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sQué se sabe del tema que trata este estudio?

El diagnéstico prenatal de megavejiga es una condicién poco fre-
cuente que se asocia a una alta mortalidad. Comprende un amplio
espectro de patologias y grados de severidad, por lo que se han des-
crito distintos factores asociados a mayor mortalidad perinatal.

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Este estudio pretende analizar y discutir los distintos factores aso-
ciados a mortalidad perinatal en una cohorte retrospectiva de pa-
cientes con diagndstico prenatal de megavejiga en un centro de
referencia perinatal nacional.

Resumen Palabras clave:
Vesicocentesis;

El hallazgo de megavejiga en una ecografia prenatal sugiere una obstruccién mecdnica o funcional al Shunt Vesicoamniotico;

vaciamiento vesical, condicién infrecuente y habitualmente de mal pronéstico. Objetivo: determinar ~ Megavejiga Fetal;

factores asociados a sobrevida en pacientes con diagnéstico prenatal de megavejiga. Pacientesy Méto- ~ Tracto Urinario;

do: Estudio retrospectivo de fetos con diagnéstico prenatal de megavejiga, entre los afios 2003 y 2018~ Malformaciones

en Centro de Referencia Perinatal Oriente (CERPO), Universidad de Chile. Se analizaron variables Congénitas;

prenatales y postnatales, diagnéstico etiol6gico, hipoplasia pulmonar, tratamiento médico quirdrgico, ~ Evaluacién Prenatal

mortalidad, funcién renal y terapia de reemplazo renal. La variable principal analizada fue la sobrevida
al afio, y las variables secundarias fueron la funcién renal y los factores predictores de sobrevida. Se rea-
liz6 un andlisis univariado con Test de U Mann Whitney y Fisher, y se definié6 como estadisticamente
significativo un p < 0,05. Resultados: Se incluyeron 25 fetos con diagnéstico prenatal de megavejiga.
El 52% present6 oligohidroamnios y un 84% alteraciones renales. Se realizé vesicocentesis diagnéstica
en 15 fetos, con instalacion de shunt derivativo vesicoamnidtico en 5 casos. Hubo 6 mortinatos (24%),
y de los 19 nacidos vivos 9 fallecieron en el periodo neonatal precoz (36%) y uno a los 8 meses de edad
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de causa no nefrouroldgica. Nueve pacientes sobrevivieron al afio de vida (36%), 2 pacientes sanos sin
alteracion nefrourolégica y 7 pacientes presentaron patologia nefrourolégica. Dos pacientes evolucio-
naron con enfermedad renal crénica terminal. S6lo la presencia de hipoplasia pulmonar se relacioné
con mayor mortalidad perinatal (p < 0,05) asociada en todos los casos a oligohidroamnios. El oligo-
hidroamnios no fue un factor de mal prondstico en esta serie. Conclusiones: El diagndstico prenatal
de megavejiga comprende un amplio espectro de patologias, desde condiciones con alta mortalidad
perinatal a pacientes sanos con dilatacién vesical transitoria sin patologia nefrouroldgica. Se identifico
como unico factor asociado a mayor mortalidad la presencia de hipoplasia pulmonar.

Abstract

The presence of fetal megacystis in a renal ultrasound may suggest a mechanical or functional bladder
outlet obstruction, an uncommon condition with a poor outcome. Objective: To determine prog-
nostic factors in fetuses with prenatal diagnosis of megacystis. Patients and Method: Retrospective
study carried out between 2003 and 2018 in the Orient Perinatal Reference Center (CERPO), Uni-
versity of Chile. Prenatal and postnatal data were analyzed, as well as etiology, pulmonary hypoplasia,
medical and surgical treatment, mortality, renal function, and need for renal replacement therapy.
The primary variable analyzed was survival at one year, and the secondary ones were renal function
and predictors of survival. Statistical analysis was performed using the Mann-Whitney U tests or
Fisher test, and a p < 0.05 was considered statistically significant. Results: Twenty-five fetuses with
prenatal diagnosis of megacystis were included. 52% of them presented oligohydramnios and 84%
showed renal anomalies. Vesicocentesis was performed in 15 fetuses and vesicoamniotic shunt was
performed in 5 cases. There were 6 intrauterine fetal deaths (24%) and, among the 19 live births, 9
died soon after birth (36%) and 1 died in the post-neonatal period due to a non-nephron-urological
cause. Nine newborns survived by one year of age (36%), seven of them with associated nephron-
urological anomaly, and two were healthy patients. Two patients developed chronic kidney disease.
The presence of pulmonary hypoplasia was the only factor associated with increased perinatal mor-
tality (p<0.05) secondary to oligohydramnios in all cases. Oligohydramnios was not identified as a
prognostic factor in this study. Conclusions: The prenatal diagnosis of megacystis comprises a wide
spectrum of pathologies including conditions with a high perinatal mortality rate to healthy fetuses
with transient enlarged bladder without nephron-urological pathology. The only factor associated
with increased perinatal mortality was pulmonary hypoplasia.

