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Resumen

El hidrops fetal no inmune es una complicacién que ocurre durante el embarazo en la que se acumula liquido en los teji-
dos del feto, lo que puede provocar insuficiencia cardiaca y otros problemas de salud graves. La incidencia es baja
(1:5,000 embarazos). Las causas pueden incluir infecciones virales, trastornos genéticos, alteraciones del sistema car-
diovascular fetal. El diagndstico se realiza mediante ecografia prenatal y si se sospecha hidrops no inmune se pueden
realizar pruebas adicionales para determinar la causa subyacente, como analisis de sangre (pruebas seroldgicas para in-
fecciones), pruebas genéticas y analisis de liquido amnidtico. El prondstico va a depender de la gravedad de la afeccién,
la causa subyacente y la respuesta al tratamiento. Pese a que el hidrops fetal no inmune no suele ser una afeccién recu-
rrente, es importante que las mujeres embarazadas se sometan a controles prenatales regulares y se comuniquen con
su médico si tienen el antecedente. Esto ayudara a detectar cualquier problema fetal lo antes posible y planificar el trata-
miento adecuado.

ABSTRACT
Nonimmune fetal hydrops fetalis is a complication that occurs during pregnancy in which fluid accumulates in the fetal tis-
sues, which can lead to heart failure and other serious health problems. The incidence is low (1:5,000 pregnancies). Cau-

ses may include viral infections, genetic disorders, altera-
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tions of the fetal cardiovascular system. Diagnosis is made
by prenatal ultrasound and if non-immune hydrops is sus-
pected, additional tests may be performed to determine
the underlying cause, such as blood tests (serological
tests for infections), genetic testing and amniotic fluid
analysis. The prognosis will depend on the severity of the
condition, the underlying cause, and the response to treat-
ment. Although nonimmune fetal hydrops fetalis is not
usually a recurrent condition, it is important for pregnant
women to have regular prenatal checkups and to contact
their physician if they have the condition. This will help de-
tect any fetal problems as early as possible and plan ap-
propriate treatment.
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INTRODUCCION

El hidrops fetal no inmune, también conocido como hidro-
pesia fetal no inmune, es una complicacién que puede
ocurrir durante el embarazo en la que se acumula liquido
en los tejidos del feto, lo que puede provocar insuficiencia
cardiaca y otros problemas de salud graves que repercu-

ten no solo en el feto sino también en la madre.

El hidrops se define como la presencia de liquido seroso
en dos o mas compartimentos fetales (derrame pericardi-
co, derrame pleural, ascitis, edema subcutaneo). También
se asocian frecuentemente el polihidramnios y aumento

de grosor placentario (>4cm) [1].

A diferencia del hidrops inmune, que es causado por in-
compatibilidad sanguinea entre al madre y el feto, la hidro-
pesia no inmune es causada por una variedad de factores
diferentes, como virales, trastornos genéticos y cardio-

patias o del sistema vascular fetal.

El hidrops no inmune se caracteriza por la ausencia de
anticuerpos maternos circulantes contra eritrocitos fetales.
Su incidencia es baja y se estima que afecta a alrededor
de 1 a cada 5,000 embarazos [2].

FISIOPATOLOGIA Y ETIOPATOGENIA

La fisiopatologia del hidrops, aun no esta del todo estable-
cida [3]. y puede ser multifactorial, sin embargo, lo que co-
nocemos, es que se desencadena debido al desbalance
en el manejo de los liquidos del feto, y una pérdida de la
homeostasis entre el intra y extravascular [3].

Existen 4 mecanismos principales que son responsables
de su aparicién: obstruccion del drenaje linfatico en térax y
abdomen, aumento de la permeabilidad capilar, aumento
de la presion venosa central y disminuciéon de la presion
oncatica [4].

El feto hidropico se encuentra en fase de descompensa-
cion y requiere una actuacion urgente y coordinada que
tiene por objetivo identificar la causa, la posibilidad de tra-

tamiento, la viabilidad y el momento éptimo del parto [3].

Dentro de las principales causas del hidrops no inmune
destacan las anomalias cromosomicas, como el sindrome
de Turner o monosomia X, el cual causa hasta un 70% de
los hidrops en el primer trimestre [3].

Las infecciones congénitas tambien ocupan un porcentaje
importante, siendo el Parvovirus B19, el mas frecuente,
hasta un 15% causa de hidrops en el segundo y tercer tri-
mestre [5], seguido de infecciones por citomegalovirus, si-
filis y toxoplasmosis.

