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Aloinjerto de aponeurosis materna en microneurocirugia fetal por espina
bifida congénita. Una nueva propuesta a proposito de dos casos exitosos
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RESUMEN

La reparacion prenatal de la espina bifida congénita disminuye significativamente su comorbilidad, pero, en ocasiones, el cierre
primario del defecto no resulta posible, requiriendo injerto de tejido o uso de material protésico. Basados en ensayos clinicos
en humanos con uso de aloinjerto de piel materna como alternativa autologa, se considero implementar un tejido hipocelular e
hipovascular, rico en colageno y dcido hialuronico, con alto contenido de fibroblastos, elevada resistencia y buena maleabilidad,
la aponeurosis materna, como alternativa factible en el pais, bioéticamente aceptable, facilmente obtenible y a coste cero. Se
presenta el resultado posnatal inmediato y seguimiento durante los primeros 60 dias de vida, de dos casos de microneurocirugia
fetal con colocacion de aloinjerto de aponeurosis materna. El éxito obtenido en ambos casos pudiera plantearse como el inicio
formal de una nueva linea de investigacion, dentro del protocolo de opciones terapéuticas, en la correccion antenatal de la espina
bifida congénita.
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Maternal aponeurosis allograft in fetal microneurosurgery for congenital spina bifida.
A new proposal about two successful cases

SUMMARY

Prenatal repair of congenital spina bifida significantly reduces its comorbidity, but sometimes, primary closure of the defect
is not possible, requiring tissue grafting or the use of prosthetic material. Based on clinical trials in humans with the use of
maternal skin allograft as an autologous alternative, it was considered to implement a hypocellular and hypovascular tissue,
rich in collagen and hyaluronic acid, with high fibroblast content, high resistance and good malleability, maternal aponeurosis,
as a feasible alternative in the country, bioethically acceptable, easily obtainable and at zero cost. We present the immediate
postnatal result and follow-up during the first 60 days of life of two cases of fetal microneurosurgery with placement of maternal
aponeurosis allograft. The success obtained in both cases could be considered as the formal beginning of a new line of research,
within the protocol of therapeutic options, in the antenatal correction of congenital spina bifida.

Keywords: Fetal microneurosurgery, Congenital spina bifida, Myelomeningocele, Myeloschisis, patch, Allograft, Aponeurosis.

INTRODUCCION

La reparacion prenatal de la espina bifida congénita
(EBC) disminuye significativamente su comorbilidad,
incluida la necesidad de derivacion ventriculo-

'Especialista en Perinatologia y Medicina Materno-Fetal. Terapia y Cirugia Fetal. Grupo
Medicina Fetal Venezuela. *Especialista en Neurocirugia. Grupo Medicina Fetal Venezuela.
3Especialista en Anestesiologia. Grupo Medicina Fetal Venezuela. Correo para correspondencia:
japerezwulff@hotmail.com

Forma de citar este articulo: Marquez CD, Pérez-Wulff JA, Lugo LC, Ayala HV, Robles TS,
Di Muro J, et al. Aloinjerto de aponeurosis materna en microneurocirugia fetal por espina bifida
congénita. Una nueva propuesta a proposito de dos casos exitosos. Rev Obstet Ginecol Venez.
2025;85(1):93-101. DOI: 10.51288/00850114.

Rev Obstet Ginecol Venez

peritoneal, limitacion funcional motora y control de
esfinteres, en comparacion con la reparacion posnatal
(1-3). La cirugia fetal protege la médula espinal y
previene la herniacion del rombencéfalo, secundaria a
la fuga de liquido cefalorraquideo (4, 5), impactando
positivamente en el prondstico a largo plazo. Sin
embargo, posterior a la intervencidn intrauterina, se
estima que 58 % de los infantes requerira asistencia
para la deambulacion y 27 % sera sometido a alguna
reintervencion posnatal, generalmente por médula
anclada, en la edad escolar (2, 6). El beneficio
incompleto se atribuye a la lesion neurologica existente
antes de la reparacion (7, 8), cierre suboptimo del
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defecto y a las secuelas inflamatorias que conducen al
anclaje medular y siringomielia (9).

