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ABSTRACT

Keywords: Berdon syndrome is a rare congenital syndrome characterized by megacystis, microcolon
Berdon syndrome and intestinal hypoperistalsis. It has an ominous prognosis in most cases, and its manage-
Megacystis ment requires a multidisciplinary approach. We review a series of cases diagnosed in our
Microcolon center between 1997 and 2010, and discuss the diagnosis, management and outcomes of
Intestinal hypoperistalsis these patients.
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Se trata de un sindrome muy poco frecuente, con sospecha de

Introduccion patrén hereditario autosémico recesivo®. Su locus génico es
El sindrome de Berdon (asociacién de megavejiga, microcolon ~ 15924. La supervivencia es, en la mayoria de los casos, infe-
e hipoperistalsis intestinal) fue descrito por Berdon en 1976, rior a un afo?, siendo la insuficiencia renal, la sepsis y las
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complicaciones secundarias a nutricién parenteral las princi-
pales causas de fallecimiento®. Es mds frecuente en el sexo
femenino*, aunque los varones presentan una clinica mas
severa?.

Su etiopatogenia es desconocida, aunque se atribuye a una
miopatia visceral de la musculatura lisa, con déficit de protei-
nas del citoesqueleto y aumento del coldgeno, aunque se cree
que hay otros factores implicados. Todo ello da lugar a sus
principales manifestaciones: dilatacién vesical no mecénica
que dificulta la miccién espontdnea, microcolon y ausencia
de peristaltismo intestinal®°.

En este trabajo presentamos una revisién de nuestros casos
de sindrome de Berdon valorando el diagnéstico intrauterino,
control obstétrico, manejo perinatal y evolucién posnatal.

Caso 1

Paciente de 23 afos, primigesta de 25 semanas, remitida a
nuestro servicio desde otro hospital por observarse en ecogra-
fia de rutina un feto con megavejiga y discreta ectasia piélica.
Resto de la anatomia de apariencia normal. Liquido amni6-
tico normal. Controles ecograficos previos normales. Cariotipo
normal.

En semana 26 se observa una megavejiga de
62 x 43 x 43mm con hidronefrosis renal bilateral, no obser-
vandose vaciamiento vesical en exploraciones consecutivas.
Se indica repetir las exploraciones cada 2 semanas para
control de bienestar fetal.

En semana 34 se aprecia una megavejiga de
110 x 55 x 78 mm, con ureterohidronefrosis bilateral, obser-
vandose en rinén derecho ectasia piélica de 14 mm y en rinén
izquierdo una ectasia piélica de 10 mm, con liquido amniético
normal.

En la semana 36 la paciente inicia periodo activo de partoy
nace por via vaginal un recién nacido mujer de 2.900 g, Apgar
8/10, que presenta un abdomen blando y depresible con globo
vesical y con salida de gran cantidad de bilis por sonda naso-
géstrica.

En la ecografia posnatal se observa megavejiga que llega a
epigastrio e hidronefrosis bilateral. Presenta también ausen-
cia de peristaltismo intestinal y no expulsién de meconio.
Se realizan 2 laparotomias, descartandose obstruccién meca-
nica. Precisa nutricién parenteral y sondaje vesical periédico
cada 6h.

Alos 3 meses del nacimiento presenta un cuadro de shock
séptico, secundario a gastroyeyunostomia, ileostomia y son-
daje yeyunal, con coagulacién intravascular diseminada, fallo
multiorganico y exitus.

Caso 2

Paciente de 28 afios con diagndstico ecografico de megavejiga
a las 12 semanas de gestacién. Como antecedentes, presenta
una hija fallecida de sindrome de Berdon, una interrup-
cién voluntaria del embarazo por diagndstico en semana
12 de megavejiga fetal y un hijo varén sano. No consangui-
nidad de los progenitores.

En ecografia de semana 18 se observa una vejiga de
30 x 18 mm, con ectasia piélica derecha de 4mm. Liquido
amniético normal. Cariotipo normal.

A
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Figura 1 - Ecografia prenatal en semana 32. A) Megavejiga
de 81 x 85 mm. B) Se aprecian paredes intestinales
engrosadas tipicas de esta enfermedad.

Tras informar a los progenitores de la posibilidad de super-
vivencia con trasplante intestinal, deciden continuar adelante
con la gestacién.

En semana 35 nace un recién nacido mujer de 2.780 g, con
buen estado general, Apgar 9/10, signos de desnutricién y
ligera deshidratacién. Presenta leves signos dismérficos, con
pabellones de implantacién baja displasicos y acabalgamiento
de suturas.

