ARTICULOS ORIGINALES

Francisca S. Molina Garcia

Edgar Zaragoza Garcia

Maria Paz Carrillo Badillo

Aranzazu Garrote Fernandez de Santos
Antonia Calpena Garcia

Francisco Montoya Ventoso

Unidad de Medicina Fetal. Servicio de Obstetricia y Ginecologia.
Hospital Universitario Virgen de las Nieves. Granada. Espana.

Edgar Zaragoza Garcia recibe una beca de formacion de la Fetal
Medicine Foundation. Londres (Charity No: 1037116).

Correspondencia:

Dra. F.S. Molina.

Unidad de Medicina Fetal. Servicio de Obstetricia y Ginecologia.
Hospital Universitario Virgen de las Nieves.

Avda. Fuerzas Armadas, s/n. 18012 Granada. Espana.

Correo electronico: fsoniamolina@gmail.com

Fecha de recepcion: 29/10/2008.
Aceptado para su publicacion: 27/1/20009.

Implementacion de la 313
terapia laser endoscopica

para las complicaciones

de gestaciones gemelares
monocoriales

Implementation of endoscopic
laser therapy in complicated
monochorionic twin pregnancies

RESUMEN

Objetivo: Evaluar los resultados obtenidos en el
tratamiento de gestaciones monocoriales
biamnidticas complicadas con sindrome de
transfusion feto-fetal (STFF) grave o crecimiento
intrauterino retardado (CIR) selectivo mediante la
fotocoagulacion laser de las anastomosis vasculares
placentarias.

Material y métodos: Se realizé esa terapia en 22
gestaciones, 17 por STFF severo y 5 por CIR
selectivo. Se analizan la gravedad de los casos
antes de la cirugia, las complicaciones obstétricas y
la supervivencia fetal.

Resultados: Hubo 17 casos de STFF grave; en 15
(88%) de ellos sobrevivié al menos uno de los
gemelos. En los 5 casos por CIR selectivo, el feto
con crecimiento normal vivié en 3 casos, incluido
uno donde el feto con CIR también vivio.

Conclusiones: Los resultados muestran la
implementacion exitosa de la cirugia ldser
endoscopica en una de las unidades de referencia
de medicina fetal de Espafa tras un entrenamiento
apropiado del operador.

PALABRAS CLAVE

Sindrome de transfusion feto-fetal. Crecimiento
intrauterino retardado selectivo. Fetoscopia. Terapia
laser.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the outcomes of
monochorionic diamniotic (MCDA) twin
pregnancies with severe twin-to-twin transfusion
syndrome (TTTS) or selective fetal growth
restriction (FGR) treated by endoscopic laser
separation of placental vessels in our unit.

Material and methods: Fetoscopic laser therapy
was performed in 22 MCDA pregnancies, including
17 for severe TTTS, and five for selective FGR.
Presurgical severity, obstetric complications, and
fetal survival were analyzed.

Results: In 15 of the 17 (88%) cases of severe
TTTS, at least one twin survived. In the five cases
of selective FGR, the fetus with normal growth
survived in three cases, including one in which the
growth restricted fetus also survived.
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Conclusions: The results demonstrate the
successful implementation of endoscopic laser
surgery in a fetal medicine center in Spain after
appropriate training of the operator.

KEY WORDS

Twin-to-twin transfusion syndrome. Selective fetal
growth restriction. Fetoscopy. Laser therapy.

INTRODUCCION

En un tercio de las gestaciones gemelares monoci-
goticas, la division embrionaria ocurre en los 3 dias
posteriores a la fertilizacion; resultando en 2 fetos
separados con circulaciones placentarias indepen-
dientes'. En los otros dos tercios, la division ocurre
después del tercer dia y se asocia con el desarrollo
de comunicaciones vasculares entre las placentas. Un
desequilibrio en el flujo sanguineo de estas anasto-
mosis vasculares placentarias de un feto (donante) a
otro (receptor) da como resultado el sindrome de
transfusion feto-fetal (STFF), que ocurre en el 10-20%
de los embarazos gemelares monocoriales*?.

