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Introduccion

 En vertebrados la anatomia de las visceras
toracicas y abdominales presenta lateralidad.

 Determinacion de la asimetria izquierda/derecha
establece la ubicacion y rotacion de 6rganos
sobre la linea media

 Distribucion normal: situs solitus

 Situs solitus asocia <1% malformaciones
cardiacas

Degenhardt K, Rychik J. Curr Treat Options Cardiovasc Med.2016 Dec; 18(12):77
Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.



Situs Solitus
(normal)

Left
Lung

Situs solitus

« Estomago y bazo a la izquierda

 Higado y vesicula biliar a
derecha

e Pulmon derecho trilobulado e
izquierdo bilobulado

 Bronquio derecho epiarterial e
izquierdo hipoarterial (division
es superior o inferior a la 1°
division de la arteria pulmonar,
respectivamente)

Degenhardt K, Rychik J. Curr Treat Options Cardiovasc Med.2016 Dec; 18(12):77
Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.



Situs solitus

Situs Solitus « Cava inferior y auricula con
(normal) drenaje sistémico a
derecha

 Venas pulmonares y
auricula con drenaje
pulmonar a izquierda

. Apex cardiaco a izquierda

Degenhardt K, Rychik J. Curr Treat Options Cardiovasc Med.2016 Dec; 18(12):77
Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.



Situs atrial

* Orejuelas

* Flap del foramen
oval

Usual arrangement L Drenaje de VCI

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



Situs inverso

Situs Inversus  Situs inverso totalis:

Totalis

imagen en espejo del
situs solitus

\CJL/ + 1:10.000 rnv
- * 5-10% tiene cardiopatia
Q@ estructural
)

Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8
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Situs ambigus y Heterotaxia

Situs ambigus: algunos 6rganos con
lateralizacion normal y otros alterada

 Heteros: otra Taxis: disposicion

« Ambos conceptos incluyen todo el espectro de
alteraciones de la disposicion de organos
toracicos y abdominales que no pueden
categorizarse como situs solitus ni inverso.

1:10.000 rnv

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



Heterotaxia

H
‘\ .-‘_ Jl
Right Atrial Left Atrial
Isomerism Isomerism

Situs Solitus Syndrome Syndrome Situs Inversus
(SS) (RAI) (LAI) (S1)

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



Heterotaxia

« Habitualmente en la heterotaxia se
observan algunas estructuras
duplicadas “en espejo” (isomerismo)

* Formas clasicas:
— Sindrome de asplenia o isomerismo
atrial derecho

— Sindrome de polisplenia o isomerismo
atrial izquierdo

Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8
Degenhardt K, Rychik J. Curr Treat Options Cardiovasc Med.2016 Dec; 18(12):77

Cohen M, Anderson R et al. Cardiol Young 2007;17(Suppl 2): 29-43



Isomerismo atrial derecho
o sindrome de asplenia

* Morfologia atrial derecha
bilateral

e Nodo sinusal bilateral
« VCS bilateral 50%
« VCI| normal 99%

* Seno coronario ausente
100%

Isomerism of right appendages

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



8 Isomerismo atrial derecho

o sindrome de asplenia

 DVPA total 50-87%
— Infracardiaco a sistema hepatico o portal
— Supracardiaco a VCS
— 50% obstruccion (100% en drenaje infracardiaco)

 Atresia de una valvula AV o valvula AV unica
90%
— Generalmente desbalanceado = VUF 70%

— CIA, Raro ausencia completa de septo
interauricular

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8
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Isomerismo atrial derecho
o sindrome de asplenia

