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Hemorragia de la matriz germinal: puede ser
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Abstract

The germinal  matrix  hemorrhage
corresponds to a cerebrovascular event
originated in its blood vessels, it is prevalent
in premature babies and is the first cause of
infant mortality in Ecuador; Its inadequate
diagnosis has an important impact on the
neurodevelopment of premature infants and
can generate serious sequelae that may be
greater depending on the degree of
prematurity, especially in premature infants
weighing 500 to 750 g at birth. One of the
main tools to diagnose womb bleeding is

Resumen

La hemorragia de la matriz germinal
corresponde a un evento cerebrovascular
originado en sus Vvasos sanguineos, e€s
prevalente en los prematuros y es la primera
causa de mortalidad infantil en Ecuador; su
inadecuado diagnoéstico tiene un importante
impacto en el neurodesarrollo de los
prematuros y puede generar secuelas graves
que pueden ser mayores conforme al grado de
prematuridad, especialmente en prematuros
con un peso de 500 a 750 g al nacimiento. Una
de las principales herramientas para
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transfontanelar  ultrasound, which s
fundamental in the detection and early
management of the situation. It should be
considered that it requires an experienced
radiologist to identify and interpret the
findings. Some associated risk factors are:
gestational age, low birth weight, low
Apgar score, acidosis, and neonatal
asphyxia. The factors that are involved in
bleeding can be: intravascular, vascular and
extravascular. The degrees can range from
Grade | (hyperechogenic mass due to the
presence of clots, the choroid plexus looks
thickened in the trigone region), Grade 11 (in
which the hemorrhage extends to the
cisterna magna, which increases the risk of
hydrocephalus) , Grade I11 in which the clot
will become more anechoic over time, the
presence of blood in the CSF can cause
chemical ventriculitis) and Grade IV (with
paraventricular  hypercogenecity — with
involvement of the frontal and parietal
lobes). Transfontanelar ultrasound can
detect various brain lesions in the premature
newborn, including bleeding from the germ
matrix and periventricular leukomalacia.
The main cause of leukomalacia is hypoxic-
ischemic events, so that the lesions
predominate in the periventricular white
matter. The use of this technique is
recommended for the timely diagnosis of
bleeding in newborns with risk factors.

Keywords: Hemorrhage, germinal matrix,
infant mortality, transfontanelar ultrasound,
Ecuador.

Introduccion

diagnosticar la hemorragia de la matriz es el
ultrasonido transfontanelar que es
fundamental en la deteccibn y manejo
temprano la situacion, se debe considerar que
requiere de un radidlogo experimentado para
identificar e interpretar los hallazgos. Los
factores de riesgo asociados son: la edad
gestacional, el peso bajo al nacer, la
puntuacion baja del test de Apgar, la acidosis
y la asfixia neonatal. Los factores que estan
implicados en la hemorragia pueden ser:
intravasculares, vasculares y extravasculares.
Los grados pueden ir del Grado | (masa
hiperecogénica por la presencia de coagulos,
el plexo coroideo luce engrosado en la region
del trigono), Grado 11 (en el que la hemorragia
se extiende hacia la cisterna magna lo que
incrementa el riesgo de hidrocefalia), Grado
Il en el que el coagulo se volvera mas
anecoico con el tiempo, la presencia de sangre
en el LCR puede producir una ventriculitis
quimica) y Grado IV (con hipercogenecidad
paraventricular con afectacion de lébulos
frontales y parietales). El ultrasonido
transfontanelar puede detectar varias lesiones
cerebrales en el recién nacido prematuro entre
estas la hemorragia de la matriz germinal y la
leucomalacia periventricular. La causa
principal de la leucomalacia son los eventos
hipoxicos-isquémicos, por lo que las lesiones
predominan en la sustancia blanca
periventricular. Se recomienda el uso de esta
técnica para el diagnostico oportuno de la
hemorragia en los recién nacidos que
presenten factores de riesgo.

Palabras claves:
germinal, mortalidad
transfontanelar, Ecuador.

