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Objetivo: Evaluar la evidencia disponible sobre el rendimiento diagndstico del indice Doppler de la arteria pulmonar fetal,
particularmente la relacion tiempo de aceleracién/tiempo de eyeccién (TA/TE), en comparacién con QuantusFLM®, para
la estimacion de la madurez pulmonar fetal y la prediccion de morbilidad respiratoria neonatal. Metodologia: Se realizd
una revisién sistematica de estudios observacionales publicados entre 2019 y 2025 en bases de datos electronicas
internacionales MEDLINE/PubMed y Scopus. Se incluyeron estudios que evaluaron métodos ecograficos no invasivos
de madurez pulmonar fetal y reportaron desenlaces respiratorios neonatales. El proceso de seleccion se efectud
mediante la plataforma Rayyan, y la evaluacion del riesgo de sesgo se realizé utilizando las Study Quality Assessment
Tools del National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI). Debido a la heterogeneidad clinica y metodolégica de
los estudios incluidos, no se realizé6 metaanalisis; los resultados fueron integrados mediante una sintesis cualitativa y
narrativa, comparando las caracteristicas de las pruebas diagndsticas, los parametros evaluados y su desempefio para
predecir madurez pulmonar y morbilidad respiratoria neonatal. Resultados: Se incluyeron 14 estudios observacionales
con tamafios muestrales entre 40 y 790 gestaciones. Los indices Doppler de la arteria pulmonar fetal mostraron una
asociacién consistente con el desarrollo de sindrome de dificultad respiratoria neonatal, destacando la relacién TA/
TE con sensibilidades entre 71,4 % y 94,8 % y especificidades entre 79,7 % y 96,2 %. QuantusFLM® demostré alta
capacidad diagnostica, especialmente por su elevado valor predictivo negativo, superior al 89 % en la mayoria de los
estudios. Métodos emergentes, como la evaluacién de la microvasculatura pulmonar fetal mediante MV-Flow Doppler,
mostraron resultados prometedores. La mayoria de los estudios presentd un riesgo de sesgo moderado. Conclusion:
Los métodos ecograficos no invasivos, particularmente QuantusFLM® vy los indices Doppler de la arteria pulmonar
fetal, muestran utilidad clinica para la estimacién de la madurez pulmonar fetal y la prediccién de morbilidad respiratoria
neonatal, con potencial para complementar los criterios tradicionales basados en edad gestacional.

Palabras clave: Madurez de los Organos Fetales; Arteria Pulmonar; Ultrasonografia Doppler (Fuente: DeCS, BIREME).

Abstract

Objective: To evaluate the available evidence on the diagnostic performance of the fetal pulmonary artery Doppler
index, particularly the acceleration-to-ejection time (AT/ET) ratio, compared to QuantusFLM®, for estimating fetal lung
maturity and predicting neonatal respiratory morbidity. Methodology: A systematic review of observational studies
published between 2019 and 2025 was conducted using the international electronic databases MEDLINE/PubMed and
Scopus. Studies evaluating non-invasive ultrasound-based methods for assessing fetal lung maturity and reporting
neonatal respiratory outcomes were included. Study selection was performed using the Rayyan platform, and risk of
bias was assessed using the National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI) Study Quality Assessment Tools. Due
to the clinical and methodological heterogeneity of the included studies, a meta-analysis was not performed. Instead,
findings were integrated through a qualitative and narrative synthesis comparing the characteristics of the diagnostic
tests, the parameters assessed, and their performance in predicting fetal lung maturity and neonatal respiratory morbidity.
Results: Fourteen observational studies with sample sizes ranging from 40 to 790 pregnancies were included. Fetal
pulmonary artery Doppler indices showed a consistent association with the development of neonatal respiratory distress
syndrome, with the TA/TE ratio being particularly noteworthy, exhibiting sensitivities between 71.4% and 94.8% and
specificities between 79.7% and 96.2%. QuantusFLM® demonstrated high diagnostic accuracy, especially due to its high
negative predictive value, exceeding 89% in most studies. Emerging methods, such as fetal pulmonary microvasculature
assessment using MV-Flow Doppler, showed promising results. Most studies presented a moderate risk of bias.
Conclusion: Non-invasive ultrasound methods, particularly QuantusFLM® and fetal pulmonary artery Doppler indices,
show clinical utility for estimating fetal lung maturity and predicting neonatal respiratory morbidity, with the potential to
complement traditional criteria based on gestational age.

Keywords: Fetal Organ Maturity; Pulmonary Artery; Ultrasonography, Doppler (Source: MeSH, NLM).
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Introduccion

La maduracién pulmonar fetal es un determinante esencial
de la transicion exitosa del feto a la vida extrauterina,
al permitir el establecimiento eficaz de la respiracién
espontanea tras el nacimiento [". El desarrollo pulmonar
insuficiente se asocia con un aumento significativo de
complicaciones respiratorias neonatales, particularmente
el sindrome de dificultad respiratoria, que representa
una causa importante de morbilidad, ingreso a unidad
de cuidados intensivos neonatales y prolongacion de la
estancia hospitalaria @ B, Este fendmeno no depende
exclusivamente de la edad gestacional cronoldgica, sino
de la adquisicién funcional del pulmén fetal, condicionada
por la produccion de surfactante y por cambios
estructurales y hemodinamicos progresivos del sistema
respiratorio .