 Discordancia ventriculo-arterial 96%
— La mayoria DSVD

» Atresia o estenosis pulmonar 80%

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



8 Isomerismo atrial derecho
o sindrome de asplenia

Alteraciones extracardiacas

— Higado transverso, en linea
media

— Estomago en linea media
— Malrotacion intestinal

— Pulmon trilobulado bilateral
con bronquio epiarterial

— Bazo ausente, rudimentario o
normal

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



R Isomerismo atrial izquierdo
= o sindrome de polisplenia

* Morfologia atrial izquierda
bilateral

 Disfuncion nodo sinusal
25-75%
« VCS bilateral 50%

| | — VCSI drena a seno
Isomerism of left appendages | coronario

* VCI interrumpida 80%

— Retorno venoso por vena
azigos

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8
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Isomerismo atrial izquierdo
= 0 sindrome de polisplenia

 DVPA parcial 50%

— Habitualmente a auricula ipsilateral

— Raro drenaje extracardiaco y
obstruccion

« Septo interauricular variable
 Normal, CIA, ausencia total septo

« Valvula AV unica 50%
— VUF solo 25%

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



Isomerismo atrial izquierdo
o sindrome de polisplenia

e Concordancia ventriculo-arterial 70%

 Obstruccion tractos de salida
— 30% izquierdo
— 30% derecho

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8
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Isomerismo atrial izquierdo
= 0 sindrome de polisplenia

Polysplenia « Alteraciones extracardiacas

— Pulmon bilobulado bilateral y
bronquio hipoarterial

/ — Higado transverso
)
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— Atresia biliar 10%

— Polisplenia, bazo bilobulado
o normal

— Estomago usualmente a la
derecha

Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.
Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



8 Alteraciones cardiacas mas

: caracteristicas

Nodo sinusal bilateral Ausencia o disfuncidn nodo sinusal,
BAV

VCI Normal Interrupcion VCI
Ausencia de seno coronario

DVPA total, con obstruccion DVPA parcial

Atresia de una valvula AV o valvula CIA con ausencia total de septum,
unica auricula unica

Ventriculo Unico funcional

Discordancia V-A, usualmente DSVD

Estenosis pumonar




Frecuencia de distintas alteraciones en
iIsomerismo derecho e izquierdo

Table 1. Relative frequendes of specific cardiovascular defects in Heterotaxy Syndrome (adapted from [43]).

Anatomical feature
Bilateral SV(|

Intenuption of the IVC
Absence of the coronary sinus
Extracardiac type of TAPVC

Ipsilateral type anomalous pulmonary venous

connection
Atrioventricular canal defect

Common atrium (no atrial septal remnant)

Atrioventricular connection

Ventriculoarterial connection
Pulmonary atresia or stenosis
Left-sided obstructive lesion

Heart block or bradycardia due to sinus node

dysfunction
Dextrocardia

Degenhardt K, Rychik J. Curr Treat Options Cardiovasc Med.2016 Dec; 18(12):77

Asplenia

45 %

<2 %

~100 %

50 % (obstructed in 50 %)
4%

90 %
Rare

Effectively univentricular in
70 %

Concordantin only 4 %
80 %

<5 %

Rare

40 %

Polysplenia
45 %

80 %

~60 %

Rare

45 %

50 %
80 %

Effectively biventricular in
75 %

Concordantin 70 %
30%

~30 %

25-75 %

35%




Diagnostico

 Segmental analysis
— Van Praagh, 1972

— Analisis de auriculas, ventriculos y troncos
arteriales

* Sequencial segmental analysis
— Anderson, 1978

— Incorpora analisis de uniéon auriculo-ventricular
(AV) y ventriculo-arterial (VA)

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Van Praagh R. Birth Defects 1972;8:4-23
Shinebourne EA, Macartney FJ, Anderson RH. Br Heart J. 1976;38:327-40



Analisis segmentario
secuencial

1. Reconocimiento de morfologia auricular

- Posicion de venas pulmonares variable
- Septum interauricular a veces ausente

- Unica caracteristica universalmente
distintiva es orejuela

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35



Analisis segmentario
secuencial

1. Reconocimiento de morfologia auriculary
ubicacion
-En ecografia: determinacion de posiciéon fetal

-Situs solitus: VCI a derecha y anterior, Aorta a
izquierda y posterior. Estbmago a izquierda

Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

1. Reconocimiento de morfologia auriculary
ubicacion
- Determinacion de posicidon del corazén en térax
Levoposicion, dextroposicion, mesoposicion

- Determinacidén de orientacion del apex cardiaco
Levoversion, dextroversion, mesoversion

-Combinacion de ambos elementos
Levo, dextro o mesocardia

- Diversa nomenclatura segun autor

Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



Analisis segmentario
secuencial

1. Reconocimiento de morfologia auriculary
posicion
-Orejuela derecha base ancha, triangular
-Orejuela izquierda angosta y alargada
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Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

Isomerismo derecho

-Aorta y VCI al mismo lado de columna
vertebral (puede ser izq o der)

— L e
- ™ —_ - "_»_ / ’u. -
L. - e e
posliie S = > : : >
" -t = L
- M. . ‘: - - -
W ™ o < L.
h N - - il
\\ - - ﬂ” N S —‘:. ;““\:. o
\."‘ - . am <
- - > - Onoyneylli
= o

Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

Isomerismo izquierdo
-VCI interrumpida
-Aorta tiende a estar en linea media

-Se observa vena azigos posterior a aorta, a la
izquierda o derecha

Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

Isomerismo izquierdo
-Orejuela izquierda

. Bt Wi M-‘ - -

Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



£ Analisis segmentario

secuencial

2. Reconocimiento de morfologia
ventricular

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Callen P. Ecografia en Obstetricia y Ginecologia. 5% Ed.



Analisis segmentario

3. Conexion auriculo-ventricular

a) Biauricular y biventricular

- Concordancia o discordancia AV
- Situs auricular

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35



Analisis segmentario
secuencial

3. Conexion auriculo-ventricular
a) Biauricular y biventricular
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Normal
lateralidad auricular normal

Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

3. Conexion auriculo-ventricular
a) Biauricular y biventricular

-lsomerismo atrial: no puede expresarse
como concordante o discordante, sino mixto

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Jacobs JP, Anderson RH et al. Cardiol Young. 2007 Sep; 17 Suppl 2:1-28.



Analisis segmentario
secuencial

3. Conexion auriculo-ventricular
b) Biauricular y univentricular
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Absent Right AV Connection Double Inlet Ventricle Absent Left AV Connection

Dominant RV

litary Indeterminate Ventricle

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35



Analisis segmentario
secuencial

3. Conexion auriculo-ventricular
b) Biauricular y univentricular
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Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

3. Conexion auriculo-ventricular
b) Biauricular y univentricular

Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

4. Forma de valvulas AV

-Morfologia de las valvulas es independiente de la
morfologia auricular o ventricular y conexion
auriculo-ventricular

-Combinaciones con todas las morfologias descritas
previamente

AV Valves
[ | B I

2 patent valves | patent & Common Straddling Ovemiding

I atretic valve valve valve valve

right left common both nght left common both

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35



Analisis segmentario
secuencial

5. Unioén ventriculo-arterial

- Necesario distinguir origen del vaso y
su morfologia

Ventriculoarterial Junction

l T—"l | |

Concordant Discordant I)nuh']c outlet Single Yulicl

| |
RV LV Indeterminate  Common Pulmonary Aortic
Ventricle trunk atresia atresia

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

5. Unioén ventriculo-arterial

- Necesario distinguir origen del vaso
su morfologia

Ventriculoarterial Junction

l T—"l | |

Concordant Discordant Double outlet Single Yulicl

|

|
LV Indeterminate  Common Pulmonary Aortic
Ventricle trunk atresia atresia

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

5. Unioén ventriculo-arterial

- Necesario distinguir origen del vaso
su morfologia

\"cntriculoar(lcrial Junction
l . | |

Concordant

Discordant I)nuh']c outlet Single Yulicl
| |
RV LV Indeterminate  Common Pulmonary Aortic
Ventricle trunk atresia atresia

e

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol "2009 dan-Jun: 2(1):24-35
Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

