zona evaluada'®.

Aspectos genéticos

El consejo genético es una parte importante de la cardiologia
fetal. En presencia de una CC en un familiar de primer grado, el
riesgo de tener un hijo con CC aumenta del 0,8 al 4% y en algunos
casos llega a un 8%!!. Algunas CC se asocian a sindromes
cromosoémicos, como el canal auriculoventricular (AV) con la
trisomia 21 o las anomalias conotruncales con la delecién 22q11.
Por esta razon, se recomienda sistematicamente la determinacion
del cariotipo fetal, incluidas las deleciones, mediante obtencion de
muestras de vellosidades coridnicas o amniocentesis, en la
evaluacion habitual de fetos con malformaciones cardiacas
estructurales. Los antecedentes familiares de miocardiopatia, en
especial los casos hipertroficos, pueden deberse a mutaciones
génicas asociadas a proteinas sarcoméricas'? cuya transmision
hereditaria suele ser autosomica dominante (el 50% de riesgo de
transmision a partir de un progenitor heterocigoto). Debe
descartarse el sindrome de Barth, una mutacion ligada al
cromosoma X en el gen TAZ si hay una miocardiopatia no
compactada'®. La identificacién prenatal de trastornos como los
sindrome de Marfan y de Loeitz-Dietz ensombrece el pronéstico de
la dilatacion de la raiz aértica o las anomalias valvulares asociadas
halladas en el feto.

Intervencion cardiaca fetal

La forma de abordar una intervencion cardiaca fetal se basa en
la aplicacion de dos principios: a) efectos beneficiosos fetales
claros a corto plazo (evitar la muerte intrauterina o posnatal
inmediata) o a largo plazo (modificacion de la evolucion de una
lesiébn progresiva como una estenosis causante de hipoplasia
ventricular), y b) ausencia de efectos secundarios significativos
para el feto o la madre embarazada. En la Gltima década se han
definido las indicaciones y los aspectos técnicos del cateterismo
intervencionista en el feto'?. De forma resumida, la intervencién
fetal cerrada, a través de una puncién del abdomen materno, el
Gteroy el ventriculo fetal empleando agujas, transductores, guias y
catéteres con bal6n de pequeiio calibre, permite la dilatacion de las
valvulas estendticas. Este enfoque se ha recomendado sobre todo
para la estenosis aoértica critica. Se ha demostrado que la
circulacién biventricular posnatal se puede manterer en estos
casos'®. Los criterios para la seleccién de los pacientes candidatos
que presentan una estenosis pulmonar critica o una atresia
pulmonar con un tabique ventricular intacto son mas discutibles,
aunque existen series que describen indicaciones para la seleccion
de los fetos'®. Un trastorno en el que el cateterismo intervencio-
nista fetal tiene un maximo impacto es el sindrome de corazoén
izquierdo hipoplasico con un foramen oval restrictivo, una
situacion en la que se producen hipoxia posnatal grave y
una muy mala evolucion tras la cirugia neonatal (generalmente

en un estadio I de Norwood). La apertura del tabique y/o la
colocacion de un stent reducen la presién auricular izquierda y
aumentan el retorno venoso pulmonar, con lo que se evita la
acidosis neonatal antes de la cirugia. Estas técnicas se realizan
actualmente en unos pocos centros especificos; requieren equipos
multidisciplinarios expertos y, como otras intervenciones fetales,
tienen una curva de aprendizaje. Queda por demostrarse su efecto
beneficioso a largo plazo.

Informacion a los padres

Si se diagnostica una CC, la entrevista de informacién con los
padres debe realizarse con la maxima sensibilidad. Este tal vez sea
el tema menos debatido en los foros y las publicaciones cientificas.
Sin embargo, la entrevista con los padres sigue siendo uno de los
aspectos mas delicados de la practica clinica de la cardiologia fetal,
y ciertamente es uno de los que tiene mayor importancia si se
analizan las repercusiones finales.

