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Introduccion

Las malformaciones del SNC son una de los cuadros Aprox: 1 en 1000 RNV
mas frecuentes.
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' EUROCAT 2019 ‘I
i Enlos ultimos anos ha existido |
: un aumento de la prevalencia :
i del diagnostico de Malf. Del I
I SNC :
| |
i Mejora en técnica ecografica
: « Mas Precoz :
v * Mas Acabada /

Morris, J. K., Wellesley, D. G., Barisic, |., Addor, M. C., Bergman, J. E. H., Braz, P., Cavero-Carbonell, C., Draper, E. S., Gatt, M., Haeusler, M., Klungsoyr, K., Kurinczuk, J. J., Lelong, N., Luyt, K.,
Lynch, C., O'Mahony, M. T., Mokoroa, O., Nelen, V., Neville, A. J., Garne, E. (2019). Epidemiologyof congenitalcerebral anomaliesin Europe: A multicentre, population-basedEUROCAT study.
Archives of Diseasein Childhood, 104(12), 1181-1187.



I'La ontogénesis de la linea media cerebral
! frecuentemente se conoce como el proceso de
induccién ventral.

Ocurre entre la 5ta semana postconcepcional y la
mitad de la gestacion.

Las anomalias que ocurren en este periodo
conducen a un amplio rango de malformaciones,
| con una severidad en la cual influye en momento
I de la ocurrencia.

|

: La induccién ventral se desarrolla estrechamente
; con el desarrollo facial, por lo que muchos fetos
; con estas anomalias tienen alteraciones faciales.

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4ra edicion. 2023.



Embriologia

3 fases secuenciales durante las primeras 6
semanas de vida

* Formacion de las 3 principales capas germinales
« Ectodermo — Mesodermo - Endodermo

Gastrulacion

« Formacion del tubo neural con 3 vesiculas primitivas
et ¢« Proscencéfalo — Mesencéfalo y rombencéfalo

Dorsal

» Separacion en 2 hemisferios cerebrales
» Vesiculas Opticas, bulbos olfatorios y estructuras

Induccion

Ventral faCIaleS

Leibovitz Z, Lerman-SagieT, Haddad L. Fetal Brain Development: Regulating Processes and Related Malformations.Life (Basel). 2022;12(6):809. Published
2022 May 29.



Embriologia

3 fases secuenciales durante las primeras 6

semanas de vida

Table 1. Timetable of human CNS development.

Gestational Age

{Postmenstrual Weeks) Main Features

Developmental Process

Dorsal induction 5-7 Formation of the neural tube.

Division of the prosencephalon into
two separate telencephalic vesicles
{future cerebral hemispheres),

Ventral induction 69 - ; -
formation of oplic vesicles, olfactory
bulbs, and corresponding
facial structures,
inni t the 10th - 5 iy
: B':g'mmﬁ_a @ Increase in population of CNS cell.
Neuronal/glial week, maximal rate at The st ol unAbTes
proliferation 17-18 weeks, ending at the AT rmq'q il
late 2nd trimester. i o
Movement of neural cells from the
Nautasil bilgretion 12-20 subventricular zone towards the

outer zones of the developing brain,
cortical formation.

Cortical maturation, oulgrowth of
axons and dendrites from cortical
neurons, and synaptogenesis,

Post-migration neuronal
development and

cortical organization

From 22 weeks to
postnatal period.

Leibovitz Z, Lerman-SagieT, Haddad L. Fetal Brain Development: Regulating Processes and Related Malformations.Life (Basel). 2022;12(6):809. Published
2022 May 29.



Embriologia

3 fases secuenciales durante las primeras 6

semanas de vida

Table 1. Timetable of human CNS development.

Gestational Age

Developmental Process {Postmenstrual Weeks)

Main Features

Dorsal induction 57 Formation of the neural tube.
i BEg'mmﬂ.M the Ttk Increase in population of CNS cell.
Neuronal/glial week, maximal rate at T e
proliferation 17-18 weeks, ending at the T e rmq'q i
late 2nd trimester. i L

Movement of neural cells from the
i P subventricular zone towards the
MNeuronal migration 12-20 : : ;
outer zones of the developing brain,
cortical formation.

Post-migration neuronal
development and
cortical organization

Cortical maturation, oulgrowth of
axons and dendrites from cortical
neurons, and synaptogenesis,

From 22 weeks to
postnatal period.