Independientemente del tipo de abordaje quirurgico
(abierto o endoscopico), la reparacion antenatal
consiste en la liberacion y descenso de la placa neural,
seguida del cierre primario de la capa dural-miofascial
mas profunda y posteriormente, de la piel fetal. En el
80 % de los casos es posible el cierre primario de la
piel, requiriendo injerto de tejido o uso de material
protésico en el resto de los casos (10). A la fecha, no
se ha descrito un material o tejido 6ptimo que permita
el cierre cutaneo en defectos de gran tamafio, siendo
muy variada y heterogénea la evidencia de materiales,
naturales o sintéticos, autdlogos o heterdlogos,
empleados para tal fin.

Anatomicamente, la aponeurosis es una membrana
fibrosa formada principalmente por fibras de
colageno, que tiene la funcidon de servir de insercion
a algunos musculos esqueléticos. Desde el punto de
vista histoldgico, muestra una estructura similar a
las de los tendones comunes, pero con una menor
inervacion, celularidad e irrigacion sanguinea.
Constituida fundamentalmente por acido hialuroénico,
glicosaminoglicanos, y moléculas de adhesion, presenta
una alta concentracion de fibras reticulares, elasticas y
de colageno, ricas en fibroblastos, lo que favorece su
alta resistencia. Estas particularidades histologicas, en
adicion a los antecedentes de uso de otros aloinjertos

maternos, como la piel, en la reparacion de la EBC,
motivaron su utilizacion en dos casos de reparacion
antenatal de mielomeningocele (MMC) mediante
microneurocirugia abierta, en defectos amplios, con
mielosquisis extensa e imposibilidad de cierre dural y
cutaneo en primera intencion.

CASO CLINICO 1

Paciente de 29 afios de edad, II gestas I para, quien
presentd diagnostico de malformacion del sistema
nervioso central, ventriculomegalia bilateral simétrica
y MMC que abarca segmentos vertebrales desde L1 a
S1, pies alineados, con conservacion de movimientos
proximales en miembros inferiores, a predominio
izquierdo (figuras 1 y 2). La reaccion en cadena de la

Figura 1. a) Ventriculomegalia obstructiva. b) Defecto
vertebral L1-S1, reconstruccion volumétrica.

Figura 2. a) Fijacion de membranas amnidticas posmicrohisterotomia. b) Colocacion de aloinjerto,
suturado a bordes del defecto vertebral. ¢) Histerorrafia.
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polimerasa fluorescente cuantitativa (QF-PCR) reporto
ausencia de alteraciones cromosomicas numeéricas.
Se realizd asesoria por equipo de Medicina Fetal,
evaluacion por comité institucional de bioética y firma
del consentimiento informado.

Se procedid a realizar microneurocirugia fetal a las
24 semanas mas 3 dias de gestacion, bajo técnica de
anestesia combinada, general y peridural, para manejo
del dolor posoperatorio. Laparotomia abdominal
seguida de la exteriorizacion del ttero, colocacion de
puntos de sutura hemostatica con sutura absorbible
multifilamento calibre 1, microhisterotomia ecoguiada
en fondo uterino, con cauterio monopolar, fijacion y
plicatura de las membranas amnioticas, manipulacion
gentil del feto, con orientacion del defecto
vertebral hacia la zona de abordaje quirurgico, bajo
amnioinfusién continua de solucion fisioldgica tibia, a
la que se agregd antibiotico (cefotaxime 2 g/l).