En la ecografia se observa megavejiga con hidronefrosis
grado 1v bilateral. En el enema opaco se observa microcolon
con calibre que no llega a 1 cm, con malrotacién intestinal.

Desde el primer dia de vida se inicia sondaje vesical
intermitente y nutricién parenteral total, con procinéticos y
enemas con suero fisiolégico. A pesar de ello, la paciente
permanece con secrecién biliosa constante, sin ruidos hidro-
aéreos y voOmitos persistentes. Se realiza ileostomia de
descarga. Presenta varios episodios de disfuncién renal tran-
sitoria y un cuadro de colestasis crénica. Dado el pronéstico
de su enfermedad, se decide suspender las medidas extraor-
dinarias de soporte vital, falleciendo a los 11 meses de vida
por shock séptico y fallo multiorganico.

Caso 3

Primigesta de 20 afios en que se detecta en la semana 12 mega-
vejiga fetal. En la semana 26 de gestacién presenta megavejiga
de 49 x 49 mm, con ectasia piélica de rinén izquierdo de 12 mm
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Figura 2 - Cistografia. Se observa megavejiga con paredes de morfologia irregular y aspecto festoneado. Destaca la
dilatacién gastrica (a pesar de la sonda nasogastrica) y la distensién generalizada de las asas de intestino delgado.

y derecho de 8mm y genitales ambiguos. Se decide control
ecografico cada 2 semanas, observandose un liquido amnié-
tico normal hasta etapas avanzadas de la gestacién, en que
aparece polihidramnios, con aumento progresivo de la mega-
vejiga (fig. 1). Resto de la anatomia es de apariencia normal.
Cariotipo fetal normal.

Nace en semana 34 tras rotura prematura de membranas
un recién nacido mujer, Apgar 8/9, que realiza miccién abun-
dante durante su estancia en el reanimador. A la exploracién,
rasgos faciales toscos, abdomen blando y depresible, peristal-
tismo presente e hipertrofia de clitoris. En la ecografia posnatal
se confirma una vejiga dilatada con hidronefrosis grado 11-111
izquierda y ectasia piélica en rinén derecho. Se realiza cisto-
grafia a los 2 dias del nacimiento (fig. 2), en que se observa
megavejiga hipoténica con pared irregular, festoneada y mor-
folégicamente alterada. Realiza micciones espontaneas. Se
intenta aporte alimenticio oral, presentando restos biliosos
abundantes y distensién abdominal, aunque realiza alguna
deposicién. En la radiografia de abdomen se observa gran
dilatacién de asas y, en el enema opaco (fig. 3), se observa
microcolon y malrotacién intestinal, con nula progresién del

contraste. Se realiza por ello laparotomia exploradora a los
11 dias del nacimiento, observandose malrotacién intesti-
nal, gran estémago sin obstrucciones mecanicas, ausencia
de movimientos peristélticos y megavejiga, decidiéndose una
actitud paliativa. Fallece a los 21 dias de vida.

Caso 4

Paciente de 34 anos remitida desde otro hospital a nuestro ser-
vicio cuando cursa la semana 25 de su tercera gestacién, en
cuya ecografia se observa una megavejiga de 43 x 32 x 29 mm
que queda parcialmente replecionada tras la miccién. Contro-
les ecogréficos previos normales. Cariotipo normal.

En semana 34 se observa hidramnios severo, megavejiga de
83 x 98 mm e hidronefrosis izquierda.

Nace mediante cesarea en semana 35 por bradicardia fetal
un recién nacido mujer de 3.050g, Apgar 6/10, con abdo-
men distendido a tensién. En la ecografia posnatal se observa
megavejiga de diafragma a pubis, con ureterohidronefrosis
grado 111 izquierda y ectasia piélica derecha. La radiografia

Figura 3 - Enema opaco con contraste baritado. Se observa disminucién generalizada del tamafio del marco célico

(microcolon).
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Tabla 1 - Hallazgos diferenciales entre diferentes entidades que cursan con megavejiga

Enfermedad Sindrome de Berdon Enfermedad de Prune-Belly Valvas de uretra posterior
Sexo Mujeres (80%) Varones (97%) Varones (100%)
Frecuencia Excepcional Infrecuente Frecuente
Vejiga Pared vesical fina Pared vesical fina Pared gruesa redondeada
Unién vesicoureteral Normal Dilatada Hipertrofiada
Signo ojo de cerradura No No. Uretra estenosada en toda Si

su longitud
Liquido amniético Normal Oligohidramnios Oligohidramnios
Obstruccién intestinal funcional Si No No
Microcolon Si No No

de abdomen muestra distensiéon de asas intestinales. En el
enema opaco se observa un colon replecionado disminuido
en calibre, eliminandose contraste, por lo que se sospe-
cha de un sindrome de Berdon de afectacién intermedia. La
paciente durante su infancia presenta infecciones urinarias
de repeticién y diversos episodios de suboclusién intesti-
nal que requieren intervencién quirdrgica. En la actualidad
(12 afios de edad) sigue controles periddicos, con cateteris-
mos intermitentes y episodios ocasionales de suboclusién
intestinal.