Hemorragia, matriz
infantil, ultrasonido

La hemorragia de la matriz germinal (HMG) es una entidad prevalente en los prematuros.
El riesgo de nacimientos prematuros para la poblacién general en el mundo se estima
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entre el 6% y 10%. Es la primera causa de mortalidad infantil en el pais, segun datos del
INEC, por lo que es un tema de vital importancia en Ecuador, dado su impacto en el
neurodesarrollo de los prematuros y las secuelas graves que desencadena su inadecuado
diagndstico y manejo, produciendo asi una afectacion en la economia familiar y a su vez
en la salud pablica (MSP, 2015).

La matriz subependimaria, matriz germinal o eminencia ganglionica se localiza entre el
ndcleo caudado y el tdlamo a nivel del foramen de Monro, esta representada por una red
capilar localizada en la zona limitrofe entre las arterias y las venas profundas del encéfalo,
demuestra alta vulnerabilidad a las variaciones de presion e inestabilidad hemodinamica
(Ballabh, 2010).

La hemorragia de la matriz germinal es un evento cerebro vascular cuyo principal origen
esta en variaciones de sus vasos sanguineos, altera el revestimiento ependimario y podria
extenderse a nivel intraventricular, particularmente a los laterales. Es la patologia de
mayor frecuencia entre los trastornos hemorragicos intracraneales neonatales (Segovia et
al., 2003), incrementa conforme el grado de prematuridad en prematuros con un peso de
500 a 750 g y puede aumentar su incidencia en tales casos hasta en un 45% (Ballabh,
2010; Cervantes-Ruiz et al., 2012).

Una de las principales herramientas para diagnosticar la hemorragia de la matriz germinal
es el ultrasonido transfontanelar, es una herramienta operador-dependiente, requiere de
un radiologo experimentado para poder identificar e interpretar los hallazgos ecograficos
adecuadamente.

Por lo que resulta imperioso que los médicos generales conozcan del tema, los
especialistas en imagen lo diagnostiquen eficientemente y los pediatras neonat6logos
realicen un manejo adecuado a partir de un andlisis clinico radioldgico oportuno, igual
que en circunstancias similares en las que el conocimieno y manejo adecuado de la
imagenologia son fundamentales (Jara-Santamaria et al., 2018; Montalvo-Ramos et al.,
2018).

El desarrollo embrioldgico del sistema nervioso central

Es necesario recordar la evolucion morfolédgica del Sistema Nervioso Central (SNC),
reconocer los cambios que se producen durante las etapas de su formacion y comprender
los procesos patoldgicos que pueden ocurrir en estas etapas.

El SNC se forma a partir del ectodermo embrionario, en la tercera semana pasa por las
etapas de placa, surco y tubo neural, tiene dos porciones bien definidas una anterior
dilatada en forma de tres vesiculas que formaran el encéfalo y otra posterior tubular que
formara la médula espinal. En la quinta semana, el embrion tiene cinco vesiculas
encefélicas: el telencéfalo y el diencéfalo derivados del prosencéfalo (cerebro anterior),
el mesencéfalo (medio) que permanece indiviso y el metencéfalo y mielencéfalo que
derivaron del rombencéfalo (cerebro posterior) (Moore, 2009).
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La embriologia de la corteza cerebral es un proceso complejo, todavia actualmente no
bien conocido, que puede dividirse en tres etapas fundamentales: proliferacion celular,
migracion celular y organizacion cortical.

Proliferacion celular: en torno a la séptima semana del desarrollo embrionario se
produce una proliferacion de neuronas jovenes en la capa subependimaria de las paredes
de los ventriculos laterales. Esta area de proliferacion celular se denomina matriz
germinal, y en ella tiene lugar la mitosis de las células madre para la produccion de las
neuronas y células gliales que formaran el cerebro maduro. Algunas de estas nuevas
células formadas en la mitosis permaneceran en la matriz germinal dando lugar a nuevas
mitosis, mientras que otras migraran hacia su destino cortical (Montejo, et al., 2014).