El equipo de neurocirugia identifico la placoda,
liberaron las fibras nerviosas comprometidas,
realizaron la neuralizacion del defecto e iniciaron
la plastia dural. La magnitud del defecto impidié un
cierre primario del mismo. Se procedié a disecar un
fragmento de aponeurosis materna de 30 x 30 mm, que
se introdujo en solucidn fisioldgica tibia. Se coloco el
aloinjerto de aponeurosis sobre el defecto vertebral
fetal, mediante sutura simple, continua, con sutura
absorbible multifilamento calibre 4-0 (figura 2: a, b
y ¢), con resultado satisfactorio. Se sutur6 de piel en
polos superior e inferior de la mielosquisis. Finalmente
se procedié al cierre de las membranas amnidticas,
a la histerorrafia por planos, al reposicionamiento
intrabdominal del Utero y al cierre de la pared
abdominal. El tiempo quirargico fue de 2 horas 57
minutos, con evidencia de hematoma subamnio6tico
de 22 x 19 mm. No hubo ninguna complicacién
intraoperatoria adicional, médica, quirGrgica o de
caracter anestésico.
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La resolucion obstétrica fue a las 33 semanas mas 4
dias, por presentar rotura prematura de membranas
amnioticas (RPM) y amenaza de parto pretérmino. Se
practico cesarea segmentaria con obtencion de recién
nacido (RN) femenino pretérmino, adecuado para
edad gestacional, con un peso de 1560 g. Se evidencio
adecuada cicatrizacion del defecto espinal, sin fistula
de liquido cefalorraquideo (LCR) y buena granulacion
perilesional (Figura 3: a, b y c). Se realizaron curas
seriadas por el servicio de cirugia plastica con solucion
salina, seguimiento por neurocirugia y permanencia en
la unidad de terapia intensiva neonatal (UTIN) durante
29 dias, egresando en condiciones estables (Figura 4:
a,byc).

El ultrasonido (US) cerebral al mes de vida mostrd
concordancia con hallazgos posoperatorios mediatos,

Figura 3. Aloinjerto de aponeurosis materna.
Hallazgos posnatales inmediatos.

Figura 4. Evolucion posnatal de la cicatrizacion. a)
Una semana de vida. b) 18 dias. ¢) 6 semanas.
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Figura 5. a) Ultrasonido transfontanelar. Ventriculomegalia estable. b) Ultrasonido vertebral.
¢) Cono medular libre, sin evidencia de quistes o fistulas de LCR

con presencia de cisterna magna y reversion del Chiari;
ventriculomegalia estable, sin criterios para derivacion
ventriculo-peritoneal (Figura 5: a, by c). La resonancia
magnética nuclear (RMN) y el ultrasonido vertebral
descartaron anclaje del cono medular. Se mantiene en
rehabilitacion y fisioterapia hasta la fecha (Figura 6).

Figura 6. a) Evolucion 60 dias. b) Correlacion del
aloinjerto de aponeurosis materna al nacer y a los 60
dias de vida

CASO CLINICO 2

Paciente de 16 afios de edad, primigesta, quien
presentd diagnostico de malformacion del sistema
nervioso central, malformacion de Arnold Chiari II,
ventriculomegalia bilateral simétrica y MMC que
abarcaba segmentos vertebrales desde T12 a S3, cifosis
marcada, hiperextension espastica de miembros inferiores
y pie talipes bilaterales (figura 7: a, b y ¢). La QF-PCR
fue negativa para aneuploidias. Fue aprobada por el
comité de bioética para cirugia fetal, previa firma del
consentimiento informado. Se notificé la posibilidad de
requerir parche dada la magnitud ecografica del defecto
espinal.

Se realiz0 microneurocirugia fetal para correccion
prenatal de EBC a las 23 semanas mas 4 dias, replicando
el protocolo quirurgico descrito. El defecto vertebral
era amplio y alto, de aproximadamente 40 x 30 mm.

Figura 7. a) Pie talipes, reconstruccion volumétrica. b) Volumetria hiperrealista de defecto vertebral. c)
Reconstruccion volumétrica ecotomografica de defecto vertebral en cortes coronales.
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El equipo de neurocirugia logrd el cierre primario de
los extremos del defecto, siendo suboptimo en el tercio
medio de la mielosquisis. Se procedio a colocar aloinjerto
de aponeurosis materna de 30 x 30 mm, mediante
sutura absorbible multifilamento 4-0. El procedimiento
quirtrgico transcurrié sin complicaciones, y culmina con
un tiempo de 2 horas 30 minutos.