Discusion

El sindrome de Berdon se caracteriza por una distensién abdo-
minal masiva secundaria a una dilatacién vesical de origen no
obstructivo, microcolon y ausencia de peristaltismo intestinal.
En la ultima revisién sistemadtica encontrada en la litera-
tura se describen desde 1975 a 2011 un total de 227 casos
publicados®.

La aparicién ecografica prenatal de una masa hipoecogé-
nica en la pelvis fetal obliga a realizar el diagnéstico diferencial
entre megavejiga, quiste peritoneal y quiste anexial®. La
vejiga urinaria se visualiza en condiciones normales como
una estructura redondeada sonoluscente y homogénea
situada alrededor de la linea media de la pelvis fetal, que
cambia de tamano, rodeada lateralmente por las arterias
umbilicales, siendo una de las estructuras mas facilmente
identificables en el abdomen fetal. Se trata de una estructura
visible a partir de la semana 10, momento en que comienza la
produccién de orina por parte del feto. Sino es posible visuali-
zarla, hemos de repetir la ecografia pasados unos minutos”2.

Entre la semana 10 y la 14 de gestacidn, el didmetro mayor
vesical es como méaximo 6 mm, considerandose megavejiga
cuando su didmetro mayor es superior a 7mm en un corte
sagital del feto, o su tamano es superior al 10% de la longitud
craneo-caudal®®. La severidad de la megavejiga se puede clasi-
ficar en 3 categorias, directamente con el pronéstico perinatal:
leve (didmetro entre 8 y 11 mm), moderada (12-15 mm) y severa
(>15mm), habiendo en el Gltimo caso un riesgo del 10% de
cromosomopatia cuando la megavejiga aparece en el primer
trimestre'®. La frecuencia de este hallazgo es de 1/1.500 ges-
taciones, siendo hasta 9 veces mas frecuente en el varénit12,

Un estudio morfolégico detallado y un estrecho segui-
miento ecografico son esenciales para detectar signos que nos
orientaran hacia la etiologia y el pronédstico de la enfermedad,
siendo recomendable la realizacién de un cariotipo fetal®. En

nuestros casos, la actitud a seguir fue manejo expectante, con
controles ecograficos seriados y control de bienestar fetal de
manera periédica cada 2 semanas.

Las valvas uretrales posteriores son causa de hasta un ter-
cio de las megavejigas diagnosticadas en edad gestacional
temprana, siendo la causa més frecuente de megavejiga en
el varén en el segundo trimestre de la gestacién, mientras
que en la mujer las causas de megavejiga temprana son mas
complejas, estando en ocasiones asociadas a sindromes como
el de regresién caudal con atresia uretral, microcolon y otras
alteraciones del aparato genital®>14,

En el sindrome de Berdon, la ecografia generalmente
muestra una megavejiga y ureterohidronefrosis bilateral,
con cantidad normal de liquido amniético (o polihidram-
nios en el tercer trimestre, debido al hipoperistaltismo) y
rinones normales. En ocasiones, es posible visualizar un
estébmago distendido®. En la vesicocentesis, el sodio urina-
rio fetal y las concentraciones de cloruro estan dentro de
los limites de la normalidad, lo que sugiere una funcién
renal normal. El intestino fetal dilatado es dificil de detectar
debido al desplazamiento de las estructuras causado por la
megavejigal®.

Por tanto, ante la aparicién de un caso de megavejiga en
la ecografia prenatal, ademas de las afecciones mencionadas,
se debe realizar el diagnéstico diferencial con el sindrome de
Berdon, el cual sospecharemos fundamentalmente ante un
feto de sexo femenino con megavejiga, hidronefrosis, liquido
amniético normal y cariotipo normal®!’. Sin embargo, la espe-
cificidad de estos hallazgos es baja’®.

En todos nuestros casos y en concordancia con estudios
previos, el hallazgo inicial fue una megavejiga en la ecografia
prenatal, asociada a algunos de los otros 2 signos que orien-
tarfan hacia el diagnéstico®.