El cardidlogo debe presentar el prondstico tanto prenatal como
posnatal de la enfermedad. Esta informacion debe ser objetiva y
basada en la experiencia tanto local como de otros centros. En
situaciones extremas, como los fetos con un bloqueo AV completo a
las 22 semanas de gestacion e hidropesia grave, es facil predecir la
muerte inminente. En cambio, tal como se ha mencionado antes
respecto a la estenosis adrtica, a veces resulta dificil predecir los
cuadros morfoldgicos y hemodinamicos finales. Siempre se debe
tener en cuenta las convicciones éticas, morales y religiosas de la
pareja, sobre todo de la madre, en relacion con la decision crucial
de continuar o no con el embarazo, sin olvidar el cumplimiento de
la legislacion de los diferentes paises. Si la cardiopatia se asocia a
otras morbilidades, especialmente neurologicas, también se debe
explicarlo con claridad. Por consiguiente, esta informacion crucial
debe darla un cardi6logo con experiencia, en representacion de un
grupo multidisciplinario de cardidlogos, obstetras, genetistas,
cirujanos cardiacos, neonatdlogos y otros especialistas que hayan
estudiado el caso desde todas sus perspectivas. Siempre se debe
ofrecer a los padres una entrevista con el neonaté6logo y el cirujano,
y si es necesario puede intervenir también un trabajador social o un
psicélogo.

Arritmias fetales

Este es uno de los campos mas gratificantes de la cardiologia
fetal. En la inmensa mayoria de los casos, la morfologia cardiaca es
normal. Algunos fetos con una taquicardia sostenida (frecuencia
cardiaca > 180 Ipm) podrian adquirir una insuficiencia cardiaca
con peligro de muerte intrauterina. La conversion satisfactoria de
estas taquicardias al ritmo sinusal normal actualmente es la regla,
sobre todo si no hay hidropesia fetal.

Estudio diagndstico de la arritmia fetal

La identificacion de los mecanismos de la arritmia fetal se basa
en la relacion cronolégica entre las contracciones auriculares y
ventriculares. Esta identificacion puede realizarse con técnicas
Doppler como las técnicas de imagen tisular'’ o de manera mas
sencilla con el registro simultaneo del Doppler pulsado en vena
cava superior/aorta ascendente o arteria pulmonar/vena pulmo-
nar'®1%_ En nuestra experiencia, el método de Doppler de vena cava
superior/aorta ascendente proporciona un marcador dinadmico
consistente de las contracciones auriculares (onda «A» venosa) y
ventriculares (flujo aértico), que permite realizar un analisis fiable
del mecanismo subyacente a la arritmia. Se observan los siguientes
tres tipos de arritmias!®:
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1. Ritmo irregular: principalmente ectopias auriculares, excepcio-
nalmente ectopias ventriculares aisladas. Estas arritmias suelen
ser autolimitadas y no requieren tratamiento alguno.

2. Bradicardia sostenida: generalmente relacionada con un bige-
minismo auricular bloqueado. También se puede observar casos
infrecuentes de bradicardia sinusal sostenida o bloqueo AV
completo, este Gltimo en el contexto de una malformacion
cardiaca compleja o, con mayor frecuencia, como reacciéon
inmunitaria debida a anticuerpos anti-RO y anti-LA en una
madre con lupus.

3. Taquiarritmia (cinco tipos): tipo I, taquicardia ventriculoauricular
corta debida a un fendmeno de reentrada; tipo II, taquicardia
ventriculoauricular larga, causada la mayoria de las veces por
una taquicardia ectépica auricular; tipo III, inicio simultaneo de
contraccion auricular y ventricular que se demuestra que
corresponde a una taquicardia de la unibn; tipo IV, aleteo
auricular con bloqueo AV 2:1, y tipo V, casos muy poco
frecuentes de ritmo ventricular acelerado.