La resolucion obstétrica fue a las 38 semanas mas 2 dias
de gestacion por inicio de dindmica uterina, RN femenino,
adecuado para edad gestacional, con un peso de 3200 g.
Se evidencia adecuada cicatrizacion del defecto espinal,
sin fuga de LCR, con elevacion parcial de los bordes del
parche y reaccién inflamatoria perilesional (Figura 8: a
y b). Se realizaron curas seriadas por servicio de cirugia
plastica, seguimiento por neurocirugia y permanencia en
UTIN durante 17 dias, con manejo antibiético y vigilancia
del defecto (Figura 9: a y b). Egresé en condiciones
estables. El1 US cerebral al mes y medio de vida mostro
la presencia de cisterna magna y reversion del Chiari.
Ventriculomegalia estable sin criterios para derivacion
ventriculo-peritoneal. La RMN y el ultrasonido vertebral
descartaron anclaje del cono medular. La cicatrizacion
fue satisfactoria y hubo adecuada integracion del material
protésico (Figura 10). Se mantiene en rehabilitacion y
fisioterapia hasta la fecha, con espasticidad focal bilateral
y discreta movilidad proximal de miembros inferiores.

Las condiciones prenatales descritas estan resumidas
en la tabla 1; mientras que la evolucidon posnatal puede
evaluarse de manera simplificada en la tabla 2.

Figura 8 (a y b). Aloinjerto de aponeurosis materna.
Posnatal inmediato. Nétese correlacion posnatal con
imagenes prenatales.

Figura 9. a) Evolucion a los 11 dias de vida.
b) Evolucion a los 17 dias de vida.

Figura 10. Evolucion al mes de vida.

Tabla 1.Caracteristicas preoperatorias

. Diametro del ~ Movilidad de
Edad . ., Extension de o , .
Caso . Tipo de lesion ., Chiari tipo IT ventriculo Msls y/o pie Placenta
gestacional la lesion X
lateral talipes
1 24+3 Mielosquisis L1-S1 + 15 mm +/- Anterior
2 23+4 Mielosquisis T12-S3 + 12,5 mm +/- Posterior

Msls: Miembros inferiores
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Tabla 2. Caracteristicas posoperatorias

Edad Cobertura Nivel . ., . Necesidad
. . . Necesidad L Evolucion Dias de o
Caso  gestacional al  efectivadel funcional de Complicaciones .. oo, de cirugia
. . . de DVP del injerto  hospitalizacion
nacimiento aloinjerto la lesion posnatal
Hematoma . .
1 33+4 + L4 - s Satisfactoria 29 No
subamniotico
2 38+2 + L3 - Ninguna Satisfactoria 17 No

DVP: Derivacion ventriculo-peritoneal.

DISCUSION

Si bien, la mayoria de los parches han demostrado ser muy
prometedores como estrategia terapéutica en estudios
clinicos y preclinicos, ninguno de ellos se considera
perfecto para la reparacion de la EBC. Se han empleado
diversidad de materiales, sintéticos, naturales, autdlogos,
heterdlogos, de origen animal, vegetal y humano, e
incluso, obtenidos mediante técnicas de bioingenieria,
con la intencion de mejorar el resultado quirtrgico y el
pronoéstico posnatal del MMC.

La matriz dérmica acelular (MDA) es uno de los
elementos mas utilizados para el cierre de defectos en los
que la aproximacion de la piel no es posible. Consiste
en un tejido descelularizado obtenido a partir de la piel
de cadaver humano, pero con resultados controversiales
(1, 9). Los efectos del uso de MDA no muestran una
evidencia contundente en la disminucion de la necesidad
de cirugia posnatal por médula anclada y riesgo de
siringomelia (11), ademas de reportar asociacion con la
aparicion de quistes dermoides (12).

La membrana amniética autdloga (MAA) es otro de los
materiales empleados en grandes defectos, con cierre
primario limitado. Estudios en corderos evidenciaron
un aumento de las neuronas motoras preservadas y una
mayor superficie de tejido de la médula espinal en los
casos reparados con MAA, pero con deficiencias en el
cierre de la piel suprayacente por segunda intencion.
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Estos resultados sugieren un posible papel de la MMA en
la reparacion de las células madre de la médula espinal
fetal, pero justifica estudios mas extensos (13).