En las placentas de gestaciones monocorionicas
normales pueden encontrarse anastomosis arterioarte-
riales, arteriovenosas y venovenosas. De estas 3 cla-
ses de anastomosis, las arteriovenosas estan involu-
cradas en la patogenia del STFF, puesto que
presentan un flujo sanguineo unidireccional desde
el gemelo donante al gemelo receptor®’.

El STFF severo se asocia a muerte de uno o am-
bos fetos en mas del 80% de los embarazos no tra-
tados, en particular si se presenta antes de las 28
semanas de gestacion. Ademds puede aparecer un
deterioro subito del estado fetal, lo que condiciona
la muerte de un gemelo y el posterior dafio neuro-
16gico o muerte del cogemelo®’.

La fotocoagulacion laser de las anastomosis pla-
centarias ha demostrado ser el tratamiento de elec-
cion en esta afeccion, puesto que presenta tasas de
supervivencia que oscilan del 55 al 73%, con meno-
res porcentajes de dano neurolégico que los trata-
mientos alternativos, como la septostomia o el am-
niodrenaje seriado®’.

Por otra parte, aproximadamente un 10% de las
gestaciones monocoriales presentan una discordan-
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cia de peso de mas del 25% entre ambos gemelos,
con crecimiento de uno de los fetos por debajo del
percentil 10, entidad conocida como crecimiento
intrauterino retardado (CIR) selectivo y cuya fisiopa-
tologia se explica segin 3 causas fundamentales: un
reparto no equitativo de la placenta entre ambos
gemelos, una mala calidad en la implantacién pla-
centaria del gemelo con CIR o una alteraciéon en la
distribucion vascular de los vasos placentarios®. El
pronéstico del feto con CIR se relaciona estrecha-
mente a la onda de flujo de la arteria umbilical en
este feto y la indicacién de cirugia intrauterina esta
determinada por una arteria umbilical con flujo dias-
télico ausente, reverso o intermitente en el feto con
restriccion de crecimiento'. Las dos posibilidades
terapéuticas en estos casos intentan proteger al ge-
melo con crecimiento normal de una hipovolemia
aguda o la muerte, tras el fallecimiento subito e in-
controlado del feto con CIR. Estos procedimientos
son la coagulacion selectiva y controlada de los va-
sos del cordén umbilical en el gemelo con CIR o la
fotocoagulacion con laser de las comunicaciones
placentarias. No existe hasta el momento un estudio
aleatorizado que compare ambas técnicas en térmi-
nos de supervivencia y morbilidad neurolégica.

El objetivo del presente estudio es describir la
experiencia clinica de nuestra unidad de medicina
fetal en la terapia lidser para la coagulacion de los
vasos comunicantes placentarios en los embarazos
gemelares monocoriales con diagnoéstico de STFF
grave o CIR selectivo.

MATERIAL Y METODOS

Entre mayo de 2007 y junio de 2008 se realizaron
22 fetoscopias para realizar fotocoagulacion ldser de
las comunicaciones placentarias en gestaciones ge-
melares monocoriales; 17 complicadas con STFF
grave y 5 por CIR selectivo.

En todos los casos, se realizo una ecografia de
nivel II que incluyé biometria fetal, valoracion mor-
foloégica de ambos fetos, medicion del liquido am-
nidtico en cada bolsa amniética, una valoracion
Doppler de la arteria umbilical y el ductus venoso,
y se llevé a cabo una cervicometria como parametro
predictor del parto pretérmino. Se diagnostico poli-
hidramnios cuando existié una bolsa vertical maxi-
ma = 8 cm antes de la semana 20 de gestacion o =
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10 cm después de esa semana, y oligohidramnios
con un bolsillo vertical maximo = 2 cm.

La gravedad del STFF se establecio utilizando la
clasificacion de Quintero et al' (estadio I vejiga del
feto donante atn visible; estadio II: vejiga del feto
donante no visible; estadio III: presencia en cual-
quier gemelo de un flujo diastélico ausente o rever-
so en arteria umbilical o flujo auricular ausente o
reverso en el ductus venoso; estadio IV: hidropesia
fetal; estadio V: muerte de algin gemelo de forma
previa a la cirugia). El diagnoéstico de CIR selectivo
se bas6 en la presencia de una diferencia ponderal
entre gemelos = 25%, con peso fetal estimado del
feto con CIR por debajo del percentil 10. La grave-
dad en los casos de CIR selectivo se establecid en
funcion de las caracteristicas de la onda de flujo de
la arteria umbilical en el feto con restriccion de cre-
cimiento y se indico tratamiento intrauterino cuando
el flujo diastdlico fue ausente, reverso o intermi-
tente.