Leibovitz Z, Lerman-SagieT, Haddad L. Fetal Brain Development: Regulating Processes and Related Malformations.Life (Basel). 2022;12(6):809. Published
2022 May 29.



Induccion Ventral

3-vesicles 5-vesicles Embriologia
stage stage

Una vez cerrado el tubo neural (dia 30),
aparecen 3 vesiculas primitivas adyacentes:

Posterior
view.

Proscencéfalo — Mesencéfalo -
Rombencéfalo

*  Se presenta una transformacion espacial en
direccion rostro-caudal. Dorso-ventral y
lateral

* Luego de la 6ta semana de amenorrea se
distinguen las flexiones mesencefalica,
pontina y cervical

Lateral
view

Leibovitz Z, Lerman-Sagie T, Haddad L. Fetal Brain Development: Regulating Processes and Related Malformations. Life (Basel). 2022;12(6):809.
Published 2022 May 29.



Induccion Ventral

3-vesicles 5-vesicles Embriologia
stage stage

. Prosencéfalo:

Posterior
view.

Su porcién cefalica crece y se divide en las
vesiculas telencefalicas

Su porcién caudal forma el diencéfalo (vesiculas
opticas y talamos

. Mesencéfalo
No se divide
. Rombencéfalo

Se divide en metencéfalo (Cerebelo y puente) y
mielencéfalo (Bulbo)

Lateral
view

Leibovitz Z, Lerman-Sagie T, Haddad L. Fetal Brain Development: Regulating Processes and Related Malformations. Life (Basel). 2022;12(6):809.
Published 2022 May 29.



Clasificacion

md [rastornos de formacion del prosencéfalo

» Aposencefalica
» Atelencefalia

w1 rastornos de la division prosencefalica

» Holoprosencefalia
» Holotelencefalia

Trastornos del desarrollo de la linea media del
prosencéfali

» Agenesia del cuerpo calloso
 Displasia septo-6ptica
« Agenesia del septo pelucido

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

Severidad

___________ : ". ‘-_,I

| Variante mas grave | -
I 2/3 de los casos |
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Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios
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: Incidencia | Aprox: 1 en 250 fetos (Alta morbilidad interauterina)

JAPON: 1.54 por 10,000 RNV 40,8% Alobar _‘
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Bullen PJ et al . Am J Obstet Gynecol. 20

J Clin Invest . 2009 Jun;119(6):1403-13. ¢
Pediatr Int . 2020 May;62(5):593-599. doi



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

T E—

—

Esporadica

La mayor proporcion son esporadicas

Genética

» Se han evaluado 12 loci en 11 cromosomas

(SHH - ZIC2 — SIX3- TGIF)

* Se han descritos casos de Holoprosencefalia con herencia
autosdmica dominante con penetrancia variable,
autosomica recesiva y ligada al X

* 25% son de causa cromosoémica

T13 (75%), Triploidias (20%), T18 (1-2%)

Teratégenos

Diabetes mal controlada (1% de riesgo en DPG de mal

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G

control)
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Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas

telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios -
o -  co— - - .-._-’__ ————
I o = -
I @ @
Normal brain Alobar Middle variant

«

Semilobar Lobar

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal.
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J o~y



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

"'-.._---.III — - -
ALOBAR

* Forma mas severa
» Lacisura interhemisférica y la falce cerebral estan totalmente
ausentes.
» Existe un ventriculo Unico primitivo
+ Saco dorsal: Tela coroidea extruyendo por la convexidad
craneana, formando un quiste de tamario variable.
* Talamos fusionados
* Ausencia de 3er ventriculo, neurohipédfisis, quiasma
optico y bulbos olfatorios.
* Arrinencefalia: Sinébnimo
-

Alobar

-g -

.|

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

T — =
ALOBAR

. - Dorsal sac
ventriw_. J
" - ) F
S Ve
-'.: . &
F ; L

Alobar

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal.
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

- = [

E-H fl_';- -
SEMILOBAR

* Hemisferios cerebrales separados parcialmente en la
region posterior
* Existe un unién de ventriculo anterior
Semilcbar * Puede formar el saco dorsal

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

Semilobar

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal.
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas

telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios -
o -  co— - - .-._-’__ ————
I o = -
I @ @
Normal brain Alobar Middle variant

«

Semilobar Lobar

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal.
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J o~y



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

1
- =

. -

Lobar

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas

telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

¥ - % — - e = ___..f____
o L
VARIANTE INTERHEMISFERICA MEDIA

e ————

* Componentes tanto de lobar como de alobar
* Ventriculos anteriores mas desarrollados, pero ventriculos
posteriores pobremente desarrollados
* Ausencia del septo pelucido
Middle variant « Talamos incompletamente separados

.