Por su parte, el uso de un sustituto cutaneo bilaminar,
ademas de un parche de biocelulosa, para el cierre
fetoscopico de la reparacion de la EBC ha sido propuesto
como alternativa. Sin embargo, se registr6 un mayor
tiempo operatorio y el doble de casos con fistula de
LCR que en el grupo de cierre primario de la piel (14).
Al comparar el uso de matriz de piel bovina acelular y
matriz dérmica acelular humana en fetos con mielosquisis
se obtuvieron resultados similares para ambos tejidos
protésicos, evidenciando que los neonatos sometidos a
cierre con parche tuvieron una estancia mas prolongada
en la unidad de cuidados intensivos neonatales, sin
incremento en la necesidad de derivacion ventriculo-
peritoneal, incidencia de fuga de liquido cefalorraquideo
o médula anclada. La necesidad de revision de la herida
durante el primer afio después del nacimiento fue mas
comun en los lactantes que se sometieron a un parche en
comparacion con aquellos con cierre primario de la piel

(15).

El uso de tejido humano como sustituto de la duramadre
se ha considerado como una estrategia logica. Uno
de los primeros materiales utilizados fue la propia
duramadre humana, extraida de cadaver (16). Se empled
en la reparacion posnatal del grandes MMC y también
en cirugia intrauterina en modelos porcinos (17). Sin
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embargo, se asocid el uso de duramadre espinal liofilizada
con enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (18), una condicion
priénica, neurodegenerativa, rapidamente progresiva y
letal, descartando totalmente su uso en la actualidad.

El tejido dérmico humano también se presentd como
una buena opcion para la cobertura rapida del MMC. El
aloinjerto de piel extraido de la madre ha sido empleado
tanto en cirugia posnatal como intrauterina, incluso
en abordaje fetoscopico. Los resultados no han sido
concluyentes, reportando algunos casos de necrosis
tisular del parche, fuga de LCR y cono medular anclado
(19-21).

Los parches desarrollados a partir de cordon umbilical
humano o membrana amniética (criopreservados) son los
dispositivos mas recientemente creados para la reparacion
del MMC. Modelos experimentales en roedores con
MMC inducidos por 4acido retinoico evidenciaron que el
cordon umbilical humano promueve la migracion celular
de las células nativas con una inflamaciéon minima y de la
apoptosis celular, en comparacion con la biocelulosa y la
MDA, siendo a la luz de la evidencia actual, uno de los
parches mas prometedores (22, 23).

Finalmente, las estrategias de bioingenieria de tejidos
se han convertido en una nueva linea de investigacion
durante la ultima década, con el objetivo de mejorar la
regeneracion tisular después de la aplicacion del parche.
Estas técnicas incorporan un agente bioactivo, como
células o proteinas, incluidas en material protésico. Por
ejemplo, se ha investigado la administracion de factor de
crecimiento basico de fibroblastos (bFGF) para promover
la granulacion tisular en modelos animales, reduciendo
la tasa de fuga de LCR, inflamacion, apoptosis celular y
médula anclada (24).

Asi, la mayoria de estas estrategias ha implicado la
administracion de una variedad de células madre,
incluidas las células madre pluripotenciales derivadas de

Rev Obstet Ginecol Venez

la cresta neural, estromales mesenquimales obtenidas de
la placenta, células madre mesenquimales de la médula
6sea y las células madre neurales, administradas en una
gran cantidad de parches, en su mayoria fabricados a
partir de productos naturales (25, 26). Sin duda alguna,
esta ventana de investigacion abre nuevos horizontes en
la busqueda del material ideal, pero la barrera de costos en
la obtencion de estos elementos sustentados en ingenieria
biologica, es una realidad ineludible en paises de bajos
ingresos.