A las pacientes se les ofrecio el tratamiento fetos-
copico con ablacién selectiva con laser de las
anastomosis comunicantes vasculares placentarias y
se les informo de los riesgos y las ventajas del pro-
cedimiento y de las otras opciones de manejo alter-
nativo: finalizacion de la gestacion, manejo expec-
tante, amniodrenaje seriado, septostomia o ligadura
del cordon umbilical.

Antes del procedimiento fetoscopico en las pa-
cientes que aceptaron esta cirugia, se realiz6 una
valoracion ecografica de la insercion placentaria y
del sitio de insercion del cordéon umbilical de ambos
gemelos en la placenta para decidir el punto de
entrada. El procedimiento se realizé bajo profilaxis
antibidtica por via intravenosa de amplio espectro
en la madre y tratamiento tocolitico 1 h antes de la
intervencion y hasta completar 24 h.

Bajo anestesia local se introdujo de forma percu-
tinea un trocar de 3,6 mm de didmetro en el abdo-
men materno hasta la bolsa amnidtica de gemelo
receptor y a su través un fetoscopio curvo de 30 cm
de longitud (Karl Storz, Tuttlingen, Germany), con
una optica de 0° y 2 mm de diametro. Tras identifi-
car el ecuador de la placenta y las anastomosis vas-
culares, se procedié a realizar su fotocoagulacion
mediante el uso de una fibra laser multidiodo de
600 pm de didmetro (Intermedic, Barcelona, Espa-
fia), con pulsos de 50 W de energia. La coagulacion
se realizo de forma selectiva mediante la oblitera-

cion de las anastomosis vasculares en el ecuador
placentario, pero con una separacion completa de la
placenta en dos, mediante la fotocoagulacion de la
placa coridnica placentaria entre las comunicaciones
encontradas.

Al final del procedimiento, el exceso de liquido
amniotico de la bolsa del gemelo receptor se drend
hasta que el indice de liquido amniético se norma-
liz6 (bolsillo vertical maximo de 6 c¢cm). Si no se
presentaron complicaciones, se dio el alta hospitala-
ria a las pacientes al dia siguiente del procedimiento
y se les realiz6 un control ecogrifico antes del alta,
una semana después del procedimiento y cada 4
semanas posteriormente en los casos de evolucion
favorable.

El parto ocurrié en distintos hospitales de Anda-
lucia, desde donde fueron remitidas las madres para
la cirugia en nuestro hospital. Los datos y los resul-
tados de parto se consiguieron mediante la informa-
cion directa de los padres y de sus obstetras de re-
ferencia.

Se analizaron las caracteristicas de los tratamien-
tos realizados y los resultados neonatales y maternos
obtenidos.

RESULTADOS

En 21 de las 22 fetoscopias realizadas la separa-
cion de las anastomosis placentarias se consiguié en
el primer procedimiento y en 1 caso se necesitd
repetir el procedimiento. Se trataba de un STFF en
la semana 23 + 5 de gestacion en estadio II de
Quintero, con la placenta ubicada en la cara ante-
rior. Tras el primer procedimiento comprobamos, en
la ecografia de control a las 24 h, la presencia de
hipovolemia y anemia fetal en el donante, con au-
mento de la velocidad pico sistolico de la arteria
cerebral media; decidimos repetir el procedimiento
tras realizar una transfusion sanguinea de 30 ml de
sangre concentrada e irradiada en el feto donante.
Durante el segundo procedimiento comprobamos la
presencia de una comunicacioén arteriovenosa discu-
rriendo en la membrana adyacente al extremo supe-
rior placentario que habia quedado sin coagular. La
evolucion de ambos fetos fue favorable tras el se-
gundo procedimiento.