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

______________ . W e

————————————— e

Dandy-Walker DTN Rombencefalosinapsis Microcefalia

Genéticas

- —-E

Displasia Renal Onfalocele Cardiopatias -1 Pie Bot

a .

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G




Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

______________ . W e

————————————— e

Dandy-Walker DTN Rombencefalosinapsis Microcefalia

Genéticas

- —-E

Displasia Renal Onfalocele Cardiopatias -1 Pie Bot

a .

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G




Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

-------------- S

* 75% asociadoa T13
At *  20% Triploidias
Genéticas 2
*  CNVs (13) (10-20%)
* SNPs afectando gen SHH
» Sd. Di George, Meckel, Kallman, Displasia campomeélica,
Pallister-hall, Vasadi

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas

telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios
L - -

_ . iy -

Single eye or single orbit
Arrhinia with prosboscis

Cyclopia

Ethmocephaly Extreme hypotelorism
Arrhinia with prosboscis

Faciales

Cebocephaly Orbital hypotelorism
Prosboscis-like nose, no cleft

Median cleft Orbital hypotelorism
Flat nose

Agnathia-astomia Hypoplasia or absence of the mandible
Small or absent mouth
Abnormal position of the ears

-
- =

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas

telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios
= B —;—.—.——

Detection

NT = 95% First Second Third
Defect Total  percentile trimester trimester trimester Postnatal
Central nervous system
Acrama 48 0 (0} 48 (100) 0(0) 0 (0) 0(0)
Encephalocele - 15 5(33.3)*  15(100) 0(0) 0 (0) 0 (0)
Open spina bifida 59 6(10.2)* 35(59.3) 24 (40.7) 0(0) 0 (0)
Hypoplastic cerebellum/vermis 15 0(0) 2(13.3) 13 (86.7) 0(0) 00

2(7.7) 0(0) 25 (96.2) 1(3.8) 0(0)

Agenesis of corpus callosum

I( Todos los ca F

Ultrasound Obstet Gynecol 2019; 54: 468-476.



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

Signo de la mariposa

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

* Demostracion de un ventriculo
unico primitivo

* Anomalias faciales asociadas
ayudan al diagnostico

* Ausencia de CSP

+ Signo de la serpiente
subcraneana (ACA transcurriendo
por la superficie del cerebro)

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

s —
L"-E =

_____________ —
| —

Hidrocefalia
Hidranencefalia con ruptura de "
‘ CSP |

| —

Agenesia de Displasia Septo
CSP " optica

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

—

Enfermedad candidata a Ley
21030

* Se considera patologia letal, aunque existen casos reportados con
sobrevida.
* Variante semilobar, no es letal pero con compromiso neurolégico
severo.
+ Variante lobar, con pronostico incierto
* Hidrocefalia, epilepsia, alteraciones motoras y de coordinacion, riesgo de
aspiracion, trastornos de la deglucidn, disfuncion endocrina (Diabetes

insipida), Disfuncion hipotalamica (Ciclo suefio-vigilia, termorregulacion y
sed), trastornos oftalmoldgicos, entre otros.

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J G



Holoprosencefalia

Falta de division cerebral en el que no existe separacion de las vesiculas
telencefalicas, produciendo una falta de separacion de los hemisferios

________ —— . W; ~

------------- e

il
- Ecografia .
Neurosonografia bisemanal Cariotipo y CMA “
RM Fetal Serologias y
| microbiologia .

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicion. 2018




Agenesia de Cuerpo Calloso

EEEE Ateracion ensuforma f
______________________________________ LS

Sloeekit| Alteracion en su espesor |
Roctriim m

Es la comisura mas grande del cerebro, compuesta por tractos axonales que conectan
ambos lados del cerebro.

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4ra edicion. 2023
SMFM. SMFM Anomalies Consult Series #3. Am J Obstet Gynecol 2020



Agenesia de Cuerpo Calloso

Corresponde a la ausencia total o parcial del cuerpo calloso.

PRENATAL
DIAGNOSIS-

' Es la estructura mas grande de sustancia !

' blanca en el cerebro
! - Contiene 180 millones de axones

Isthmus

' Comunica hemisferios cerebrales y funciona |
| como puente !

