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Resumen

Las alteraciones del cuerpo calloso tienen una prevalencia en general de 1 por
1.000 nacidos vivos, estas alteraciones se encuentran en un 2-3 % de los nifos con
discapacidad o alteraciones del neurodesarrollo. Dentro de estos trastornos se
incluyen la agenesia, la disgenesia, la hipoplasia y la hiperplasia. Debido a que estas
alteraciones se asocian en un gran porcentaje con diferentes anomalias cerebrales y
sindromes es relevante realizar un adecuado abordaje diagnostico prenatal. Existen
varios signos clave en la ecografia prenatal que permiten determinar si existe alguna
alteracion en el cuerpo calloso. La resonancia magnética se indica en casos de
sospecha de alguna alteracién en la ecografia prenatal y permite evaluar de manera
mas especifica si existe alguna anomalia cerebral adicional. Esto es importante para
determinar el prondstico neurolodgico y realizar intervenciones oportunas.

Summary

Alterations of the corpus callosum have a general prevalence of 1/1,000 live births,
and are found in 2-3% of children with developmental disabilities. These disabilities
include agenesis, dysgenesis, hypoplasia and hyperplasia. Because these alterations
are associated in a large percentage to different brain anomalies and syndromes, it
is relevant to perform an adequate prenatal diagnostic approach. There are several
key signs in the prenatal ultrasound that determine if there is any alteration in the
corpus callosum. Magnetic resonance is indicated in cases of suspected anomalies
in the prenatal ultrasound, and it can also evaluate more specifically if an additional
cerebral anomaly is present. This is important because it allows to determine the
neurological prognosis and to perform promptly interventions.

los trastornos metabolicos y cromos6micos, asi como
la exposicion intrauterina a teratogenos e infeccion (2).
Las alteraciones en el CC se asocian frecuentemente con
otras malformaciones nerviosas centrales o anomalias

Introduccién

El cuerpo calloso (CC) es el principal haz de fibras
de materia blanca que conecta las areas neocorticales de
los dos hemisferios (1). Las alteraciones del CC ocurren
somaticas (3-5).

El defecto del CC puede ser completo o parcial,
dependiendo de la etapa en la que se desarrolle. La

con regularidad en nifios que se evaltian por retraso del
neurodesarrollo. Hay una variedad de condiciones que
interrumpen el desarrollo cerebral temprano, incluidos
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prevalencia de trastornos del cuerpo calloso en nifios con discapacidad
del desarrollo es de aproximadamente 2-3 % (6) y la prevalencia en
general es de 1 por 1.000 nacidos vivos (7). La agenesia del cuerpo
calloso tiene una prevalencia en general de 1 por 4.000 nacidos vivos
y 230-600 por 10.000 en niflos con alteraciones en el neurodesarrollo
(8). La hipoplasia del CC se estima en 1,8 por 10.000 nacidos vivos
(9). Estas alteraciones tienen una patogénesis compleja y existen causas
genéticas, infecciosas, vasculares y toxicas (10).

El espectro clinico es muy amplio, puede haber pacientes com-
pletamente asintomaticos o con dificultades intelectuales leves, como
problemas en las funciones del lenguaje de orden superior y déficits
sociales aparentes solo en pruebas psicométricas detalladas (11,12).
Sin embargo, hay pacientes con déficits cognitivos graves, el retraso
mental es el mas comiin (13). Muchos pacientes con agenesia del cuer-
po calloso tienen un diagnostico de déficit de atencion o trastorno del
espectro autista (14,15). Hay diferentes signos y sintomas neurologicos,
como paresias espasticas, hipotonia, sindromes piramidales, anomalias
oculares y trastornos en la audicion, algunos pacientes se manifiestan
con epilepsias (16). Los sintomas son inespecificos y la mayoria hacen
parte de formas sindromicas.

El propésito del articulo es revisar la embriologia, anatomia, fisio-
patologia del cuerpo calloso, discutir las etiologias y clasificacion de
las patologias del cuerpo calloso y exponer como realizar un adecuado
abordaje diagnoéstico de estas alteraciones. Se describen los signos
relevantes que sugieren que existe una alteracion en el cuerpo calloso
en la ecografia prenatal y la importancia de la resonancia magnética
(RM) tanto prenatal como posnatal para tal fin.