De los 17 casos con STFF severo (estadio IV de
Quintero, 1; estadio III, 10; estadio II, 6), en 12
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15 20 25 30 35 40
Gestacién (semanas)

Figura 1. Duracion de la gestacion desde la cirugia al parto.
Lineas azules: ambos fetos sobreviven; lineas verdes: sobrevive un
Jeto; lineas rojas: ningiin feto sobrevive.

(70%) casos ambos fetos vivieron, en 3 (18%) casos
vivié un solo feto y en 2 (12%) casos ambos fetos
murieron (fig. 1).

Uno de los casos en los que ambos fetos murie-
ron era de STFF en estadio IV en la semana 24 de
gestacion, en el que se habian realizado varios am-
niodrenajes previos en su hospital de referencia y el
feto receptor presentaba hidropesia severa. La abla-
cion laser se complico por sangrado profuso duran-
te el procedimiento y se necesito realizar una trans-
fusion sanguinea a ambos fetos durante la fetoscopia.
Tras 12 h del procedimiento, el feto donante habia
fallecido y el receptor presentaba signos de anemia,
ademds de hidropesia fetal; los padres se negaron a
realizar una transfusion sanguinea en este feto vy,
tras la muerte del receptor, se indujo el parto al dia
siguiente. El otro caso de defuncion de ambos fetos
fue un aborto tardio tras la rotura prematura de
membranas 3 dias después de la cirugia, en una
gestante en la semana 20 con STFF en estadio III,
que presentaba una longitud cervical de 13 mm an-
tes de la cirugia.

La media de la edad materna fue de 329 afnos
(25,6-40,3) y la mediana de la edad gestacional al
momento de la cirugia fue de 21,6 semanas (17,4~
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Tabla 1. Supervivencia y caracteristicas clinicas de los

casos tratados con terapia laser fetoscopica

21,6 (17,4-26,3)
31,6 (28,7-36,7)

Laser (semanas)
Parto (semanas)
Supervivencia
Supervivencia neonatal global
2 fetos vivos
1 feto vivo
Ningun feto vivo
Al menos un feto vivo
Peso receptores (g)
Peso donantes (g)

27/34 (79%)
12/17 (70%)
3/17 (18%)
2/17 (12%)
15/17 (88%)
1.742 (1.300-2.740)
1.315 (920-2.440)

Los resultados se expresan como medianas (rango) o proporcion
(%).

26,3). La localizacion placentaria fue en un 59% de
los casos en la cara anterior.

No hubo complicaciones maternas en los casos
realizados, aunque se produjo una rotura prematura
de membranas en un caso de 20 semanas de gesta-
cion descrito anteriormente.

La mediana de la edad gestacional en el momen-
to del parto en las gestaciones con al menos un
feto vivo fue de 31,6 semanas (28,7-36,7). El inicio
del trabajo de parto fue espontineo en 9 (60%) ca-
sos, inducido en 3 casos (20%) y se realizé una ce-
sarea electiva en 3 casos (20%). La indicacion de
cesarea electiva fue en 1 caso por eleccion de los
padres y el obstetra en la semana 36 + 4 de gesta-
cion, otra por preeclampsia grave en la semana
30 + 1 de gestacion y la tercera en la semana 33 + 3
por sospecha de corioamnionitis en una gestacion
que habia presentado rotura de membranas una se-
mana antes.

La via de finalizacion del parto fue mediante ce-
sdrea en un 66,6% de los casos y en un 33,4% fue
parto vaginal. La mediana de los pesos al nacimien-
to en los donantes fue de 1.315 g (920-2.440 g) y en
los receptores de 1.742 g (1.300-2.740 g) (tabla 1).

Todos los nacidos vivos evolucionaron favorable-
mente y presentaron un desarrollo adecuado a su
edad segun la valoracion del pediatra que los aten-
dio; a los nacidos antes de la semana 32 de gesta-
cion se les realizé una ecografia transfontanelar en
el primer mes de vida, cuyo resultado en todos los
casos fue normal.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas y resultados de los casos tratados con CIR

Laser Arteria umbilical CIR Crecimiento retardado Feto normal

20 semanas Negativa 33 semanas vivo 11.120 g 33 semanas vivo 2.230 g
22 semanas Negativa 31 semanas MNN 600 g 31 semanas vivo 1.250 g
20 semanas Intermitente 21 semanas muerte fetal 32 semanas vivo 1.410 g

21 semanas
23 semanas

Intermitente
Reversa

21 semanas muerte fetal
24 semanas aborto-sindrome HELLP

22 semanas aborto-ventriculomegalia
24 semanas aborto-sindrome HELLP

CIR: crecimiento intrauterino retardado; MNN: muerte neonatal.