ARTICULO ORIGINAL

Keywords:
Vesicocentesis;

Vesicoamniotic Shunt;

Fetal Megacystis;
Urinary Tract;
Congenital
Abnormalities;
Prenatal Care

Introducciéon

La vejiga urinaria es visible en la ecografia obsté-
trica a partir de la décima semana de edad gestacional
(SEG), una vez que ha comenzado la produccién de
orina fetal, observindose una estructura pélvica ovala-
da anecogénica.! En el primer trimestre de embarazo,
se define como megavejiga a la vejiga fetal que presenta
un didmetro longitudinal vesical (DLV) mayor al 10%
de la longitud craneocaudal o mayor a 7 mm?*. En el
segundo y tercer trimestre, se define como una vejiga
distendida con falla en el vaciamiento en un periodo de
observacién de al menos 45 minutos>*.

El hallazgo de megavejiga sugiere una obstruccién
mecénica o funcional al vaciamiento vesical, la que
puede ser parcial o completa®. La literatura internacio-
nal reporta una sobrevida de los fetos con megavejiga
de aproximadamente un 46%, pero estas publicaciones
excluyen a los embarazos en que se realiza una inte-
rrupcion voluntaria de la gestacién®. En relacién a lo
anterior, la sobrevida fetal global se desconoce, debido

a que estas casuisticas probablemente excluyen a los
casos mas severos o de peor prondstico. Sin embargo,
las publicaciones reportan una alta mortalidad, com-
promiso de la funcién renal y pulmonar fetal en fetos
con diagndstico prenatal de megavejiga®®. Asimismo,
se ha descrito resolucién espontdnea prenatal de mega-
vejiga en hasta un 8% de los embarazos®*>'’, apoyando
la hip6tesis de una dilatacion parafisioldgica temporal
de la vejiga fetal' en pacientes sanos. Por esta razén, se
han analizado distintas variables en busqueda de facto-
res predictores de prondstico’.

El objetivo de este estudio fue determinar factores
asociados a sobrevida postnatal en pacientes con me-
gavejiga.

Pacientes y Método
Estudio cohorte retrospectivo de mujeres embara-
zadas y fetos con diagndstico prenatal de megavejiga

fetal, ingresadas a la base de datos del Centro de Refe-
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rencia Perinatal Oriente (CERPO), Facultad de Medi-
cina, Universidad de Chile, entre el 1 de Abril del 2003
y el 31 de Diciembre del 2018.

Las gestantes fueron derivadas desde la atencién
primaria o de centros de derivacién al CERPO. Una
vez confirmado el diagnéstico, se ingresaron al CER-
PO, en donde el tutor legal firmé un consentimiento
informado, aprobado por el comité de ética del Centro
de Referencia de Salud Cordillera Oriente, que auto-
riza el uso de la informacién con fines de investiga-
cién. Se registraron datos demogréficos, antecedentes
personales y familiares, uso de alcohol, drogas, tabaco,
farmacos, antecedentes de malformaciones congénitas
personales y familiares, antecedentes mérbidos, ante-
cedentes obstétricos, formula obstétrica, antecedentes
de patologias de embarazos previos y del embarazo
actual. Se registré fecha de ultima regla, edad gestacio-
nal al diagndstico de ingreso a la unidad, y ecografias
previas realizadas. En CERPO se realizé6 un manejo
multidisciplinario, que incluyé ecografia morfoldgica,
estudio genético, apoyo psicologico y estudios comple-
mentarios tales como ecocardiografia, neurosonogra-
fia y resonancia magnética segun correspondiese.