' Inicia su formacién a las 6 semanas de
' gestacion !

h Completa formacion a las
18-20 semanas

[ ] 5 partes anatémicas

Splenium

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Agenesia de Cuerpo Calloso

Corresponde a la ausencia total o parcial del cuerpo calloso.

Corresponde a la ausencia total o parcial del cuerpo
‘calloso. ’

Isthmus

Splenium

Es la comisura mas grande del cerebro, compuesta por tractos axonales que conectan
ambos lados del cerebro.

Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 3ra edicion. 2013.



PRENATAL ISe forma principalmente por la migracion de ceIuIas

DIAGNOSIS- |
‘gliales y migracion de neuronas

_________________________________________________________________________________________________________________

I Alteracién de los procesos migratorios son responsables en los problemas en el
desarrollo del CC

Tipo 1 Tipo 2
v Existe desarrollo de la sustancia |* Alteracion del desarrollo de la
blanca pero falla en el cruce formacion de la sustancia blanca
entre hemisferios entre ambos hemisferios
v/ Cumulos de Probst * No hay cumulos de Probst

V' Fibras longitudinales aberrantes
en las zonas mediales de los
hemisferios

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Agenesia de Cuerpo Calloso

I
' ® Es una malformacion cerebral |
+relativamente comun :
. *1:4000 RNV |
! I

hipdxico

Pediatric Neurology 135 (2022) 44e51



Agenesia de Cuerpo Calloso

1 Genética

I

PRENATAL
DIAGNOSIS-

| Genetic disorders

ﬂbbre-.-iaticn: ACC, Apenesis of the corpus callosum.

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527—-1535.

Chromosomal anomalies

Trisomy 18 (Edwards syndrome)

Trisomy 13 (Patau syndrome)
Trisomy 21 (Down syndrome)
Muosaic trisomy 8
Cithers

Mon-chromosomal conditions
Dandy-Walker malformation

Aicardi syndrome

Andermann syndrome

Joubert syndrome

X-linked hydrocephalus
Walker-Warburg syndrome

Mowat-Wilson syndrome

Tubulinopathies

Imborn errors of metabolism

Possible CN5 findings

Cpen spina bifda, Chiari 1| malformation, ventricular septal defect, choroid
plaxus cysts, ACC

Holoprosencephaly, ACC
Globalty reduced total brain volume, ACC

ACC, ventriculomegaly

Agenesis of the cerebellar vermis and cystic enlargement of the fourth ventricle, ACC

Interhemispheric cysts, interhemispheric fissure distortion, ACC, heterotopias,
polymicrogyria, ventriculomegaly

ACC, cerebellar atrophy, enlarged anterior interhemispheric fissure

Elongated, thickened superior cerebellar peduncles, isthmus hypoplasia, molar tooth sign,
cerebellar vermis hypoplasia, widened interpeduncular fossa, ACC

Ventriculomegaby, ACC

Macrocephaly, ydrocephalus, cobblestone cortex, subependymal heterotopias,
pelymicrogyria, ACC, kinked brainstem

Microcephaly, ACC, bilateral hippocampal abnormalities, white matter thinning and
ventriculomegaly, periventricular heterotopia, cerebellar wermis hypoplasia

ACC, cerebellar hypoplasia/dysplasia, dysplastic basal ganglia, brainstem abnormalities,
ventriculomegaly, microlissencephaly, pachygyria and pokymicrogyria, distorted
inetrhemispheric fissure

ACC; if present hypoplastic CC; periventricular pseudocysts; hindbrain anomalies;
ventriculomegaly; increased extra-axial cerebrospinal fluid; cortical malformations

L



Causas - Citogenética

PRENATAL |TA BLE 1 Some genetic conditions associzted with agenesis of the corpus callosum. I
DIAGNOSIS | Genetic disorders Possible CNS findings ;
: Chromosomal anomalies :
I Trisomy 18 iEdwards syndrome) Open spina bivda, Chiari 1| malformation, wentricular septal defect, choroid |
: plexus cysts, ACC :
I Trisomy 13 (Patau syndrome) Holoprosencephaly, ACC I
: Trisomy 21 (Down syndrome) Globally reduced total brain volume, ACC :
: Muosaic trisomy 8 ACC, ventriculomegaly :
| Others ]

Son responsables del 20% del los casos

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.