Es importante destacar que no existen estudios publicados
que planteen el uso de parches de aponeurosis materna
como alternativa en la correccion quirtrgica abierta del
MMC. La incidencia de defectos amplios y mielosquisis,
aunada a la poca disponibilidad y elevado costo de los
parches comerciales de duramadre, limitan la calidad
de atencion y el éxito del protocolo quirturgico en paises
de escasos ingresos. Los parches criopreservados de
cordon umbilical, matriz dérmica acelular y membranas
amniodticas no estan disponibles en Venezuela. Asi,
basados en los ensayos clinicos en humanos con uso de
aloinjerto de piel materna, como alternativa autdloga,
los autores consideraron la implementacion de un tejido
hipocelular e hipovascular, rico en colageno y 4cido
hialurénico, con alto contenido de fibroblastos, elevada
resistencia y buena maleabilidad, como la aponeurosis
materna, dentro de una alternativa factible en el pais,
bioéticamente aceptable, facilmente obtenible y a
coste cero. Si bien, resulta indispensable aumentar la
casuistica, comparar y replicar este resultado preliminar,
se considera que el éxito obtenido en ambos casos
descritos pudiera plantearse como el inicio formal de
una nueva linea de investigacion, dentro del protocolo de
opciones terapéuticas, individualizando estrictamente los
casos y bajo condiciones bioéticas estrictas, que incluya
la aponeurosis materna como alternativa bioldgica en la
amplia gama de materiales empleados, como elementos
protésicos, en la correccion antenatal de la EBC.
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CONCLUSION

La reconstruccion dural durante la reparacion del MMC
en la EBC es uno de los pasos mas cruciales para el éxito
general del tratamiento, ya que protege la médula espinal,
evita la fuga de liquido cefalorraquideo y previene el
anclaje del cono medular. La utilizacion de parches
durante la reconstruccion dural es un procedimiento
frecuente, necesario y habitual en los defectos grandes,
con mielosquisis marcada, en los que el cierre primario
es técnicamente imposible.

A la fecha, se han desarrollado y utilizado parches de
diversas fuentes sintéticas y naturales para la reparacion
del MMC. Los primeros intentos generaron rechazo de
materiales sintéticos, lo que permitié la migracion hacia
productos biologicos, autologos y acelulares. Asi, las
nuevas lineas de investigacion apuntan hacia protesis
biodegradables, que favorecen la administracion de
agentes bioactivos, para promover la reparacion y
regeneracion del tejido.

La evidencia actual orienta hacia el uso fetoscopico de
parches derivados de la matriz de colageno y del cordon
umbilical humano criopreservado, dada su maleabilidad
y posibilidad de insercion a través del microinstrumental.
Sus ventajas son indiscutibles, pero también poseen
desventajas preocupantes. El costo de fabricacion para
procesar estos tejidos suele ser alto y, lo que es mas
importante, el riesgo de transmision de enfermedades y
reacciones inmunitarias adversas puede acompaiar al uso
de un material extrafio. Si bien la mayoria de los parches
desarrollados han demostrado ser muy prometedores
como estrategia terapéutica, tanto en estudios clinicos
como preclinicos, ninguno de ellos se considera el parche
“ideal”.

Por tltimo, los aspectos mas basicos relacionados con
el éxito general del parche son su biocompatibilidad y
biodegradabilidad. No debe ser toxico para el tejido
neural, mantener una barrera protectora mecanicamente
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estable entre la médula espinal y el entorno externo, y
degradarse con el tiempo, evitando la necesidad de una
cirugia de extirpacion secundaria. Ademas, desde el
punto de vista de la fabricacion y mercado, el parche debe
ser rentable y elaborarse mediante un proceso facilmente
escalable, facilitando la administraciéon conjunta de
agentes biologicos que permitan la regeneracion del
tejido neural dafiado. Sin lugar a dudas, existe una
importante necesidad insatisfecha de colaboracion entre
las comunidades quirtirgica y cientifica para desarrollar
un parche integral que conduzca a una mejora en los
procedimientos de reparacion antenatal y en la calidad de
vida general del paciente.

Sin conflictos de interés.
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