Las causas cardiovasculares representan aproximada-
mente el 30% de los casos, siendo las mas comunes las
arritmias fetales, las anomalias cardiacas estructurales y
el sindrome de transfusion de gemelo a gemelo (TTTS).
Las causas hematolégicas representan aproximadamente
el 20% de los casos e incluyen anemia fetal, trombocito-
penia y trastornos de la coagulacion [6].

Las causas metabdlicas representan aproximadamente el
10% de los casos e incluyen trastornos de almacenamien-
to lisosomal, trastornos de almacenamiento de glucégeno
y trastornos mitocondriales [7]. Finalmente, las causas
genéticas representan aproximadamente el 40% de los
casos e incluyen anomalias cromosomicas, trastornos de
un solo gen y sindromes [8].

PRESENTACION CLINICA

El diagnéstico puede llevarse a cabo de manera incidental
durante el abordaje rutinario del tamizaje de primer trimes-
tre, por lo que se debe prestar particular atencién al au-
mento de la translucencia nucal [9]. ya que, de resultar
alterado, representa un marcador ominoso que predice
mayor riesgo de alteraciones cromosomicas, esqueléticas
o linfaticos.

Si se presentan hallazgos de hidrops durante el segundo
trimestre, es imperativo que se realice doppler para medir
la velocidad sistdlica de la arteria cerebral media para eva-
luar la presencia de anemia fetal [10].
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Al examen fisico de la madre, dificilmente se encontraran
hallazgos evidentes. Sin embargo, de presentarse polihi-
dramnios, se podria observar un aumento de la altura ute-
rina con respecto a la edad gestacional. O si el hidrops se
encuentra muy avanzado, la paciente puede referir dismi-

nucién de los movimientos fetales.

Dentro de las complicaciones maternas asociadas, cabe
destacar el sindrome de Ballantyne. La condicion se llama
sindrome del "espejo" porque los sintomas de la madre
reflejan los del feto. La madre puede desarrollar sintomas
como edema, hipertension arterial y proteinuria, como un
imitador de preeclampsia [11].

La causa exacta del sindrome del espejo no se compren-
de por completo, pero se cree que esta relacionado con
un desequilibrio en el intercambio de fluidos entre la ma-

dre y el feto.

En algunos casos, la afeccion puede resolverse por si so-
la una vez que se aborda la afeccion fetal subyacente o fi-
naliza con la interrupcion del embarazo. En otros casos, la
afeccion puede estar asociada con una morbilidad y mor-

talidad materna y fetal significativas.

Otra posible complicacion es la aparicion de quistes teca-
luteinicos que se pueden producir en los ovarios por la hi-
perestimulacion de la gonadotropina coriénica producida
por la placenta hidrépica.

ABORDAJE DIAGNOSTICO

Evaluacién Ultrasonogréfica

La evaluacion del hidrops no inmune involucra una eva-
luacién ultrasonogréfica especializada de alta complejidad
para detallar malformaciones estructurales, alteraciones
cardiovasculares y toracicas, buscar marcadores ecografi-
cos de infecciones (microcefalia, ventriculomegalia, calcifi-
caciones), evaluacion por restriccion de crecimiento y uso
de flujo Doppler.

Esta evaluacion ecografica obstétrica del feto con hidrops
no inmune debe ser detallada y sistematica, abordando ca-
da sistema de drganos, para detectar cualquier anomalia
estructural concurrente, como se menciond anteriormente.

Debido a la frecuencia con la que se observan anomalias
cardiacas junto con el hidrops no inmune, también se re-
comienda el ecocardiograma fetal. Ademas de identificar
anomalias estructurales del corazén, el ecocardiograma
fetal es util para detectar miocardiopatia, falla de alto gas-
to, arritmias y otras anomalias que puede conducir a la hi-
dropesia. La evaluacion Doppler de la arteria cerebral
media (ACM) es un componente critico de la evaluacién
por ultrasonido.

El polihidramnios se considera un hallazgo asociado al de-
sarrollo de hidrops. Es la primera anormalidad ecografica
antes del comienzo del hidrops, ocurre en 50-70% de los
casos de hidrops no inmune. La medicién de liquido am-
nidtico es patolégica, si la bolsa vertical es mayor de 8 cm,

o el indice de liquido amnidtico es mayor de 24 cm [12].

El aumento del grosor placentario se considera como un
marcador asociado a hidrops, considerandose alterado si
mide mayor de 4 cm en el segundo trimestre, o mayor de
6 cm en el tercer trimestre. Dicho engrosamiento puede

ser secundario al edema intervelloso [12].