Los procedimientos invasivos diagndsticos o tera-
péuticos (amniocentesis, cordocentesis, vesicocentesis
o instalacion de shunt derivativo vesicoamnidtico) se
realizaron si correspondia, previa consejeria y autori-
zaci6on mediante consentimiento informado. La vesi-

Tabla 1. Caracterizacion de pacientes segun hallazgos ecografi-
cos prenatales y estudio genético

Caracteristicas Prenatales

Fetos con
megavejiga (25)

Sexo (%)

Edad gestacional mediana al diagnéstico (RIQ)
Didmetro longitudinal vesical mayor, mediana

17 masculino (68)
5 femenino (20)
3 indeterminado (12)

1642 SEG (11+3 SEG)
53,5 mm (20 mm)

(RIQ)*

Oligohidroamnios al diagndstico (%) 7 (28)
Oligohidroamnios durante embarazo (%) 13 (52)

Edad gestacional de inicio del oligohidroamnios 17+6 SEG (5+3 SEG)
Anhidramnios (%) 6 (24)

Alteraciones renales (%) 21 (84)
Aneuploidias (%) 4(31)

13 pacientes con
estudio genético

Malformaciones extrarrenales asociadas (%) 14 (56)
Signo de cerrojo (%) 6 (24)
Ascitis fetal (%) 7 (28)
Signos de hipoplasia pulmonar prenatal (%) 4(16)

RIQ: rango intercuartil. * El didametro longitudinal vesical fue obtenido du-
rante el sequndo o tercer trimestre de gestacion en todos los pacientes.
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cocentesis diagnoéstica se realizé en fetos con sospecha
de obstruccién del tracto urinario inferior (low urinary
tract obstruction, LUTO) sin otra anomalia congénita
de alto riesgo vital, para una evaluacién prenatal de
la funcién renal que permitiera la seleccién de los pa-
cientes que podrian beneficiarse de un shunt derivati-
vo vesicoamni6tico. Los marcadores de funcién renal
fueron las medicién de sodio, cloro, calcio, proteinas
totales, B2-microglobulina y osmolaridad en la orina
fetal. Al momento del parto, se registro el Apgaral 1y5
minutos, peso, sexo y evolucién postnatal. En los mor-
tinatos fallecidos previo al parto, se registr6 peso, edad
gestacional y via de parto. Se realiz6 seguimiento me-
diante encuesta telefénica registrando la evolucién del
recién nacido, intervencion quirurgica y sobrevida al 1
y 5 anos de vida. En caso de fallecimiento, se registr6 la
fecha de muerte y se clasificé en mortineonato precoz
(dentro de los primeros 7 dias de vida), mortineonato
tardio (entre los 8 y 28 dias de vida), mortalidad post-
neonatal (entre los 28 dias y el afio de vida).

La busqueda de los pacientes en la base de datos
CERPO, se realiz6 utilizando la palabra megavejiga, in-
cluyendo fetos con diagnéstico prenatal de megavejiga.
Se excluyeron del estudio los pacientes sin seguimien-
to disponible al afio de vida. El seguimiento postnatal
se realizé en la Unidad de NefroUrologia del Hospital
Luis Calvo Mackenna (HLCM). Se analizaron las si-
guientes variables postnatales: diagndstico etioldgico,
presencia de hipoplasia pulmonar, tratamiento médico
quirtrgico, mortalidad, funcién renal mediante célcu-
lo de tasa de filtracién glomerular (TFG) por férmula
de Schwartz, y necesidad de terapia de reemplazo re-
nal. La variable principal analizada fue la sobrevida al
afio, y las variables secundarias fueron la funcién renal
y los factores predictores de sobrevida al afio de vida.

Se realiz6 un andlisis estadistico con el software
STATA versi6n 12.1 para determinar medidas de ten-
dencia central y de frecuencia, Test de U Mann Whit-
ney para variables continuas y Test de Fisher para las
variables nominales. Se realiz6 un gréfico de sobrevida
con una curva de Kaplan Meier. Se definié como es-
tadisticamente significativo un valor p < 0,05, con un
intervalo de confianza de 95%.

Resultados

El total de pacientes ingresadas a CERPO entre el
1 de Abril del 2003 y el 31 de Diciembre del 2018 fue
de 2328, de ellas 27 tuvieron diagndstico prenatal de
megavejiga (1,2%), 2 pacientes fueron excluidas por
ausencia de seguimiento postnatal al afno.