1. Embriologia y anatomia

El CC se desarrolla entre las semanas 11 y 15 de gestacion (17),
esto depende de diferentes mecanismos celulares y moleculares, que
incluyen la formacion de una gran poblacion glial en la linea media y la
expresion de moléculas especificas requeridas para guiar los axones del
cuerpo calloso cuando cruzan la linea media. El mecanismo utilizado
por los axones del cuerpo calloso, de las neuronas en el neocortex, es
crecer dentro de la via formada por los axones pioneros derivados de
las neuronas en la corteza del cingulo (18) cavum septi pellucidi. Las
arterias pericallosas, derecha e izquierda, se ven superiores al cuerpo
calloso siguiendo su borde superior. Los segmentos del cuerpo calloso,
de anterior a posterior, son el rostro, la rodilla, el cuerpo y el esplenio
(19). El cuerpo se subdivide en el istmo y los segmentos anterior, medio
y posterior (figura 1).

2. Fisiopatologia

El cuerpo calloso comprende mas de 190 millones de axones
organizados topograficamente, cada uno formando conexiones homo-
topicas o heterotdpicas, entre regiones distantes de la corteza cerebral.
Estas conexiones participan en una serie de funciones cognitivas que
incluyen el lenguaje, el razonamiento abstracto y la integracion de la
informacion sensorial compleja (20). Este tracto de fibras facilita la
integracion de la informacién motora y sensorial de los dos lados del
cuerpo, asi como la cognicion superior asociada con la funcion ejecu-
tiva, la interaccion social y el lenguaje. La funcion del CC es distribuir
informacion perceptiva, motora, cognitiva, aprendida y voluntaria entre
los dos hemisferios del cerebro (21).
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El tamafio y la composicion de las fibras del cuerpo calloso estan
de acuerdo con la organizacion topografica de la corteza. La parte an-
terior del CC contiene la mayor densidad de axones mielinizados que
conectan la corteza prefrontal y las areas sensoriales de orden superior.
La densidad de las fibras disminuye desde la parte anterior hasta la
mitad del CC, esta parte media contiene axones que se dirigen hacia
los 16bulos parietal y temporal. El segmento anterior de la parte media
tiene conexiones con areas somatosensoriales, motoras primarias y
secundarias. El segmento posterior de la parte media contiene axones
gruesos que estan involucrados en la transferencia de informacion
de las areas auditivas primarias y secundarias. La densidad de las
fibras aumenta nuevamente en la parte posterior del cuerpo calloso,
el esplenio y se conectan con areas visuales en el 16bulo occipital. El
area entre el cuerpo y el esplenio es delgada y se conoce como istmo,
esta se conecta con fibras motoras, somatosensoriales y areas auditivas
primarias (22-28).

3. Clasificacion de las patologias del cuerpo

calloso

Los trastornos del desarrollo del cuerpo calloso incluyen la age-
nesia o ausencia completa (figura 2), disgenesia parcial o hipogenesia,
la hipoplasia y la hiperplasia (29). En la disgenesia parcial, el cuerpo
calloso es mas corto en su longitud anteroposterior como resultado de
segmentos faltantes, primordialmente, el esplenio (figura 3 a). En la
hipoplasia, el cuerpo calloso es normal en su longitud anteroposterior y
se forman todos sus segmentos; sin embargo, existe un adelgazamiento
de este (figura 4 a). Es importante mencionar que en la mayoria de los
casos en los que se presenta adelgazamiento la causa es la atrofia por
hipoxia cerebral.

4. Etiologia

Las alteraciones del cuerpo calloso pueden ser genéticas, infec-
ciosas (TORCH y Zika), vasculares o toxicas; los factores genéticos
son los mas comunes. La edad materna avanzada, mayor de 40 afos,
se asocia con alteraciones del CC en nifios con trastornos cromoso-
micos. Se observan en el contexto de anomalias cromosdmicas en
un 17,3 %, malformaciones somaticas (musculoesqueléticas en un
33,5 %, cardiacas en un 27,6 %) y del sistema nervioso central (SNC)
enun 49,5 % (9). Se identifican causas monogénicas en un 20 a 35 %,
y se encuentran asociadas a sindromes en un 30 a 45 % de los casos.
En la gran mayoria de sindromes genéticos se encuentra la agenesia
del cuerpo calloso y los sintomas mas frecuentemente asociados son
microcefalia, espasmos infantiles, neuropatia progresiva, alteraciones
visuales, auditivas y déficit intelectual (30).