5. Unioén ventriculo-arterial

- Necesario distinguir origen del vaso
su morfologia

Ventriculoarterial Junction
[ | |

Concordant Discordant I)nuhic outlet Single jmlicl

RV LV Indeterminate  Common Pulmonary Aortic
Ventricle trunk atresia atresia

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Analisis segmentario
secuencial

6. Otros componentes
-Topologia ventricular
-Relacion grandes arterias
-Morfologia infundibular

Anderson RH, Shirali G. Ann Pediatr Cardiol. 2009 Jan-Jun; 2(1):24-35
Carvalho JS, Ho SY, Shinebourne EA. Ultrasound Obstet Gynecol 2005; 26:105-111



Etiologia

 Mayoria de los casos no asociado a
sindromes ni aneuploidias
— Raro asociacion a T13, T18 y Sd Di George
— Diskinesia ciliar primaria

* Genes involucrados

— ZIC3: 75% de casos familiares liga Xy 5%
de los esporadicos

— NODAL
— LEFTY A

Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8



TABLE 3. Multiple logistic regression model of 101 cases of heterotaxy heart disease*
Variable Cases n Controls n Coefficient SE P-value OR 95% CI

Twin 101 3572 1.5642 0.4617 0.0007 4.78 1.9-11.8
Maternal cocaine use 101 3572 1.3142 0.5377 0.0145 3.72 1.3-10.7
Cardiac history 101 3572 1.6315 0.4736 0.0006 511 2.0-12.9

1 p y ’ 5 1.6-19.1

Digbetes 101 3572 17127 06313 00067 554

Ethnic group 100 3569 0.5716 0.1742 0.0010 1.77 1.3-2.5
Mother’s education 101 3570 0.2226 0.0844 0.0084 . 0.7-0.9
Year of birth 101 3572 0.1194 0.0452 0.0082 . 1.0-1.2

*Twin, proband is one of a twin pair; Cardiac history, a first degree relative had a congenital cardiovascular malformation;
Maternal cocaine, use of cocaine by the mother in the periconceptional period of pregnancy. Child’s ethnic group is reported
by the mother as white 1, black 2, other 3. Analyses are for comparison of white ethnicity with any other.

Kuehl KS, Loffredo C. Teratology 2002 Nov;66(5):242-8



Pronostico

a) Isomerismo derecho

-Sobrevida historica sin tratamiento <10%
a los 5 anos

-Sobrevida actual a los 5 anos: 30-74%

b) Isomerismo izquierdo

-Sobrevida historica 20%
-Sobrevida actual 65-85%

Lim JS, McCrindle BW et al. Circulation 2005; 112:2454
Freedom RM, Jaeggi ET et al. Cardiol Young 2005; 15:554
Sinzobahamvya N, Arenz C et al. Cardiovasc Surg 1999;7:436



Factores de mal pronoéstico

* VU funcional

« BAV completo

 Regurgitacion AV

 DVPAT

* Obstruccion venas pulmonares
 Estenosis de arteria pulmonar
* Asplenia

* Atresia biliar

Lambert TE, Kuller J et al. Obstet Gynecol Surv. 2016 Jan;71(1):33-8
Lim JS, McCrindle BW et al. Circulation 2005; 112:2454
Freedom RM, Jaeggi ET et al. Cardiol Young 2005; 15:554



Conclusiones

Las alteraciones comprendidas en la heterotaxia
corresponden a un espectro altamente variable de
alteraciones viscerales, entre ellas cardiacas

Las malformaciones cardiacas en este sindrome pueden
involucrar el sistema venoso, auricular, ventricular y
arterial, y todas sus conexiones, por lo que se requiere un
analisis detallado de cada una de estas estructuras

La ecografia morfolégica fetal y la ecocardiografia fetal son
la principal herramienta diagnéstica

A pesar de la gran mejora en la pesquisa y diagnostico
prenatal de este sindrome, asi como de su manejo post
natal, el pronéstico sigue siendo malo, dada la gran
complejidad de malformaciones