Causas

PRENATAL
DIAGNOSIS-

e R R R R

Nan-chromosomal conditions
Dandy-Walker malformation

Aicardi syndrome

Andermann syndrome

Joubert syndrome

X-linked hydrocephalus
Walker-Warburg syndrome

Mowat-Wilson syndrome

Tubulinopathies

Inborn errors of metabolism

Abbreviation: ACC, Agenesis of the corpus callosum

Agenesis of the cerebellar vermis and cystic enlargement of the fourth ventricle, ACC

Interhemispheric cysts, interhemispheric fissure distortion, ACC, heterotopias,
polymicrogyria, ventriculomegaly

ACC, cerebellar atrophy, enlarged anterior interhemispheric fissure

Elongated, thickened superior cerebellar peduncles, isthmus hypoplasia, molar tooth sign,

cerebellar vermis hypoplasia, widened interpeduncular fossa, ACC
Ventriculomegaly, ACC

Macrocephaly, ydrocephalus, cobblestone cortex, subependymal heterotopias,
polymicrogyria, ACC, kinked brainstem

Microcephaly, ACC, bilateral hippocampal abnormalities, white matter thinning and
ventriculomegaly, periventricular heterotopia, cerebeliar vermis hypoplasia

ACC, cereballar hypopiasia/dysplasia, dysplastic basal ganglia, brainstem abnormalities,
ventriculomegaly, microlissencephaly, pachygyria and polymicrogyria, distorted
inetrhemispheric fissure

ACC; if present hypoplastic CC; periventricular pseudocysts; hindbrain anomalies;
ventriculomegaly; increased extra-axial cerebrospinal fluid; cortical malformations

— e o o Em EE O o o o R R D Em E EE EE EE Em Em Em Em m

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Malformaciones asociadas

TABLE 2 Examples of anomalies associated with ACC.

PRENATAL
DIAGNOSIS-

CNS abnormalities CNS findings

Some CNS developmental abnormalities associated with CC malformation

Aproximadamente un 60& de las malformaciones del CC tienen otra alteracion

Holoprosencephaly
Septo-optic dysplasia

Chiari Il malformation

Lissencephaly

Hydrocephalus with or without aqueduct of Sylvius
stenosis

Dandy-Walker malformation

Encephalocele

CC lipoma
Cerebellar hypoplasia
Periventricular nodular heterotopia

Interhemispheric cysts

Atypical CC dysgenesis; absent anterior portions of the CC
Optic nerve hypoplasia, absent or hypoplastic septum pellucidum, hypoplastic CC

Herniation of the cerebellum and medulla into the foramen magnum; non-
communicating hydrocephalus; ACC or CC dysplasia

Absent folds in the cerebral cortex; microcephaly; ACC

Enlarged ventricles with excess cerebrospinal fluid, ACC

Agenesis of the cerebellar vermis and cystic enlargement of the fourth ventricle, ACC

Neural tube defect, sac containing brain, meninges, and cerebrospinal fluid forms
outside of the skull, ACC

Fat-containing asymptomatic lesion; dysgenesis of CC; cerebral ectopic calcifications
Underdevelopment of the cerebellum, ACC
Gray matter neurons cluster in and around the ventricles, ACC

Mass effect on surrounding brain parenchyma; hydrocephalus; ACC

Abbreviations: ACC, agenesis of the corpus callosum; CC, corpus callosum; CNS, central nervous system.

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.

del SNC asociada
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Diagnadstico Ecografico
PRENATAL
DIAGNOSIS-




Diagnostico diferencial

Holoprosencefalia Displasia Septo-Optica
o u -1 - 24

Right

{

Das JM, Geetha R. Corpus Callosum Agenesis. [Updated 2023 Jul 25]. In: StatPearls [Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2025 Jan-. Available

from: https://www.ncbi.nIm.nih.gov/books/NBK540986/



Ecografia Fetal

ORIGINALRESEARCH @ = == n oo oon Som S5 555 S50 SGE S5 SGE SGS S50 S50 S50 S50 S50 S50 S50 GG SSE B BSE B BEE BEE BEE BEE BEE BaE Baa Eam B Eam .

PEDIATRICS glasmanﬁente diagnosticado luego de las 18 semanas cuando completa sul
esarrollo |

Early Fetal Corpus Callosum: Demonstrating Normal Growth
and Detecting Pathologies in Early Pregnancy

T. Weissbach, A. Massarwa, ““E. Hadi, “*S. Lev, A. Haimov, ““E. Katorza, ““'A. Brenner-Weissmann, “E. Krampl-Bettelheim,
G. Kasprian, ““R. Sharon, “R. Achiron, “'B. Weisz, "“'Z. Kivilevitch, and **'E. Kassif

| D
»
éSe puede hacer antes?