Se incluyeron 25 fetos con diagndstico prenatal de
megavejiga con sus hallazgos ecograficos prenatales y
estudio genético (tabla 1). La edad gestacional (EG)
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mediana al diagnéstico fue de 16+2 semanas y en el
68% (17/25) el diagndstico se realizé previo a su de-
rivacién al CERPO. El 56% de los pacientes (14/25) se
diagnosticaron antes de las 18 SEG (megavejiga tem-
prana) y 44% restante (11/25) después de las 18 SEG
(megavejiga tardia). Seis fetos fueron diagnosticados
durante el primer trimestre del embarazo y de estos 5/6
pacientes tenfan un DLV mayor a 12 mm (rango 12 a
29 mm, promedio 23 mm).

El 52% (13/25) de los casos present6 oligohi-
droamnios (OHA) durante la evolucién del embarazo
y el 85% (11/13) de estos antes de las 26 semanas. S6lo
2 pacientes con OHA antes de las 26 semanas tuvieron
sobrevida al afo.

Durante la gestacién, el 84% de los pacientes
(21/25) presentaron alteraciones renales ecograficas:
hidronefrosis o hidroureteronefrosis (16/25), displasia
renal (6/25), rifidn en herradura (1/25), atrofia renal
(1/25) y rifién multiquistico (1/25).

Se realizé vesicocentesis y andlisis de orina fetal
en 56% de los pacientes (14/25) y amnioinfusién en
2/25 casos. Se realiz6 estudio genético por sospecha de
aneuploidia en el 52% de los casos (13/25), de estos 4
pacientes presentaron aneuploidia (1 trisomia 13 y 3
trisomia 18).

Se instalé un shunt derivativo vesicoamnidtico
(SVA) en 5 pacientes con OHA. En 4/5 pacientes se re-
virti6 la megavejiga y todos presentaron una mejoria
inicial del liquido amniético. Posteriormente, 2/5 fetos
evolucionaron con OHA y anhidramnios. En este gru-
po el resultado perinatal fue 1/5 mortinato, 2/5 mor-
tineonatos y 2/5 vivos al afio con sindrome de Prune

ARTICULO ORIGINAL

Belly. Las complicaciones asociadas a SVA fueron 1/5
obstruccién y 1/5 desplazamiento del SVA.

En 20% (5/25) de los pacientes hubo una resolu-
cién espontdnea de la megavejiga, sin embargo, 2 casos
persistieron con OHA. La resolucién espontdnea de la
megavejiga fue antes de las 23 semanas en 3 pacientes,
de estos 2/3 sobrevivieron al afo. Por otra parte, en 2
pacientes la megavejiga se resolvié después de las 23
semanas, de estos ambos fueron mortineonatos.

El resultado perinatal global fue: 24% (6/25) mor-
tinato, 36% (9/25) mortineonato precoz, 4% (1/25)
muerte post neonatal y 36% (9/25) vivo al afo. De los
19 pacientes nacidos vivos, los mortineonatos precoces
(9/19) tenian una significativa menor edad gestacional
al nacer en comparacién con los pacientes que sobrevi-
vieron el periodo neonatal (10/19) (promedio 33 SEG
(30-37 SEG) vs 37 SEG (34-40 SEG) respectivamente,
p 0,0049). Siete pacientes nacidos vivos presentaron
hipoplasia pulmonar al nacer y de estos 6 fueron mor-
tineonatos precoces.

En el periodo post neonatal, un paciente fallecié a
los 8 meses secundario a otras patologias con un sin-
drome polimalformativo asociado a una alteracién
uroldgica aislada (hidronefrosis izquierda de 13 mm)
y funcién renal normal, y 9 pacientes sobrevivieron al
ano de vida (36%).

Al comparar distintas variables prenatales, el anali-
sis de orina fetal y la presencia de hipoplasia pulmonar
en el grupo de pacientes mortinatos y mortineonatos
versus pacientes vivos al afio (tabla 2), sélo la presen-
cia de hipoplasia pulmonar al nacer se relacion6 con
mayor mortalidad neonatal (p 0,025). El andlisis de

Tabla 2. Comparacion de variables prenatales y presencia de hipoplasia pulmonar al nacer entre pacientes

mortinatos-mortineonatos y pacientes vivos al afno

Variable Mortinato y Mortineonato (15) Vivo al ano (9)

Sexo femenino 2 (17%) 2 (22%) 0,586
EG al diagnéstico 16+6 SEG (12-27) 24+4 SEG (9-38) 0,1523
OHA 10 (67 %) 3 (33%) 0,122