La presencia de ascitis en el feto, es uno de los primeros
signos ecofraficos de hidrops franco. Se puede evaluar en
regiones ecollcidas triangulares que delinean asas intesti-
nales adyacentes o regiones ecollcidas que delinean la
vena umbilical intraabdominal. En algunos casos, se pue-
de encontrar ascitis fetal aislada, sin otros hallazgos de hi-
drops, lo cual se asocia a mejor pronostico fetal [13]. En

todo caso, este hallazgo requiere un seguimiento estricto.

El derrame pleural se debe valorar con la presencia de
ecolucencia que delinea los contornos del térax. Se puede
ver en algunas ocasiones, la herniacion de ascitis a través

de un hiato diafragmatico, que simule en derrame pleural.

También se debe realizar un ecocardiograma fetal, ya que
puede detectar anomalias cardiacas no reconocidas pre-
viamente, que pueden ser la etiologia 0 una consecuencia
de la hidropesia. Se deben descartar anomalias estructu-
rales, sobre todo, si se presenta afectacion valvular. De
igual manera la presencia de arritmias, tumoraciones o
datos que sugieran falla cardiaca. Luego de la semana
20, se considera anormal, la presencia de anillo ecolucido
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de liquido pericardico que supere los 2 mm y 4 mm en ter-
cer trimestre [6]. Esta acumulacion de liquido puede pro-
vocar dificultar para respirar, insuficiencia cardiaca y otros
problemas fetales graves-

El edema cutaneo, se considera patolégico si el grosor es
mayor de 5 mm. Se considera un signo tardio.

El uso de la tecnologia Doppler es de gran utilidad para
valorar velocidad sistdlica pico de la ACM. Un valor mayor
a 1.5 MoM tiene alto valor predictivo de anemia severa.
Se debe realizar a la semana 16 [10]. Ofrecer transfusion
intradtero si disponible. En pacientes con cardiopatias
congeénitas, la presencia de pulsaciones de la vena umbili-
cal es factor de mal pronéstico. Como indicador de Insufi-
ciencia cardiaca congestiva [10].

Anadlisis Bioquimico

Es importante que se realicen los estudios competentes
en la madre indagando acerca de los antecedentes étni-
cos, grado de consanguinidad de los padres, anteces pa-
tologicos de los padres.

Las pruebas de laboratorio incluyen una biometria hemati-
ca completa, tipaje y RH de ambos padres y evaluar la
presencia de anticuerpos irregulares en sangre. La prueba
de Kleihauer-Betke para valorar la posibilidad de hemorra-
gia feto-materna. Dentro de las pruebas serolégicas, se
realizaran pruebas infecciosas como parvovirus o citome-
galovirus, toxoplasma, rubeola (en ausencia de inmunidad
previa), lues (test reaginico y treponémico), Zika, Déficit
G6PD y Anticuerpos anti-Ro/La

Estudios Del Liquido Amniético

Se debe ofertar a la madre estudios del liquido amniético
antes de la semana 22 dentro de los cuales se pueda
ofrecer el analisis de cariotipo, FISH, Cromosoma microa-
rray y QF PCR. Se solicitara: QF-PCR y array-CGH, test
de Coombs directo, hemograma completo, proteinas, al-
bdmina y perfil hepatico [1].

Pruebas de cariotipo y microarray (MCA)
Se realiza el cariotipo con la intencién de identificar altera-
ciones cromosomicas evidentes como deleciones, tras-

locaciones, trisomias 0 monosomias. Las pruebas de MCA

no son superiores al cariotipo estandar, si hay ausencia
de anormalidad estructural o si las alteraciones cromoso-
micas son minimas [14].

Prueba FISH

La hibridacion flourescente in situ (FISH por sus siglas en
inglés) es una prueba que se puede obtener en 48-72 ho-
ras, a diferencia del cariotipo que puede tardar al menos
siete dias. Permite identificar alteraciones cromosémicas
mayores como aneuploidias, trisomias 13, 18, 21 y altera-
ciones en cromosomas sexuales. De encontrarse hallaz-
gos alterados, se debe complementar posteriormente con
el cariotipo [15].

QF-PCR

Técnica Reaccion en Cadena de Polimerasa Cuantitativa
Fluorescente, permite analizar los fragmentos de ADN al
amplificarlos de manera exponencial y luego marcarlos
con fluorocromo y detectar si se presentan monosomias o
trisomias. Es una prueba de alta sensibilidad y especifici-
dad, sin embargo, de mayor precio [1].

Para complementar el diagnéstico, una vez interrumpido
el embarazo, se debe ofrecer evaluacion patoldgica de la
placenta en busca de corangioma, vaculizacion o linfede-
ma de las vellosidades.