AJNR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal Precoz

ORIGINAL RESEARCH
PEDIATRICS

IEstudlo Prospectivo entre 1
113y 19 semanas de |
'gestacion. |
i Inclusidn: !

Unicos, EG conocida, sin |
malformaciones '
mayores o condiciones :
conocidas |
'Imagen medio sagital a I
'través de fontanela anterior

Early Fetal Corpus Callosum: Demonstrating Normal Growth
and Detecting Pathologies in Early Pregnancy
i. ev. A Haimov, ©E Katorza, A, rampl-Bettetheim

T. Weissbach,

A. Massarwa, @E Hadi, ©S. Lev. A. H.

Table 3: Corpus callosum length [mm]*

A. Brenner-Weissmann, “E. K 1

pl-Bet
B Weisz, ©Z. Kivilevitch, and ©C Kassif

=

Week Mo 1t 3rd 5th 1Wth 25th 50th 75th 90th 95%h 97th 99%th
3 M OBk 133 14 15 18l 208 23 158 172 1R} 300
14 43 117 149 14 186 133 164 306 343 166 180 408
15 W W4 MW 235 AT A 381 441 49 518 549 580
15 I8 1BO 335 364 408 483 Se6 649 TM THB 797 BS4
Ir I3 445 518 557 sls Tls B2 936 1035 WS N3 109
18 3&Y8 77 BN 89 W NeY BN Wi 156 1565 1663
2 N 98 N0 e 126 W3 ki A 1943 2040 02 2135

" Modeled are the first 99th centiles snd reference range fram the 13th

184 Fetos

ta Bih week of geaation

AJINR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal Precoz

ORIGINAL RESEARCH
PEDIATRICS

Ildentlflcauon de CC

11- Estructura hipoecaica
12- Cruza la linea media
13- Localizado bajo la arteria
'pericallosa y sobre la tela
:coroidea

I

:Seguimiento post natal a
:fetos bajo el p5

|

I

—— e o o o o e o Em o Ew E o e o = o)

Early Fetal Corpus Callosum: Demonstrating Normal Growth
and Detectlng Pathologies in Early Pregnancy

T. Weissbach,

A

Massar

E Hadi. ©s. Les

. A. Hai
o Kasprian.

E. Kat
DR Sharon

Table 3: Corpus callosum length [mm]*

za. @A Brenner.
R Achiron,

~Weissmann,
B Weisz, D7

E. Krampl-Bet
h, and

et
=

Week Mo 1t 3rd 5th 1Wth 25th 50th 75th 90th 95%h 97th 99%th
3 M OBk 133 14 15 18l 208 23 158 172 1R} 300
14 43 117 149 14 186 133 164 306 343 166 3B0 4.08
15 W W4 MW 235 AT A 381 441 49 518 549 590
16 I8 1BO 335 364 408 483 Se6 649 TM THB 797 BS4
I’ I3 445 518 557 sls Tls B2 936 1035 WS N3 109
18 3&Y8 77 BN 89 W NeY BN Wi 156 1565 M6.63
2 N 98 N0 e 126 W3 ki A 1943 2040 02 2135
" Modeled are the first 99th centiles and reference range fram the 13th ta Bih week of gestation

AJNR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal

ORIGINAL RESEARCH
PEDIATRICS

AJNR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal

ORIGINAL RESEARCH
PEDIATRICS

AJNR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal

oo Ak Fetos CC bajo p5
(n=6)

2 con CC Todos con
pequeno pero embarazos
bien formado sanos

¢, Variante de la
normalidad?

INR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal

ORIGINAL RESEARCH
PEDIATRICS

Fetos CC casos

patologicos (n=2)

_ Examenes Complementarios | Estudio Genético

» CC Ausente Precoz

CC pequeio y disgenético

Confirmado a las 16 semanas
por RNM.

Atraso en desarrollo cortical,
malformacion fosa posterior.
Vesicula biliar ensanchada

Normal

CMA: Normal
WES: Mutacion CREBBP
Rubinstein-Taybi

AJNR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal

ORIGINAL RESEARCH
PEDIATRICS

Fetos CC casos

patologicos (n=2)

_ Examenes Complementarios | Estudio Genético

CC Ausente Precoz

» CC pequeio y disgenético

Confirmado a las 16 semanas
por RNM.