Migracion neuronal: en la octava semana gestacional comienza la migracion de las
primeras neuronas jovenes desde la matriz germinal para formar el cdrtex cerebral. Para
ello, ocurre elongacion de las células de la matriz germinal, colocandose el ndcleo en el
extremo mas alejado de la superficie ventricular. Posteriormente, la mayoria de las
neuronas que formaran el cortex migraréan utilizando como guia las células gliales radiales
que se agrupan en fasciculos de 4 a 10 células y atraviesan el espesor del hemisferio desde
la superficie ventricular hasta la piamadre. Estos fasciculos de células gliales
proporcionaran los metabolitos necesarios para la migracion (Montejo et al, 2014).

Organizacion cortical: La migracion sigue un orden establecido que condiciona la
posterior organizacion celular (Montejo et al., 2014).

El SNC difiere del resto de sistemas porque el desarrollo anatémico y funcional se
mantiene durante toda la gestacion y prosigue después del nacimiento. Por esta razon esta
expuesto a que se produzcan alteraciones importantes y malformaciones por el efecto de
lesiones o por la presentacién de situaciones de riesgo de diferente naturaleza
(infecciones, traumatismos, hipoxia, etc.) en cualquier edad gestacional. La deteccion
prenatal esta sujeta a los siguientes determinantes:

e Los patrones de normalidad cambian con la edad gestacional.

e Las lesiones son progresivas. Pasa un tiempo desde que se ha presentado la
situacion de riesgo hasta que la anomalia se evidencia en la imagen.

e Una ecografia normal en las semanas 20-22 no excluye a una patologia que se
pueda presentar posteriormente.

Patogenia y factores de riesgo de la hemorragia de la matriz germinal

Los principales factores de riesgo son la edad gestacional, el bajo peso al nacer, se han
descrito como relevantes otros factores como la baja puntuacion del test de Apgar, la
acidosis y la asfixia neonatal (Ertan et al., 2006).
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Los factores implicados en la patogenia de la hemorragia de la matriz germinal
subependimaria se suelen describir en 3 grupos:

Factores intravasculares: corresponden a las variaciones del volumen y del flujo
vascular cerebral, a su vez favorecidas por la alteracion de la autorregulacion
cerebrovascular propia del cerebro del nifio prematuro. Estas variaciones ocurren en
situaciones como: la hipercarbia, la alta concentracion de oxigeno inspirado, la
ventilacion mecénica, las expansiones de volemia, la hipotension, el empleo de drogas
vasoactivas, la anemia, la hipoglucemia y la hipoxia-isquemia (Cabafias & Pellicer,
2008).

El aumento de la presion venosa cerebral que sucede en el trabajo de parto y en la rotacion
lateral de la cabeza también supone mayor riesgo de hemorragia.

Factores vasculares: La anatomia de los capilares de la matriz germinal, fragilidad
capilar, alto requerimiento metabdlico y su localizacion en una zona vascular limitrofe
entre las arterias taldmica y estriadas. Adicionalmente, los vasos se encuentran afectados
en la hipoxia-isquemia, la corioamnionitis y la sepsis. En varios estudios se sugiere que
la hemorragia tiene su origen en el sistema venoso, sin descartar un posible origen arterial
(Figura 1).

Figura 1. El paciente pretérmino posee vascularidad centripeta, la zona mas
vulnerable es periventricular, es limitrofe entre las arterias talamicas y estriadas.
El paciente a término revela vascularidad centrifuga, la region vulnerable es
parasagital y subcortical.

A TERMINO

PRETERMINO

Fuente: Grupo de investigacion.
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Factores extravasculares: Incluyen el tono vascular deficiente y el aumento de la
actividad fibrinolitica que ocurren en situaciones como deshidratacion y sepsis con
coagulacién intravascular diseminada.

Apgar: es un método de evaluacion del estado del recién nacido (RN), no se utiliza para
la determinacion de mortalidad o la morbilidad neonatal, valora la frecuencia cardiaca, el
tono muscular y movimiento, madurez pulmonar, color de piel y oxigenacion y respuesta
a los reflejos. Los RN con un Apgar de 7 a 10 no necesitan intervencion, cuando el RN
tiene un puntaje menor es necesaria una evaluacion adicional y una posible intervencion
(McKee. 2018). En RN con Apgar menor a 6, se encontro cierta relacion con hemorragia
grado 1V (Cervantes-Ruiz et al., 2012).