En los 5 casos operados con diagnostico de CIR
selectivo, todos presentaban una discrepancia de
peso entre ambos gemelos de mas del 25%, con
biometrias del feto con restriccion de crecimiento
bajo el percentil 10 de la normalidad y con evalua-
cion mediante Doppler umbilical ausente, reverso o
intermitente. El feto de crecimiento normal vivié en
3 casos, incluido uno donde el feto con CIR también
vivi6. Este fue un caso en la semana 20, donde tras
realizar la fotocoagulacion laser para separar ambas
placentas, el feto con CIR continué creciendo en el
percentil 5 hasta la semana 33, cuando acontecio el
parto de forma espontinea; nacieron un feto de
1.125 g y otro de 2.210 g; ambos se encuentran bien
a los 16 meses de edad.

En el cuarto caso de CIR selectivo, el embarazo
se finaliz6 porque la madre desarrolld sindrome de
HELLP severo 2 dias después del tratamiento con
laser. La madre habia presentado una plaquetopenia
que interpretamos como de causa desconocida en la
semana 23 de embarazo, que nos obligd a transfun-
dir varios concentrados de plaquetas antes de la
intervencion, pero no habia mostrado otra sintoma-
tologia ni alteraciones analiticas. En el quinto caso,
se realizd una interrupcion legal del embarazo, se-
gun la decision de los padres, porque tras la muerte
del feto con CIR después del procedimiento, el feto
con crecimiento normal desarrollé hidrocefalia seve-
ra bilateral (tabla 2).

DISCUSION

El tratamiento de eleccién en el STFF es la foto-
coagulacion laser de las anastomosis placentarias, ya
que presenta mayores tasas de supervivencia y me-

nores secuelas neurologicas fetales que el amniodre-
naje seriado®.

Nuestros resultados demuestran la implementa-
cion exitosa de la cirugia ldser endoscopica en una
de las unidades de referencia de medicina fetal de
Espafia, tras un entrenamiento apropiado del opera-
dor ya que este tipo de intervenciones requiere la
realizacién en un centro especializado con el entre-
namiento, la casuistica y el equipo adecuados para
realizar la cirugia con las mejores garantias. La su-
pervivencia fetal y perinatal tras el primer afio de
realizacion de esta técnica en nuestro centro es si-
milar a la publicada por las mejores series de los
centros de referencia mundial'*',

En nuestro centro esta cirugia se realiza bajo
anestesia local materna y se da de alta a la madre al
dia siguiente en ausencia de complicaciones fetales;
asi se evitan los posibles riesgos de una anestesia
epidural o general y se minimizan los costes hospi-
talarios.

Nuestra técnica fetoscopica anade la separacion
completa de la placenta en dos, mediante fotocoa-
gulacion de la placa coridnica placentaria entre las
comunicaciones encontradas ademas de la coagula-
cion selectiva de los vasos implicados en el STFF en
el ecuador placentario, como se realiza en el proce-
dimiento habitual, y quiza pueda explicar que las
tasas de recidivas tras la cirugia en nuestra serie
(s6lo un caso necesitd reintervencion [5,8%]) sean
menores a las publicadas por algunos grupos, que
reportan un 14% de recidivas en STFF tras la fetos-
copia ldser y cuya causa principal es la presencia de
anastomosis placentarias indetectadas en el momen-
to de la cirugia®. Se necesitan estudios aleatorizados
que comparen ambas técnicas para poder aclarar
esta hipotesis.
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Por otra parte, ain queda sin resolver cudl es la
cirugia de eleccion en el tratamiento del CIR selec-
tivo, el manejo expectante, la oclusion de los vasos
del cordon del feto CIR o la fotocoagulacion laser
de las anastomosis placentarias.