MANEJO PRENATAL

Para desarrollar un plan de manejo para embarazos con
hidrops no inmune es fundamental determinar la causa
subyacente. Para algunos trastornos genéticos, las inter-
venciones para mejorar los resultados no estan disponi-
bles ni antes ni después del nacimiento. Sin embargo,
para otros, las intervenciones prenatales o posnatales
estan disponibles, a veces con mayores efectos sobre los
resultados cuanto antes se inicie una intervencion.

Una discusion de las opciones para la intervencion en el
Utero para la gama de anomalias fetales asociadas con hi-
drops no inmune esta mas alla del alcance de este docu-
mento. Sin embargo, los ejemplos de situaciones en las
que se pueden aplicar intervenciones en el Utero incluyen
medicamentos antiarritmicos maternos para arritmias feta-
les, transfusiones intrauterinas para trastornos genéticos

qgue causan anemia fetal y drenaje o colocacién de deriva-
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ciones para derrame pleural fetal o quilotérax. Ademas, la
terapia de reemplazo de enzimas en el Utero, asi como el
trasplante de células madre y la terapia génica en el utero,
son areas activas de investigacion que tienen el potencial
de mejorar el curso in utero y neonatal en casos de hi-
drops no inmune. La cirugia fetal esta indicada en casos
de alteraciones estructurales o masas [3]. Las pacientes
deben ser referidas a un centro de mayor complejidad al
momento de ser detectada la patologia para realizar estu-
dios complementarios y valorar la posibilidad de estable-
cer un manejo oportuno. Si se trata de causas infecciosas,

se debe ofrecer tratamiento, segun sea la causa.

El manejo dependera de la edad gestacional al momento
del diagndstico, del grado de compromiso fetal y la dispo-
nibilidad del manejo [16].

Al determinar un plan de manejo general para embarazos
con NIHF, es esencial tener en cuenta la causa subyacen-
te y el prondstico anticipado, de modo que las opciones
presentadas y las decisiones tomadas sean consistentes
con una evaluacion realista del resultado. A los casos con
un diagndstico de un sindrome genético grave o potencial-
mente letal se les debe ofrecer la terminacién, o una dis-
cusion sobre cuidados paliativos si no se persigue la
terminacion.

Para los embarazos que contintian, los casos en los que
la intervencién en el Utero esta disponible y se desea de-
ben derivarse a una instituciéon con la experiencia adecua-
da.

En las pautas publicadas por la Society for Maternal-Fetal
Medicine, se describen recomendaciones mas generales
para el momento y el modo de parto con hidropesia fetal
no inmune, asi como las pruebas prenatales y otras consi-
deraciones. trabajo de parto, lugar del parto, modo de par-
to, especialistas necesarios en el parto y reanimacion
neonatal

Algunos autores recomiendan la interrupcion a las 34 se-
manas para reducir los riesgos de complicacién maternos
y fetales, sin embargo, no existe suficiente evidencia que
justifique este abordaje. La interrupcion a la semana 37 es
recomendable [3].

La via de interrupcion del parto se reserva segun indica-
ciones obstétricas y segun las condiciones fetales [12]. Es
posible que el feto pueda requerir drenaje de liquido asci-
tico, si se presentara, para disminuir el riesgo de distocias
durante la labor de parto [3].

CONCLUSIONES

A pesar que la presentacion de la hidropesia fetal es baja
y que incluye una variedad de agentes etioldgicos, es im-
portante que la mujer embarazada se sometan a controles
prenatales regulares con el fin de detectar cualquier ano-
malia en el desarrollo de la misma. El prondstico del hi-
drops fetal no inmune va a depender de la gravedad de la
afeccion, la causa subyacente y la respuesta al tratamien-
to. En general, el prondstico es mejor si se diagnostica y
trata lo antes posible. Sin embargo, la gravedad de la
afeccion puede variar ampliamente y algunos casos pue-
den ser muy graves, lo que puede aumentar el riesgo de

complicaciones o incluso la pérdida del embarazo.

Esta patologia no suele ser una afeccion recurrente en
embarazos subsiguientes. En los casos cuya etiologia se
determina ser infecciosa o un trastorno del sistema cardio-
vascular fetal, la probabilidad de recurrencia en embara-
zos futuros es baja. Sin embargo, en los casos que esta
relacionado a una afeccién genética o cromosdmica fetal,
puede aumentar el riesgo de recurrencia en siguientes
embarazos. Si se sospecha o confirma una causa genéti-
ca, un asesoramiento genético y pruebas adiciones para
determinar el riesgo de recurrencia esta recomendado.
Esto ayudara a detectar cualquier problema en el embara-
zo lo antes posible y planificar el tratamiento adecuado.
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