Factores de origen materno: Preeclampsia, hemorragia intraparto, restricciones del
crecimiento (Haque et al., 2008), anomalias placentarias, distocias en el trabajo de parto,
corioamnionitis (Sadnchez & Goémez, 2007; Gago-Cabrera, 2018), trastornos
cardiolégicos, paradas cardiorespiratorias, neumopatias crénicas.

Respecto al parto prematuro la mayoria de ellos son espontaneos, por rotura prematura
de membranas, en pocas ocasiones por insuficiencia cervical y en un menor grado por
otras patologias maternas o fetales. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) clasifica
al parto prematuro en tres categorias: el pretérmino moderado a tardio va entre la semana
32 a 37, muy prematuro entre 28 a 32 y extremadamente prematuro menor a 28 semanas
(OMS, 2018).

Valoracién de la anatomia cerebral

La anatomia cerebral fetal es estudiada intradtero y al nacer, a través de varios métodos
de imagen: entre los mas utilizados estan el ultrasonido y la resonancia magnética.

El método primario es el ultrasonido en el cual se confirma el desarrollo embrionario
inicial adecuado a través de la visualizacion de la morfologia cerebral y permite conocer
los cambios cerebrales segun la edad gestacional.

De inicio se realiza una exploracién bésica intrautero (Figuras 2-4) segun las Guias
ISUOG:

« Evaluacion cualitativa: identifica estructuras en 3 planos axiales.
+ Plano transventricular.
« Plano transtalamico.

» Plano transcerebelar.
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« Evaluacion cuantitativa: se refiere a datos antropométricos diametro biparietal,
diametro fronto-occipital, circunferencia cefalica, asi como otros datos como la
amplitud del atrium ventricular, diametro cerebral transverso y cisterna magna.

Figura 2. Plano transtaldmico, valora dos medidas basicas en la valoracion del craneo
fetal el diametro biparietal y circunferencia ceféalica. Fuente: adaptado a partir de
Callen, 2018.

Biometria: cabeza fetal

Fuente: Grupo de investigacion.

Figura 3. Ultrasonido obstétrico, leve dilatacion del ventriculo lateral.

iBeam 1

1 Dist 1.14cm

Fuente: Grupo de investigacion.
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Figura 4. Ultrasonido obstétrico, se observa dilatacion de ventriculos laterales y
disminucion del tamafio de los I6bulos frontales.

LOBULOS FRONTALES
m \ p

' BPD 11.33¢cm
EG OOR
? HC 43.44cm
EG OOR

Fuente: Grupo de investigacion.
Técnica ultrasonogréfica

Asistidos por el personal de salud el estudio puede realizarse en la cuna, cumpliendo con
estrictas normas de asepsia y con materiales estériles (Bhat & Bhat, 2014; Llorens &
Moreno, 2018).

Los transductores sugeridos para efectuar la exploracién son convexos, pequefios, con
frecuencias entre 7y 9 MHz, por adaptarse mejor a la fontanela. Transductores lineales
de alta frecuencia (10-18MHz) valoran mejor el espacio extra parenquimatoso y del
patron de sulcacion. La fontanela anterior es la ventana acustica méas empleada por su
amplitud y accesibilidad (Figura 5).

Figura 5. Tomografia de craneo exhibe la fontanela anterior y la variacion de
tamafo. A. Neonato de 10 dias. B. Neonato de 14 dias. C. Lactante de cuatro
meses de vida.

Fuente: Grupo de investigacion.

Pandemia Mundial Pagina 33



Anatomia
D Digital ISSN: 2697-3391

www.anatomiadigital.org Vol. 3, N°3, p. 26-43, julio-septiembre, 2020

La fontanela posterior ofrece visualizacion de la fosa posterior, atrios de ventriculos
laterales y la sustancia parietooccipital. La ventana mastoidea permite valorar con detalle
la fosa posterior.

La ventana lateral o temporal valora las cisternas basales y el poligono de Willis (Llorens
& Moreno, 2016).