Abordajes terapéuticos

Se ha obtenido amplia experiencia con el uso prenatal de
digoxina, sotalol, flecainida y amiodarona. En la actualidad, suele
adoptarse un enfoque mas especifico para la elecciéon de los
farmacos antiarritmicos, en funciéon de los mecanismos subya-
centes?°. En presencia de una taquicardia sostenida asociada a una
insuficiencia cardiaca avanzada e hidropesia fetal, el tratamiento
transmaterno es menos eficiente, debido al edema placentario. Si
la inmadurez del feto impide un parto pretérmino, se recomienda
la inyeccion cautelosa del farmaco antiarritmico via intravenosa a

C5-1/0OB ecocard. fet

la madre o directamente en la vena umbilical. Debe recordarse que,
en la taquicardia de reentrada ventriculoauricular corta, las
contracciones auricular y ventricular se producen al mismo
tiempo; las valvulas AV se cierran y las sistoles auriculares
generan unas ondas venosas retrogradas gigantes y una elevacion
de la presion venosa central media. Esta caracteristica dinamica
especifica da lugar a un edema periférico mas temprano
con hidropesia fetal y no necesariamente a una insuficiencia
miocardica.

Aunque el bloqueo AV completo establecido debido a la
elevacion de los anticuerpos RO y SSA maternos no es sensible alos
corticoides, se han descrito casos aislados de bloqueo AV completo
inminente (bloqueo AV de segundo grado asociado a periodos
intermitentes de bloqueo AV completo) que responden al
tratamiento antiinflamatorio®!. El efecto beneficioso de la
administraciéon sistematica de corticoides en el bloqueo AV
completo bien establecido de causa inmunitaria para reducir el
proceso inflamatorio del miocardio actualmente es objeto de
controversia®?23,

Aspectos genéticos

Las canalopatias, como el sindrome de QT largo, el sindrome de
Brugada y otras, se asocian a mutaciones autosomicas dominantes.
La identificacion de estas mutaciones resulta especialmente ftil
para la prediccion prenatal de las manifestaciones clinicas
posnatales®®. Recientemente se han detectado evidencias de
mutaciones en el gen que codifica el canal ibnico HCN4 en familias
con bradicardia sinusal?®>. Por altimo, la presencia de un
rabdomioma miocardico prenatal justifica la basqueda de
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Figura. Imagen de ecocardiografia fetal del cayado adrtico con Doppler color (panel izquierdo). Se resalta el istmo aértico con localizacién Doppler pulsado y

registro de velocidades normal (panel derecho).
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mutaciones génicas asociadas a la aparicion tardia de una
esclerosis tuberosa cerebral.

Examen de la funcion miocardica y del estado
cardiocirculatorio fetal en embarazos de alto riesgo

La ecocardiografia no sbélo ha sido util para detectar las
cardiopatias estructurales, sino que también ha sido un instru-
mento fundamental en la evaluacion del bienestar fetal. La
proporcion cardiotoracica, la fraccion de acortamiento miocardico
sistolico determinado con el modo M, asi como el patron de llenado
diastélico a través de las valvulas AV se han utilizado en la
evaluacion funcional del corazoén fetal con una reproducibilidad
variable. Se obtiene una informacion mas consistente sobre la
distensibilidad ventricular derecha con el estudio de la profundi-
dad de la onda «A» a través del conducto venoso en el registro de
flujo Doppler.

El indice de funciéon miocardica se ha aplicado también en la
vida prenatal para una evaluacion cardiaca funcional mas
integral?®; este indice se basa en intervalos de tiempo registrados
durante los ciclos cardiacos. La frecuencia cardiaca fetal rapida que
dalugar a unos intervalos relativamente cortos aumenta el margen
de error en el calculo del indice de funcién miocardica. Se ha
propuesto una puntuaciéon del perfil cardiovascular basada en
cinco variables diferentes?’. De igual modo, se ha demostrado que
el Doppler pulsado del istmo aértico (Figura) entre el origen de la
arteria subclavia izquierda y el extremo aodrtico del conducto
arterioso proporciona una informacion fiable sobre la dinamica
circulatoria fetal periférica, asi como sobre la funcion sistélica
relativa de cada ventriculo®®. Durante la vida fetal, el istmo aértico
ocupa una posicion Gnica, en el cruce entre los dos sistemas
arteriales paralelos. Representa la Gnica comunicacion entre el
cayado aortico y el arco pulmonar, asi como entre las circulaciones
supradiafragmatica (dirigida hacia el cerebro) y la infradiafrag-
matica (dirigida hacia la placenta). Asi pues, cualquier cambio en la
funcion ventricular individual o en las resistencias vasculares
periféricas se refleja en el patron de flujo Doppler del istmo. Este
nuevo concepto fisioldgico ha resultado atil en situaciones clinicas
como la restriccion del crecimiento intrauterino, las malforma-
ciones cardiacas, la arritmia y la diabetes materna, entre otras?%3°,
Los ecografistas obstétricos cada vez utilizan mas el Doppler del
istmo aértico en la evaluacién de la hemodinamica fetal®1—34,