Hay anomalias cerebrales en un 21 a 93 % de los casos de age-
nesia del cuerpo calloso (31), las mas comunmente asociadas son:
alteraciones del sistema ventricular, como hidrocefalia, colpocefalia,
trastornos del desarrollo cortical con circunvoluciones anormales,
quistes y lipomas interhemisféricos y alteraciones de la fosa posterior,
como malformacion de Dandy Walker y quistes de la fosa posterior,
malformaciones Chiari II y III, agenesia del vermis del cerebelo y
romboencefalosinapsis (32,33). En el 65 % de los casos se encuentra
anomalias craneofaciales, defectos cardiacos congénitos, alteraciones
en las extremidades y restriccion del crecimiento (34).
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Figura 1. a) RM sagital con informacion T1. Cuer-
po calloso normal. R: rostro, r: rodilla, C: cuerpo,
E: esplenio. b) RM axial con informacion T2. r:
rodilla, E: esplenio.

Figura 2. a) RM sagital, secuencia T1 FLAIR: se
observa ausencia completa del cuerpo calloso. b)
RM axial con informacion T2: ausencia completa
del cuerpo calloso.

Figura 3. a) RM sagital secuencia T1 FLAIR: ausencia de esplenio (flecha). b) RM coronal secuencia T2 FLAIR: signo del “casco de vikingo” (flecha). ¢)
RM axial secuencia T2: colpocefalia (flecha).

Figura 4. a) RM sagital secuencia T1 FLAIR:
adelgazamiento del cuerpo calloso, remanen-
te del esplenio (flecha). b) RM axial secuencia
T2 FLAIR: colpocefalia (flecha).
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5. Diagnéstico
El cuerpo calloso normal se puede ver ecograficamente en las sema-

nas 18 y 20 de gestacion en una seccién media del cerebro. Su formacion
final se completa a las 20 semanas, aunque contintia creciendo durante
la vida fetal y los primeros dos meses después del nacimiento (figura
5). Durante el cribado de rutina de anomalias fetales de las semanas 20
ala 22 de gestacion, los dos signos mas importantes de que el cuerpo
calloso necesita una evaluacion adicional para excluir una anomalia
son: no visualizacion del cavum septi pellucidum y la ventriculomegalia
(ventriculos laterales >10 mm) (35).

Las caracteristicas ecograficas directas de la agenesia del cuerpo ca-
lloso en la seccion mediana son la falta completa del mismo y del cavum
septi pellucidum. Después de la semana 25, los hallazgos adicionales
incluyen la ausencia del giro del cingulo y la matriz radial de los surcos.
En la seccidn axial se ven caracteristicas indirectas, como los cuernos
frontales estrechos y lateralmente desplazados, y los cuernos occipitales
ligeramente dilatados (colpocefalia [figura 3 c, figura 4 b, figura 6 b]) (36).
En la seccion coronal, en la hoz del cerebro se puede ver una amplia fisura
interhemisférica que se comunica con el tercer ventriculo, los ventriculos
laterales estan ampliamente separados y orientados verticalmente (signo
del “casco de Vikingo” [figura 3 b]). Los talamos estan ampliamente
separados debido a la dilatacion del tercer ventriculo (37).

En la disgenesia parcial o hipogenesia, la longitud anteroposterior
es mas corta, hay ausencia de cualquier segmento del cuerpo calloso,
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Figura 5. a) Ecografia transfontanelar,
sagital, fontanela anterior: cuerpo calloso
normal (flecha). b) Ecografia transfonta-
nelar coronal fontanela anterior: cuerpo
calloso normal (flecha).