En los neonatos prematuros es mandatorio realizar estudio ultrasonogréfico
transfontanelar para determinar la existencia de hemorragia de la matriz germinal, ya que
es un método extendido en el mundo y se puede realizar en cualquier momento y en la
cama del paciente.

Grados de hemorragia de la matriz germinal detectados por ultrasonido

Observando la extension de la hemorragia en el cerebro, se estableci6 un sistema en 1978
a través de los hallazgos de imagen por tomografia computarizada, que en la actualidad
es el més usado y aceptado: la escala de Papile (Papile et al., 1978; Ayala et al., 2005).

A traveés del ultrasonido transfontanelar, VVolpe (2008) introduce un sistema actualizado
a partir de la clasificacion Papile, en el que se especifican los hallazgos que mediante el
ultrasonido deben reconocerse:

e Grado | o hemorragia de la matriz germinal con baja 0 minima hemorragia
intraventricular que corresponde a menos del 10% del area ventricular en
proyeccion parasagital (Figuras 6-8). En ultrasonido se identifica una masa
hiperecogénica por la presencia de codgulos con afectacién de la hendidura
caudalotalamica, el plexo coroideo luce engrosado en la region del trigono, esta
imagen es observada por semanas a meses y paulatinamente se hace menos
ecdgenico, hasta que eventualmente se torna isoecogénica de dos a tres semanas,
en ocasiones puede aparecer un quiste subependimario como secuela.

Figura 6. La hendidura caudo talamica, ndcleo caudado (azul), Talamo (amarillo),
plexo coroideo (blanco).

1 Dist 0.84 cm
: Dist 0.88 cm

Fuente: Grupo de investigacion.
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Figura 7. Vista coronal a traves de la fontanela anterior, evidencia hemorragia de
la matriz germinal, en el lado derecho se observa un quiste subpendimario.

DC-7

B1
F65 /D91 1G62
FR18 [IP4 DR147

B2
F65 ID91 1G62

FR18 /IP4 DR147

Fuente: Grupo de investigacion.

Figura 8. Hemorragia de la matriz germinal, se demuestra hiperecogenicidad en
los surcos caudotalamicos.

|- 473473

Fuente: Grupo de investigacion.

e Grado Il o hemorragia Intraventricular con un 10% a 50% del area ventricular
lateral en proyeccion parasagital (Figura 9). La valoracion a través de la fontanela
posterior o0 axiales ayudan a caracterizar los hallazgos, si la hemorragia se extiende
hacia la cisterna magna se incrementa el riesgo de una hidrocefalia
posthemorrégica.
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Figura 9. Hemorragia intraventricular grado Il, los restos hematicos ocupan los
ventriculos laterales en proporcién menor al 50%, no exhiben dilatacion. Fuente:

presente investigacion.

G82
DR134

G82
DR134

2020202 + Dist 0.92 cm

2 Dist 1.01 cm

Fuente: Grupo de investigacion.

e Grado Ill o hemorragia Intraventricular con ocupacion mayor al 50% del area
ventricular en la misma proyeccién y usualmente distiende al ventriculo lateral,
manifestandose con hidrocefalia (Figuras 10-12), con el transcurso del tiempo el
coagulo se volvera mas anecoico, la presencia de sangre en el liquido céfalo
raquideo (LCR) puede generar una ventriculitis quimica que se expresa con
engrosamiento del recubrimiento subependimario.

Figura 10. Hemorragia asimétrica de los ventriculos laterales, se aprecia coagulo
hiperecogénico que ocupa gran parte del ventriculo izquierdo.

1 Dist 2.53 cm
2 Dist 2.36 cm

Fuente: Grupo de investigacion.
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Figura 11. Dilatacion de los ventriculos laterales y tercer ventriculo secundario a
hemorragia intraventricular Grado Il11.

DC-7

B
F65 (D82 /G682

FR18 /IP4 DR147

Fuente: Grupo de investigacion.

Figura 12. Imagen parasagital del ventriculo lateral, es evidente el engrosamiento
e hiperecogenicidad de la pared ventricular en relacién con ventriculitis.