EG inicio OHA 18+5 SEG (12-30) 24+1 SEG (17-35) 0,3105
Anhidramnios 5 (33%) 1(11%) 0,238
Alteraciones renales 13 (87%) 7 (78%) 0,486
Aneuploidia 4 (50%) 8 pacientes estudiados 0 (0%) 5 pacientes estudiados 0,098
Tamano de megavejiga 57 mm (12-118 mm) 62 mm (42-120 mm) 0,7466
Malformaciones asociadas 9 (60%) 4 (44%) 0,375
Signo de cerrojo 4 (27 %) 2 (22%) 0,603

Ascitis fetal 5 (33%) 2 (22%) 0,461

Hipoplasia pulmonar prenatal 4 (27%) 0 (0%) 0,128
Vesicocentesis 9 (60%) 5 (56%) 0,582

Shunt VA 3(20%) 2 (22%) 0,640
Hipoplasia pulmonar en RNV 6 (67 %) 1(11%) 0,025

EG: Edad Gestacional. OHA: Oligohidroamnios.
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Tabla 3. Mortalidad de pacientes con megavejiga prenatal segun grupo etiolégico

Grupo etioldégico segun

Mortinatalidad (6)

Mortalidad neonatal

Mortalidad infantil Vivos al afo (9)

mortalidad precoz (9) post neonatal (1)

LUTO (9) 1 LUTO 2 Sd de Prune Belly 0 3 Sd de Prune Belly
VUP'y atresia uretral 1 LUTO 2 LUTO

Megavejiga compleja (11) 2 Trisomia 18 4 Sd Polimalformativo* 1 Sd Polimalformativo 1 Sd polimalformativo**

Asociado

aneuploidias o malformaciones

multiples

a sindromes, 1 Trisomia 13 1 Trisomia 18

Via urinaria sana o alteracién 0 0
uroldgica aislada (3)

Indeterminado (2)

2 Indeterminados 0

1 Teratoma sacrococcigeo
con hidrops fetal

Sanos
1 Megauréter obstructivo
refluyente izquierdo

0 0

*Asociado a Sd Potter en 2 casos y a Sd regresion caudal en 1 caso. **Asociado a Sd de Prune Belly y malformacién anorrectal. VUP: Valvas
de Uretra Posterios. LUTO: Low Urinary Tract Obstruction.

100%

75%
L

50%

25%
L

3/3 vivos al afio

5/9 vivos al afio

1/11 vivos al afio

T T T T
10 20 30 40
Edad gestacional (semanas)

LUTO Megavejigas Complejas
Via urinaria sana o alteracion urolégica aislada

Figura 1. Sobrevida de pacientes con diagnéstico prenatal de megavejiga en
relaciéon con la etiologia. LUTO: Low Urinary Tract Obstruction.
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orina fetal se realiz6 sélo en 14 pacientes donde se mi-
dieron marcadores de funcién renal. Se consideraron
como valores de referencia normal un sodio < 100
mmol/L, cloro < 90 mmol/L, calcio < 8 mg/dL, protei-
nas totales < 20 mg/dL, B2-microglobulina < 4 mg/L
y osmolaridad < 200 mg/L en orina fetal, que sugieren
una funcion renal fetal conservada. Sin embargo, estos
parametros se encontraron fuera del rango normal en
la mayoria de los pacientes al momento de la vesico-
centesis, sin mostrar diferencias significativas entre el
grupo de pacientes mortinatos-mortineonatos y pa-
cientes vivos al afio.

Los pacientes fueron clasificados en 3 grupos segtin
etiologfa de su megavejiga: LUTO, megavejiga comple-
ja (aquella asociada a sindromes, aneuploidias o mal-
formaciones multiples) y alteracién uroldgica aislada o
via urinaria sana (tabla 3). Los pacientes con megaveji-

ebitoriaL_qiku

ga compleja presentaron la peor sobrevida al afio (9%),
en comparacion con los pacientes con LUTO aislado
(56%) y alteracién urolégica aislada o via urinaria sana
100%) (figura 1).