Atraso en desarrollo cortical,
malformacion fosa posterior.
Vesicula biliar ensanchada

Normal

CMA: Normal
WES: Mutacion CREBBP
Rubinstein-Taybi

AJNR Am J Neuroradiol. 2023;44(2):199-204



Ecografia Fetal

PRENATAL )
DIAGNOSIS- Ecografia 22-24

Cisura
Interhemisférica

Complejo Anterior

Cuernos
Anteriores

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Ecografia Fetal

PRENATAL )
DIAGNOSIS- Ecografia 22-24

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Ecografia Fetal

I Diagnosis. 2023;43:1527-1535.




PRENATAL

Ecografia Fetal

Signos Indirectos

Ventriculos
laterales distantes

Cuernos
anteriores Colpocefalia
estrechos

Cisura

interhemisférica Alt de A. Surco Radiado

Pericallosa
ancha

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Estudio

-PD%S%III%SIS- Agenesia de sSospecha en

Cuerpo Calloso EEEHElE

Neuro, *BuUsqueda de alteraciones
sonografiay  [EESYEVpeeT.
evaluacion +15% detectadas postnatal

anatomica

eAumenta 5,7% mas de
RNM Fetal anomalias

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Estudio Geneético

Aneuploi
dias

PRENATAL
DIAGNOSIS-

® Cariograma en LA o BVC
® Primer paso del estudio
® Técnica convencional, QF-PCR, FISH

® Microarray (CMA — CGH)
® Aumenta el diagnostico 11.1-12.5%

® Exoma (WES)

® Aumenta diagnostico 47% global
® 30% si es aislado
® 49% si es no-aislado

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.



Estudio Infeccioso

En caso de sospecha de infeccidon se sugiere

estudiar:

Esquema de un virus CMV

- L]
Zika Virus
Symptoens include v - Glicoproteing Il
a : j
Rash - Glicoproteina |
Fever
ol
.
" ——— Genoma
C—— Capside
5 -
Jaint Pain - Ervaltura
L]

Conjunctivits

Prenatal Diagnosis. 2023;43:1527-1535.

PRENATAL
DIAGNOSIS-



Nacimiento

* Tomar consideracion sobre la complejidad
de la ACC

* En casos asilados y con estudio genético
normal se puede atender en centro de baja
complejidad

* En casos complejos se siguiere coordinacion
con equipo de pediatria y neurologia




Estudio Post- Natal

Amplia
separacion
cuernos frontales
(coronal)

VL paralelos no
se tocan entre si
(axial)

Solo 30% aprox
son aislados :
Buscar otras

malformaciones




ACC vy Neurodesarrollo

Sindrome central de Agenesia primaria del O Discapacidad intelectual (60%)
cuerpo calloso: o Déficit visuales (33%)
o Reduccion en la transferencia O Retraso en el desarrollo del lenguaje
interhemisférica de la informacién (29%)
sensoriomotora. o Crisis epilépticas (25%)

o Retraso en el procesamiento Problemas de alimentacion (20%)

cognitivo. .. . .
o, i o Alteracion en la coordinacion oculo-
o Disminucion en el andlisis de

informacion complejay en la manual

ejecucion de tareas no familiares, con O Trastornos socio conductuales, como

una mayor vulnerabilidad ante el el trastorno por déficit de atencion
aumento de las demandas cognitivas. con hiperactividad (TDAH) y psicosis



ACCy Neurodesarrollo

SPRINGERNATURE Link

Brain Structure and Function (2021) 226:701-713
hittss/idoi.org/10,1007/500429-020-02203-6

ORIGINAL ARTICLE »')
e
Effect of corpus callosum agenesis on the language network
in children and adolescents

Lisa Bartha-Doering’Z( - Ernst Schwartz® - Kathrin Kollndorfer® - Florian Ph. S. Fischmeister? - Astrid Novak’ -
Georg Langs® - Harald Werneck® - Daniela Prayer” - Rainer Seid|" - Gregor Kasprian’

2020/ Accepted: 2020/ January 2021
©The Autharls) 2021

Fig. 1 Individual language pro-
files in study participants. The
solid line represents z scores—2
(impaired function), the dashed
line z scores—1 (below average
function)