Figura 6. RM sagital de pelvis.
Paciente en embarazo de
28 semanas de gestacion. a)
Adquisicion sagital con infor-
macion T2: ausencia de cuer-
po calloso (*), ectasia de los
ventriculos laterales (flechas),
didstasis del espacio interhe-
misférico (—). b) RM axial de
pelvis: colpocefalia (flechas).

este hallazgo se observa en la seccion media del cerebro fetal. El
diagndstico ecografico del cuerpo calloso delgado o hipoplésico se
establece cuando la longitud anteroposterior del cuerpo calloso es
normal, pero se encuentra adelgazado. La ecografia prenatal de rutina
ha sido y sigue siendo la herramienta principal para identificar de
manera temprana dichas alteraciones (38).

Debido a que la ecografia tiene algunas limitaciones para la
visualizacion directa del cuerpo calloso y en algunos casos no se
obtiene un diagndstico cierto, es relevante reconocer la importancia
de la RM prenatal en estas situaciones. Con los diferentes planos que
brinda esta modalidad de imagen se facilita la visualizacion directa del
cuerpo calloso y se logra un diagndstico certero de sus alteraciones y
ademas, permite visualizar con mayor precision si existe alguna otra
anomalia cerebral asociada.

Esto es particularmente importante para ofrecer asesoramiento
temprano a los padres, debido a que las anomalias cerebrales adicio-
nales sugieren trastornos mas amplios del neurodesarrollo que estan
vinculados con un mayor deterioro neurologico (39). El diagndstico
prenatal de las alteraciones del cuerpo calloso se considera relevante
ya que puede estar asociado con diferentes anomalias del SNC (40,41).
La RM es util después de la semana 20 de gestacion debido a que
en aproximadamente un 20 % de los casos, aparentemente aislados,
diagnosticados por ecografia, se han encontrado anomalias asociadas
del SNC en la RM (42) (figura 6).
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6. Discusion

Las alteraciones del cuerpo calloso son anomalias de la linea media
del cerebro que pueden interrumpir la progresion cognitiva adecuada
(43). Estas tienen una prevalencia relativamente alta en la poblacion
general y se asocian a anomalias cerebrales de compleja deteccion en
la ecografia del segundo trimestre. Los planos axiales predeterminados
no proporcionan suficiente informacion para realizar un diagndstico
acertado (44). Las alteraciones del cuerpo calloso se asocian con malfor-
maciones genéticas y trastornos neurologicos de gravedad variable (45).

Existen signos especificos clave en el diagnostico que se realiza por
medio de la ecografia prenatal, los cuales se evidencian en las seccio-
nes axial y coronal. Sin embargo, la RM prenatal es la modalidad de
imagen con mayor precision para evaluar el desarrollo cerebral fetal.
Esta identifica alteraciones asociadas no interpretadas en otra técnica 'y
permite obtener un diagndstico temprano de las anomalias congénitas
(46). La RM mejora la evaluacion del pronostico, ya que permite la
representacion de las anomalias asociadas, especialmente los trastornos
del desarrollo cortical con anormalidad de las circunvoluciones las
anormalidades del sistema ventricular, las malformaciones de la fosa
posterior y los quistes intracraneales (47).

En un estudio que evalué mediante ecografia y RM la agenesia
del cuerpo calloso se encontrd que la ecografia sospecho la agenesia
por signos indirectos, mientras que la RM realiz6 el diagndstico de la
ausencia completa del cuerpo calloso y, ademads, encontré anomalias
neuroldgicas adicionales, como heterotopia, anomalias de las circun-
voluciones y asimetria de los hemisferios cerebrales (48-51).

7. Conclusién

Las alteraciones del cuerpo calloso tienen un espectro clinico muy
amplio, es importante tener en cuenta que en la mayoria de los casos
dichas alteraciones se encuentran asociadas con sindromes y presentan,
con una alta frecuencia, anomalias cerebrales asociadas. Existen varios
signos indirectos que permiten realizar un diagnodstico de estas altera-
ciones en la ecografia prenatal. Sin embargo, cuando este diagnostico
se dificulta por ciertas limitaciones es necesario realizar una RM pre-
natal, ya que es una valiosa técnica complementaria para diagnosticar
con certeza y realizar una representacion mas precisa de las anomalias
neurolégicas asociadas. Un adecuado diagndstico de estas alteraciones
y de las anomalias asociadas permite realizar intervenciones oportunas
con el fin de mejorar el pronodstico neurologico del paciente.
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