El seguimiento postnatal de los 9 pacientes vivos
al afio fue en promedio 6 afios (rango 1 a 16 anos).
La funcién renal al ano de vida fue normal en 2/2 pa-
cientes que no tenian patologia nefrouroldgica y en
3/7 pacientes con patologia nefrourolégica postnatal.
Los restantes 4 pacientes con patologia nefrourold-
gica postnatal presentaban una TFG promedio de 43
ml/min (rango 15-72 ml/min) al afio de vida. Los pa-
cientes con patologia nefrouroldgica presentaron una
creatininemia nadir (menor registrada en el primer
afio de vida) en promedio de 0,65 mg/dL (rango 0,27
a 1,72), obteniendo los mayores valores de creatinine-
mia nadir los 2 pacientes que presentaron enfermedad
renal crénica terminal durante el seguimiento (0,77 y
1,72 mg/dL). Estos tltimos, con diagndstico postnatal
de sindrome de Prune Belly y valvas de uretra posterior
(VUP), requirieron terapia de reemplazo renal a los 28
y 6 meses de edad respectivamente y fueron trasplan-
tados posteriormente. Los 5 pacientes restantes con
patologia nefrourolégica presentaron una TFG prome-
dio de 103 ml/minuto (79-132) al final del seguimiento
promedio de 6 anos (rango 14 meses a 10 anos).

Discusién

La prevalencia de megavejiga en la ecografia prena-
tal se ha reportado entre un 0,06 a 0,4% de los emba-
razos™? y en un 0,38% de los RNV (46 en 12.000 na-
cimientos)?. La etiologia se relaciona con la edad ges-
tacional y la principal causa de megavejiga a cualquier
edad gestacional es LUTO. Sin embargo, puede estar
relacionada con muchas otras condiciones, incluyendo
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condiciones complejas de mal prondstico tales como
sindrome de Prune Belly, sindrome de Berdon, mega-
louretra y anomalias cloacales con estenosis del com-
ponente uretral, pero también con alteraciones aisladas
de buen prondstico**'>. Recientemente, un estudio
multicéntrico holandés, encontré que un tercio de los
pacientes con megavejiga presentaron anomalias com-
plejas o alteraciones cromosémicas asociadas, siendo
la anomalia compleja mds frecuente la malformacién
anorrectal (8% de los casos)'. Lo anterior concuerda
con los resultados de este estudio, donde el 44% de los
pacientes presenté una megavejiga compleja asociado
a aneuploidias y malformaciones multiples que inclu-
yen la malformacién anorrectal y sindrome de regre-
sién caudal, con sobrevida al afio de s6lo uno de estos
pacientes (9%). Los pacientes con LUTO aislado (no
asociado a sindromes malformativos o aneuploidias)
presentaron una mejor sobrevida al afo (56%) pero en
nuestro estudio, como centro de derivacién perinatal
s6lo correspondi6 al 36% de los casos.

La presencia de aneuploidia se ha estimado aproxi-
madamente en un 15% de los pacientes con megaveji-
ga, entre las que destaca la trisomia 18, 13 y 21%'? 1o que
se asocia a un mal prondstico perinatal. Entre las 11 y
14 semanas, se recomienda realizar estudio genético en
fetos con megavejigas, especialmente entre 7 y 15 mm
de DLV, debido a que la mayoria de las alteraciones
cromosémicas se presentan en este grupo.'®'® En esta
serie, el estudio de cariotipo prenatal se realiz6 sélo en
el 52% de los pacientes, todos después de las 14 SEG,
4 presentaron aneuploidias (1 trisomia 13 y 3 trisomia
18), lo cual puede estar subestimado por el alto nime-
ro de mortinatos y mortineonatos en el grupo sin es-
tudio genético (58%) y con malformaciones asociadas
en esta serie (56%). Por lo anterior, recomendamos el
estudio genético en pacientes con megavejigas en el
primer trimestre del embarazo y en aquellas con otras
malformaciones asociadas o sospechosas de aneuploi-
dia (megavejigas complejas).

La magnitud de la megavejiga se ha relacionado con
una mayor mortalidad, especialmente un DLV mayor
a 15 mm en el primer trimestre del embarazo.’ En este
estudio, en s6lo 6 pacientes se midié el DLV en el pri-
mer trimestre del embarazo, probablemente por la de-
rivacién tardia, y todos excepto un caso presentaron
DLV mayor a 15 mm. La edad gestacional influye en
el DLV vy los valores descritos en la tabla 1 son el valor
promedio mayor medido en todos los casos durante el
segundo o tercer trimestre de gestacion. En este estu-
dio el DLV medido en segundo y tercer trimestre no se
asocié a una mayor mortalidad perinatal como se ha
descrito en mediciones en el primer trimestre.