Z-scores of language performance

ACC patients controls

2 3 4 5 [ 7 8 9
Study participants

10 1 12

Wianguage comprehension
naming
W verbal fluency

La ACC se asocia no solo con una reduccion de la conectividad de
la red linguistica interhnemisférica derecha, sino también

intrahemisférica derecha, lo que conlleva una disminucidon de las

habilidades verbales




Agenesia del Septo Pelucido

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum

Genu Gafpus

I | =

Lixba i kg

« Cavum del Septum Pellucidum: cavidad en la linea media separada por las dos hojas del
SP.
» Separa los ventriculos laterales, y se extiende desde la parte anterior del cuerpo
calloso hasta los pilares del fornix
*+ Contiene LCR

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicion. 2018



Agenesia del Septo Pelucido

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum

» Desaparece al final de la gestacion
« 2 secciones: CSP y Cavum Vergae

+ 2-3 por 100,000 RNV

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicion. 2018



Agenesia del Septo Pelucido

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum

D e e e e - [ e ——

Primaria -

» Desarrollo anémalo de Septo pelucido

Secundaria

» Se produce por un proceso disrruptivo

* Hidrocefalia, Estenosis acueductal, Chiari
|l,porencefalia o hidranencefalia.

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicién. 2018
Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4r| Iigo et il



Agenesia del Septo Pelucido

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum

| Estudio I
I_ _____________ | _-'-—-.____._ﬂ'.-'-__ -
Errrrdarhnree Candilifn m
» Se recomienda realizar: Neurosonografia, ecocardiografia,
Catriotipo y CMA, RM fetal.
T T T T T T T T T T T T I Genu GoFpus
I Pronéstico I | et

* Depende de anomalias asociadas
+ Siaislado: desde asintomatico, a distintos grados de disfuncion e
cerebral

.:-ﬁr
Medicina Fetal, Gratacos 2da edicién. 2018
Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4r| Iigo et il



Displasia Septo Optica

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum e hipoplasia

del disco optico (Sd. De Morsier)

I_ _____________ | _-_.-'-.__-—‘.-'-__

* Enla DSO, existe una agenesia del SP, hipoplasia del nervio éptico
e hipoplasia pituitaria.

* Como resultado, son nifios con mala visidén y nistagmo, y signos de
hipopituitarismo tanto anterior como posterior (talla baja, diabetes
insipida, hipotiroidismo, trastornos puberales)

ImT T T T T T T T T T T T I Genuy E;pl.ls ..-"-._I .1'"-:.'_
! Etiologia I Cal e S
: | r .I.-'l:z:l.‘. o

- - - . . L g
P | —

* La mayor parte de los casos son esporadicos, con un bajo riesgo de
recurrencia.

* Se han asociado algunos genes (HESXI), asi como exposicion a
teratdbgenos y agentes virales (CMV).

——

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicién. 2018
Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4r| Iizgo eF i il



Displasia Septo Optica

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum e hipoplasia
del disco optico (Sd. De Morsier)

* Ausencia del CSP
* Puede haber ventriculomegalia, disgenesia de cuerpo calloso
* RM fetal puede ayudar al diagnéstico de la hipoplasia de quiasma o nervio 6ptico

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicién. 2018
Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4r| Iigo et il



Displasia Septo Optica

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum e hipoplasia
del disco optico (Sd. De Morsier)

: [ C /
Fig. 2.67 Septo-optic Dysplasia. (A to C) Axial and coronal T2W images demofistrate absant sapturm peliucidum, and bilateral optic nerve hypoplasia.
The pituitary gland was nomal [not shown).

* Ausencia del CSP
* Puede haber ventriculomegalia, disgenesia de cuerpo calloso
RM fetal puede ayudar al diagndéstico de la hipoplasia de quiasma o nervio éptico

[ ]
Medicir
Timor-'_




Displasia Septo Optica

Ausencia de la identificacion ecografica del septum pellucidum e hipoplasia
del disco optico (Sd. De Morsier)

* Puede estar asociado a cuadros severos de mal prondstico como
Holoprosencefalia y esquizencefalia.

e DSO tiene un prondstico controversial en donde suele haber dafo visual, pero
es rara la ceguera.

e El hipotuititarismo es tratable.

* Se ha asociado algun grado de RDSM y convulsiones.

Medicina Fetal, Gratacos 2da edicién. 2018
Timor-Tritsch. Ultrasonografia del cerebro prenatal. 4r| Iigo et il




CERPO

Centro de Referencia Perinatal Oriente

Seminario N°5
Defectos de induccion ventral.

Dr. Rodrigo Jeria Ledn
Dr. Sergio De La Fuente