DC-7

B1
F65 (D82 1G62
FRI8 /P4 IDR147

Fuente: Grupo de investigacion.

e Grado IV, alteracion parenquimatosa manifestada con hiperecogenicidad
paraventricular (reportada, entre otros por Cinquegrani, 2014; Volpe, 2008). Se
afectan con mayor frecuencia los lébulos frontal y parietal (Figuras 13-15),
probablemente por un infarto venoso hemorragico o secundario a compresion de
las venas subependimarias que origina infartos focales en la sustancia blanca
periventricular de manera asimétrica y mayoritariamente unilaterales. (Rumack,
2014).
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Figura 13. Hemorragia parenquimatosa del I6bulo temporal y parietal derecha.
Fuente: presente investigacion.

DC-7

B1

FH80 /D63 /G765
FR16 /P4 IDR95

=—1 518518

Fuente: Grupo de investigacion.

Figura 14. Porencefalia secundaria a hemorragia parenquimatosa.

1241124

1+ Dist 249 cm
2 Dist 213 cm

Fuente: Grupo de investigacion.
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Figura 15. Seno venoso sagital con ausencia de flujo relacionado con trombosis,
los espacios subaracnoideos son amplios. Fuente: presente investigacion.

DC-7
85 B1

_ FH10 /D38 IG79
FR16 /IPS DR134
N c
1

F57 1G9 IIPS
PRF13k |WF118

SENO VENOSO SAGITAL|

Fuente: Grupo de investigacion.

Leucomalacia Periventricular

El ultrasonido transfontanelar tiene la capacidad de detectar algunas lesiones cerebrales
en el recién nacido prematuro y diagnosticarlas con una sensibilidad importante, dentro
de las cuales tenemos la hemorragia de la matriz germinal y leucomalacia periventricular
(Chao et al., 2006).

La causa principal de la leucomalacia periventricular es precisamente eventos hipdxico
—isquémicos; se conoce que en el recién nacido pretérmino el flujo Doppler cerebral tiene
un patron centripeto, lo cual explica que las lesiones hipoxico isquémicas se presenten
predominantemente en la sustancia blanca periventricular.

Para su diagnostico es de gran utilidad tanto el ultrasonido como la resonancia magnética
(Campistol et al.,1996).

Dentro de los hallazgos ecograficos estan areas hiperecogénicas que indican lesiones
tempranas.

Los hallazgos ecograficos relacionados con la leucomalacia periventricular son:
a. De 1 a 2 semanas de vida: areas hiperecogénicas de forma triangular

periventricular.
b.  Deedad mayor o igual a latercera semana de vida: se observan areas anecoides.
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c. De edad mayor o igual al cuarto o quinto mes: dilatacion ventricular.
(Campistol et al.,1996).

Conclusiones

e La hemorragia de la matriz germinal es la primera causa de mortalidad en los
recién nacidos prematuros en Ecuador, por lo que un diagndstico oportuno es
necesario para evitar las afectaciones en el neurodesarrollo del nifio/a.

e El gold estandar para el diagndstico de la hemorragia es el eco transfontanelar, el
cual al ser operador - dependiente necesita de un radidlogo experto para la
interpretacion e identificacion de los hallazgos en el mismo.

e El pronoéstico correcto se basard en el grado de la hemorragia que se presente
sabiendo que el Grado | ocupa menos del 10% del area ventricular, mientras que
el grado IV ya se acompafa con hidrocefalia.

e La utilizacion de diferentes herramientas imagenolégicas, principalmente el eco
transfontanelar, es un factor clave en el adecuado diagnostico.

Recomendaciones

e Serecomienda el uso de esta técnica para el diagnostico oportuno de la hemorragia
de la matriz germinal y el grado de ésta en los recién nacidos que presenten
sintomas o factores de riesgo.

e El eco transfantonelar siendo el gold estandar tiene limitaciones, una de ellas es
que requiere de un experto para la identificacion e interpretacion de los hallazgos;
por lo que resulta ineludible la interpretacion de los resultados imagenoldgicos
por personal capacitado.
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