En el periodo prenatal, en fetos con DLV 8-12 mm
en el primer trimestre, se ha descrito hasta un 80% de
resolucién espontdnea de la megavejiga®>'°. Un meta-
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andlisis reciente, mostré una resolucién espontinea
del 40% de las megavejigas en los fetos con diagndstico
antes de las 18 semanas'?. Estos datos apoyan la hipé6-
tesis de una dilatacién parafisioldgica temporal de la
vejiga fetal'!, probablemente secundaria a la ausencia
de inervacién autonémica de la vejiga, dado que las fi-
bras musculares lisas aparecen sélo después de las 13
semanas de gestaciéon.”” En nuestra serie, los pacientes
con diagnéstico de megavejiga en el primer trimestre
presentaron un DLV mayor a 12 mm y no se observé
resolucion espontdnea. En 5 pacientes con diagnéstico
de megavejiga a partir del segundo trimestre, se obser-
v6 resolucion espontdnea, sin embargo, en todos ellos
se confirmé la presencia de LUTO o megavejiga com-
pleja. Recientemente, Fontanella et al public6 una serie
en que todos los casos con resoluciéon espontdnea antes
de las 23 semanas de gestaciéon fueron de buen pronds-
tico sin secuela urolégica mayor". En nuestra serie, 3
pacientes presentaron resolucién espontdnea antes de
las 23 semanas, sin embargo, todos desarrollaron se-
cuelas uroldgicas mayores.

En fetos con megavejiga, la presencia de OHA con-
fiere un mal prondstico por la hipoplasia pulmonar
asociada’, debido a que el desarrollo pulmonar depen-
de de un adecuado volumen de liquido amniético.'"'®
Un meta-andlisis y un estudio multicéntrico reciente,
determinaron que a una menor edad gestacional de
inicio del OHA los resultados fetales, en términos de
sobrevida fetal y neonatal, son peores'>". En nuestra
serie, mds de la mitad de los pacientes presentaron
OHA durante la evolucién del embarazo, sin embargo,
no hubo diferencias estadisticamente significativas en
relacién a la edad gestacional de inicio del OHA ni la
presencia de OHA o de anhidramnios en relacién con
la sobrevida. No obstante, la presencia de la asociacién
OHA-hipoplasia pulmonar al nacer se asocidé a una
mayor mortalidad neonatal (p 0,025). Estos resulta-
dos pueden parecer discordantes, sin embargo, se debe
considerar que de los 12 pacientes sin OHA prenatal
4 presentaron aneuplodia (Trisomia 13 y 18) de mal
prondstico perinatal resultando en 3 mortinatos y un
recién nacido que fallece en atencién inmediata post
parto. En cambio, en ninguno de los 13 pacientes con
OHA prenatal se pesquis6 aneuploidia ni malforma-
ciones de alto riesgo vital.

Otros factores asociados a mal pronéstico de la
funcién renal, son riflones con parénquima de espesor
disminuido y la presencia de quistes renales. Los cam-
bios histopatoldgicos renales precoces se asocian a un
mayor compromiso del desarrollo renal posterior.>"
En nuestra serie, la gran mayoria de los pacientes pre-
sento alteraciones renales prenatales, la mds frecuente
fue la dilatacién del tracto urinario superior (64%) y
la displasia renal (24%). El signo del cerrojo, compo-
nente de la triada cldsica de LUTO en el diagndstico
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prenatal, se observé sélo en 6 pacientes, de los cuales
s6lo uno presenté VUP, concordante con un estudio
previo que ha descrito a este signo como mal predictor
de VUP.?

En pacientes con LUTO, el andlisis de la orina fe-
tal a través de una vesicocentesis permite una mejor
evaluacion prenatal de la funcién renal y una mejor
seleccion de los fetos que podrian beneficiarse de in-
tervenciones fetales?®?!. En esta serie, s6lo en un 56%
de los pacientes se estudi6 la funcién renal prenatal y
no fue posible determinar si estos marcadores se aso-
ciaban a un peor pronéstico en términos de sobrevida.
Una revisién sistemdtica reciente basada en estudios
con pocos pacientes y cortes variables para los distintos
marcadores, concluy6 que el andlisis de ninguno de los
marcadores en orina fetal tenfa un valor clinicamente
significativo en predecir la funcién renal postnatal®.
Sin embargo, hay autores que sugieren implementar
estos marcadores urinarios fetales con niveles de corte
segin edad gestacional para mejorar la consejeria a los
padres, considerando que en muchos paises los padres
pueden optar por la interrupcién voluntaria del em-
barazo®.