EL FUTURO DE LA CARDIOLOGIA FETAL

La cardiologia fetal ha pasado a ser una subespecialidad
dindmica de la medicina fetal. Los futuros avances de esta
disciplina se produciran, con toda probabilidad, en lo siguiente:

e Integracién continua de las técnicas ecocardiograficas mas
modernas, que permitiran el estudio de la mecanica cardiaca
fetal. Se han descrito los patrones normales en fetos de diferentes
edades de gestacién con el Doppler tisular®>. Con la técnica de
speckle tracking ecografico, se investiga el strain longitudinal y
circunferencial®®, lo que abre nuevos campos para la monitori-
zacion clinica de la cardiopatia y las alteraciones hemodinamicas
fetales. Indudablemente apareceran nuevas investigaciones y
publicaciones en este campo.

e Mejora de los enfoques terapéuticos prenatales para CC
complejas, que probablemente serdn uno de los principales
avances en el futuro de la cardiologia fetal. La cirugia cardiaca
fetal mediante bypass cardiopulmonar o mediante técnicas de
fetoscopia no ha aportado hasta el momento una viabilidad fetal
postoperatoria. Una perspectiva terapéutica mas prometedora

puede ser la del campo de la organogénesis in vitro, a partir de
células obtenidas intrauterinamente de un feto con una
cardiopatia compleja, que luego recibiria un corazén normal
inmunocompatible tras el parto.

La arritmia fetal es otro campo en el que es obvia la necesidad de
disponer de farmacos antiarritmicos mas especificos para la vida
fetal. Es preciso abordar al menos tres limitaciones: en primer
lugar, la transferencia relativamente lenta de los farmacos a
través de la placenta; en segundo lugar, una adaptacion
farmacéutica a las caracteristicas electrofisiologicas especificas
del corazén inmaduro, y en tercer lugar, la ausencia completa de
efectos secundarios que interfieran en el desarrollo y la
maduracion de otros o6rganos, como la glandula tiroides o el
cerebro. A este respecto, en vez de basarse en los corticoides para
la prevencion de la reaccién inflamatoria contra los anticuerpos
anti-RO en la madre con lupus, la investigacion inmunoldgica
podria conducir al desarrollo de anticuerpos monoclonales
especificos que bloquearan la actividad antigénica anti-RO.

Por altimo, en un futuro préximo, cabe esperar que la medicina
fetal, y mas concretamente la cardiologia fetal, traspase las
fronteras nacionales para llegar a las poblaciones en que se dan
las tasas mas altas de mortalidad prenatal y perinatal. La
necesidad de una «International Society of Fetal and Perinatal
Cardiovascular Disease» es evidente. Dicha sociedad deberia tener
miltiples objetivos, desde la discusion del tratamiento prenatal y
perinatal de los problemas cardiovasculares (y no sélo de la
cardiopatia estructural) hasta la creacion de un programa de
formacién con unas condiciones especiales para los paises
subdesarrollados. Dicho programa de formacién debiera cubrir la
fisiologia y la fisiopatologia prenatales y perinatales, diversos
trastornos clinicos y aspectos técnicos, genéticos y psicosociales.
En esta sociedad internacional deberan ser bienvenidos
los «pensadores» en el campo de la ética, la filosofia y la
sociologia. Es ahi donde la cardiologia fetal, una especialidad
dependiente de una tecnologia sofisticada, podria mostrar su
lado mas humano, atendiendo de forma compasiva tanto al
paciente no nacido como a toda la familia que lo rodea.
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