En el manejo expectante frente al ldser de las
comunicaciones placentarias, las dos series mayores
que han publicado sus datos observacionales son la
de Gratacos et al'® en casos de CIR tipo III (donde
el feto con restriccion de crecimiento presenta flujo
intermitente, ausente-reverso en la arteria umbilical),
con 31 gestaciones con manejo expectante y 18 tra-
tadas con laser de las comunicaciones placentarias.
Los resultados muestran una mayor mortalidad tras
el laser de los fetos con CIR, el 66,7 frente al 19,4%
en los casos de manejo expectante, pero la interven-
cion protege al feto con crecimiento normal ante
una muerte inesperada del cogemelo y tiende a re-
ducir las secuelas neurolégicas del feto con creci-
miento normal.

En la segunda serie, Quintero et al” publican sus
resultados en el manejo expectante frente a separa-
cion laser de las comunicaciones placentarias, prin-
cipalmente en casos de CIR de tipo II (donde la
arteria umbilical del feto con CIR presenta un flujo
ausente o reverso) con 17 casos con manejo expec-
tante y 11 con fetoscopia laser. La supervivencia en
general no es diferente en los dos grupos, y en par-
ticular, presenta una tasa de mortalidad intrauterina
del feto con CIR tras el tratamiento ldser del 45 fren-
te al 41% en el grupo de manejo expectante. Este
estudio no encontré secuelas neurolégicas en gene-
ral en el grupo tratado, en comparacién con un
13,6% en el grupo de manejo expectante, y conclu-
ye que tras la separacion laser, el embarazo se pue-
de tratar de forma expectante sin la presion del
dano del gemelo con crecimiento normal ante una
inesperada muerte o deterioro del feto con CIR. En
esta serie también se comentan 2 casos donde se
realiz6 oclusion del cordon umbilical en el feto con
CIR, con buena evolucion del cogemelo, que nacio
sin secuelas.
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En nuestro centro realizamos una separacion de
las comunicaciones vasculares placentarias para pro-
teger al feto de crecimiento normal de una posible
eventual muerte del feto con CIR en el transcurso
del embarazo, pero la causa de esta condicién es un
reparto desigual del territorio placentario que perte-
nece a cada feto y, en realidad, la fotocoagulacion,
a diferencia de los casos con STFF, no trata el pro-
blema del feto con CIR. Por este motivo, en muchos
otros centros de referencia de medicina fetal se pre-
fiere realizar una oclusion controlada de los vasos
de cordoén del feto con CIR para evitar que su muer-
te incontrolada produzca, por hipovolemia, la muer-
te o una secuela neurolégica severa del cogemelo'.
Aunque las dificultades técnicas de la cirugia son
mayores en este tipo de fotocoagulaciones laser de
las anastomosis comunicantes placentarias que en
los casos de STFF, debido a la falta de polihidram-
nios, realizar una terminacion selectiva en este mo-
mento tardio del embarazo tiene implicaciones so-
bre el gemelo normal, ya que los productos de
degradacion tisular tras la muerte fetal hacen que las
posibilidades de aborto o parto muy pretérmino, en
las siguientes semanas a la terminacion, sean eleva-
das para el feto sano'. Nuestra hipotesis para optar
por la fotocoagulacion de las anastomosis, y no por
la coagulacion selectiva del cordon, es que el retra-
so en la muerte del feto con CIR mejora las posibi-
lidades de supervivencia del feto normal.

Por otra parte, en uno de nuestros casos tratados
con separacion laser por CIR selectivo, el feto con
CIR continu6 creciendo y sobrevivid sin secuelas
neuroldgicas, al igual que en un 45,5% (5 de 11
fetos) de los casos del estudio de Quintero et alv.
En un 33,3% (6 de 18 fetos) de los CIR tratados con
laser para separar las comunicaciones placentarias
en el estudio de Gratacos et al', el feto con CIR
sobrevivié, aunque la mitad de estos fetos presenta-
ron secuelas neurolégicas (2 fetos con vetriculome-
galia y 1 feto con leucomalacia periventricular).

Se necesitan estudios aleatorizados para aclarar el
tratamiento adecuado en esta condicion.
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