La terapia intrauterina no estarfa indicada en el feto
que presenta otra anomalia congénita de alto riesgo vi-
tal. Por esta razén, es esencial una adecuada evaluacion
ecogréfica del feto con megavejiga y su estudio genéti-
co ante la sospecha de aneuploidia. La amnioinfusién
estd recomendada en casos en que se vea limitada la
evaluacion ecogréfica por el OHA*. En este estudio,
se realiz6 en dos pacientes; uno con anhidramnios y
rifiones multiquisticos bilaterales que fallecié durante
las primeras horas de vida por hipoplasia pulmonar y
otro con OHA y sindrome Prune Belly postnatal con
sobrevida al afio de vida.

Se han descrito diversas terapias prenatales con el
objetivo de mejorar la sobrevida neonatal y prevenir
la insuficiencia renal en fetos con megavejiga. Entre
ellas, el SVA es una alternativa de tratamiento que ha
demostrado mejorar la sobrevida fetal en estos pa-
cientes, pero no asi el pronéstico renal futuro®. Hay
consenso respecto a que los candidatos mds adecua-
dos para SVA son pacientes con cariotipo normal,
ausencia de otras anomalias congénitas, presencia de
OHA vy andlisis de orina favorable'. En nuestra serie,
la instalacién de un SVA se asocié a mejoria del OHA
y resolucién de la megavejiga en la mayoria de ellos.
No obstante, no estuvo exento de complicaciones in-
cluyendo la recurrencia del OHA, obstruccién y des-
plazamiento del SVA.

En esta serie, la sobrevida al afio de vida fue de un
36%, principalmente relacionado a una alta tasa de
mortalidad prenatal y neonatal precoz asociado a hi-
poplasia pulmonar. Sin embargo, se debe considerar
la prematurez como un factor asociado importante en
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la mortalidad, los mortineonatos precoces tenfan una
significativa menor edad gestacional al nacer que los
que sobrevivieron el periodo neonatal.

La etiologia mas frecuente de los pacientes con so-
brevida al afo fue LUTO, mayoritariamente sindrome
de Prune Belly. Excluyendo a dos pacientes que requi-
rieron terapia de reemplazo renal en los primeros afios
de vida, el resto de los pacientes con sobrevida al afio
presentaron una buena funcién renal al final del segui-
miento.

La sobrevida de los pacientes con megavejiga en
este estudio parece estar fuertemente determinada
por el grupo etiolégico de su megavejiga. Los pa-
cientes con megavejiga compleja presentaron la peor
sobrevida al afno (9%) con mayor mortinatalidad y
mortalidad neonatal precoz, en comparacién con los
pacientes con LUTO aislado (sobrevida al afno 56%).
Todos los casos con alteraciéon uroldgica aislada o con
via urinaria sana en el postnatal sobrevivieron al afio
y presentaron una buena funcién renal al final del se-
guimiento.

Las limitaciones de este estudio comprenden el nu-
mero reducido de pacientes en la serie, secundario a la
baja frecuencia de esta condicién en un centro de re-
ferencia perinatal, y su cardcter retrospectivo. No obs-
tante, es la primera serie nacional reportada sobre esta
condicién, que contribuird a mejorar el conocimiento
local de esta patologia nefrourolédgica poco frecuente y
permitird realizar un diagnéstico mas preciso, brindar
una consejeria mas completa y ofrecer las mejores al-
ternativas terapéuticas a nuestros pacientes.

Conclusiones

El diagnéstico prenatal de megavejiga comprende
un amplio espectro de patologias, desde condiciones
con alta mortalidad a pacientes sanos con dilatacién
vesical transitoria. La mortalidad al afo de vida en
nuestra serie alcanzé un 64% y la presencia de hipopla-
sia pulmonar al nacer se asocié con mayor mortalidad
perinatal.

Responsabilidades Eticas

Proteccion de personas y animales: Los autores decla-
ran que los procedimientos seguidos se conformaron
a las normas éticas del comité de experimentacién hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacién Mé-
dica Mundial y la Declaracién de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores declaran
que han seguido los protocolos de su centro de trabajo
sobre la publicacién de datos de pacientes.
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formado de los pacientes y/o sujetos referidos en el

articulo. Este documento obra en poder del autor de
correspondencia.
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