En una revisién reciente de la literatura, se establece una
relacién de casos entre mujeres y hombres de 2,4:16. Ahora
bien, se ha de tener en cuenta que el sindrome de Prune-Belly,
que tiene lugar fundamentalmente en varones, muestra un
fenotipo similar al sindrome de Berdon, al cursar con megave-
jiga, secundaria a la presencia de una uretra obstruida. Por ello,
cabe la posibilidad de que el sindrome de Berdon esté infra-
diagnosticado en varones, al ser etiquetados erréneamente
como sindrome de Prune-Belly?%?. En la tabla 1 se muestran
aspectos diferenciales entre varias enfermedades que cursan
con megavejiga?223,

Un hallazgo frecuente en estos pacientes es la malrotacién
intestinal. Dos de nuestros casos la presentaron. La inciden-
cia global de malrotacién intestinal y disfuncién vesical en
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pacientes con displasia neuronal intestinal difusa es muy
variable, siendo la incidencia entre el 1 y el 45%%4%°.

El pronéstico en esta enfermedad es ominoso, por lo que es
de vitalimportancia que se informe a los padres de la enferme-
dad, su prondstico y opciones terapéuticas para que puedan
tomar una decisién fundamentada.

Es una enfermedad que alin no estd adecuadamente carac-
terizada desde el punto de vista genético. Se ha postulado
que el defecto podria residir en uno de los 2 genes candida-
tos que codifican para receptores nicotinicos de acetilcolina,
el gen CHRNA3 (OMIM 118503) y el gen CHRNB4 (OMIM 118509).
Ambos genes mapean en el cromosoma 15. Por tanto, en
principio, no es una enfermedad subsidiaria de diagnéstico
genético prenatal ni preimplantacional. Probablemente, en un
futuro cercano, con las nuevas herramientas de la genética,
como la secuenciacién del exoma, puedan identificarse las
mutaciones que dan origen a este sindrome?®,

La tasa de supervivencia descrita por la ultima revisién
sistemadtica encontrada en la literatura actual es aproxima-
damente del 19,7%°. Anteriores estudios hablan de tasas de
supervivencia del 12,6%. Este aumento de la supervivencia
en los Ultimos anos se debe al empleo de nutricién parente-
ral y trasplante multiorganico, pudiendo contribuir también
a un aumento de la supervivencia el empleo de productos de
nutricién parenteral mejorados®. Los pacientes fallecen gene-
ralmente en el primer ano de vida, debido a sepsis por la via
central permanente para la nutricién parenteral®. Segin algu-
nos estudios, los pacientes vivos de mayor edad tienen entre
19 y 24 anos, no habiendo descritos casos de supervivencia a
largo plazo®. De nuestros casos, 3 fallecieron en los primeros
meses de vida, todos ellos debido a las complicaciones de las
medidas terapéuticas necesarias para su manejo.

Con respecto al manejo, hasta la fecha no se conoce ningin
tratamiento especifico para el sindrome de Berdon, siendo el
tratamiento de los nifios afectados con este sindrome un reto
para cirujanos, padres y personal sanitario®®. El tratamiento
es complicado, requiriendo un abordaje multidisciplinar, ya
que dadas las caracteristicas que conforman el sindrome,
los pacientes presentan habitualmente desnutricién grave,
siendo necesaria la nutricién parenteral total o parcial, el dre-
naje vesical continuo o intermitente y cirugias paliativas como
colostomias y gastrostomias, siendo en ocasiones el tras-
plante una opcién valorable para una mayor supervivencia,
fundamentalmente en aquellos pacientes con fallo hepatico
derivado de la nutricién parenteral total. Sin embargo, varios
autores coinciden en que la decisién para llevar a cabo las
intervenciones quirturgicas debe tomarse con cautela, indi-
vidualizando cada caso y, en la mayoria de los pacientes,
limitada a intervenciones paliativas como la enterostomia y
vesicostomia®?’.

Es, ademas, deseable la introduccién, en la medida de lo
posible, de alimentacién enteral (aunque sea a modo parcial),
con el fin de evitar las complicaciones derivadas de la nutri-
cién parenteral, siendo en ocasiones necesaria la nutricién
parenteral domiciliaria.

También tienen especial importancia las medidas meca-
nicas, como posiciones y ejercicios que faciliten la motilidad
intestinal, farmacos como cisaprida via oral u octeétrido
subcutaneo, una dieta pobre en fibra y grasas, prefiriendo ali-
mentos soélidos a liquidos y prevencién del sobrecrecimiento

bacteriano con los antibidticos adecuados (neomicina, metro-
nidazol...). Respecto a los episodios agudos, el empleo de
sonda nasogastrica, antibiéticos, fArmacos que estimulen el
peristaltismo y la sueroterapia son pilares fundamentales del
tratamiento en esta enfermedad®*°.
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