Durante décadas, la evaluacion de la madurez pulmonar
se ha sustentado en pruebas bioquimicas obtenidas
a partir del liquido amniético mediante procedimientos
invasivos, como la determinacion de la relacion lecitina-
esfingomielina o el recuento de cuerpos lamelares !
©l. Si bien estos métodos han demostrado utilidad
diagndstica, su aplicacion clinica se ve limitada por los
riesgos inherentes a la amniocentesis, la necesidad de
infraestructura especializada y su escasa disponibilidad
en muchos entornos . En consecuencia, el desarrollo
de herramientas no invasivas que permitan estimar
la madurez pulmonar fetal de manera confiable se ha
convertido en un objetivo prioritario en la medicina
maternofetal contemporanea.

En este contexto, la velocimetria Doppler de la arteria
pulmonar fetal ha emergido como una alternativa
prometedora para la evaluacion indirecta de la madurez
pulmonar. Parametros como el indice de pulsatilidad, el
indice de resistencia y, de manera particular, la relacion
entre el tiempo de aceleracion y el tiempo de eyeccion
del flujo pulmonar, reflejan la disminucion progresiva
de la resistencia vascular pulmonar conforme avanza
la gestacion EI°. Diversos estudios han demostrado
que estos cambios hemodinamicos se correlacionan
con la funcionalidad pulmonar posnatal, lo que ha
posicionado a los indices Doppler pulmonares como
posibles predictores no invasivos del riesgo de morbilidad
respiratoria neonatal "%,

De forma paralela, los avances en el procesamiento digital
de imagenes han permitido el desarrollo de técnicas
basadas en el andlisis cuantitativo de la textura ecografica
del pulmén fetal. Entre estas, Quantus Fetal Lung Maturity
(QuantusFLM) utiliza algoritmos automatizados para
evaluar patrones de textura del parénquima pulmonar
obtenidos mediante ecografia bidimensional estandar,
generando una estimacion objetiva del riesgo de

inmadurez pulmonar y de complicaciones respiratorias
neonatales "2, Esta tecnologia ha mostrado resultados
comparables a los métodos tradicionales invasivos, con
la ventaja adicional de ser reproducible, no dependiente
del operador y exenta de riesgos maternofetales ['3114],

La evaluacion de estas herramientas adquiere especial
relevancia en los embarazos comprendidos entre
36 y 37 semanas de gestacion, periodo en el cual la
maduracion pulmonar puede ser heterogénea y en el que
las decisiones obstétricas dependen de una adecuada
estimacion de la capacidad respiratoria fetal. Apesar de la
creciente evidencia que respalda tanto el uso del Doppler
de la arteria pulmonar como el analisis cuantitativo
mediante QuantusFLM, persiste incertidumbre respecto
a su desempefio comparativo y aplicabilidad clinica
especifica en este rango gestacional.

Ademas, la identificacion precisa de la madurez pulmonar
fetal en edades gestacionales tardias posee importantes
implicaciones clinicas, debido a que puede contribuir a
evitar intervenciones obstétricas innecesarias, como la
administracién empirica de corticosteroides antenatales,
la prolongacion injustificada del embarazo o la realizacion
de procedimientos invasivos en fetos con adecuada
capacidad respiratoria ""I'6l'7l En este contexto, los
métodos no invasivos basados en ultrasonografia
han adquirido creciente relevancia, especialmente
en gestaciones cercanas al término, donde la edad
gestacional por si sola no siempre refleja el verdadero
grado de maduracion pulmonar fetal. Diversas
investigaciones recientes han demostrado que tanto la
velocimetria Doppler de la arteria pulmonar fetal como
el analisis automatizado de textura pulmonar permiten
estimar el riesgo de morbilidad respiratoria neonatal con
adecuada sensibilidad y especificidad, favoreciendo una
toma de decisiones mas individualizada y potencialmente
mas segura para el binomio maternofetal !8l.

Sin embargo, pese a los resultados alentadores
reportados en los ultimos afios, la evidencia disponible
continla mostrando una considerable heterogeneidad
metodoldgica relacionada con los puntos de corte
utilizados, los parametros Doppler evaluados, Ila
definicion de morbilidad respiratoria neonatal y las
poblaciones incluidas en cada estudio !"®. Asimismo,
algunas investigaciones han sefalado variaciones en
el rendimiento diagnodstico de estas herramientas segun
la edad gestacional, las comorbilidades maternas vy la
calidad de adquisicion de las imagenes ecograficas,
lo que ha limitado su incorporacion sistematica en las
guias clinicas internacionales 2. Por ello, resulta
necesario sintetizar criticamente la evidencia cientifica
reciente acerca del desempefio del Doppler de la arteria
pulmonar fetal y de QuantusFLM, particularmente en el
intervalo de 36 a 37 semanas de gestacion, periodo en el
que la prediccién del riesgo respiratorio neonatal puede
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modificar de manera significativa la conducta obstétrica y
los resultados perinatales.

Por lo tanto, la presente revision sistematica tiene
como objetivo evaluar la evidencia disponible sobre
el rendimiento diagnéstico de los indices Doppler de
la arteria pulmonar fetal, particularmente la relacion
tiempo de aceleracion/tiempo de eyeccion (TA/TE), en
comparacién con QuantusFLM®, para la estimaciéon de
la madurez pulmonar fetal y la prediccién de morbilidad
respiratoria neonatal.

Metodologia

Diseiio del estudio
Revision sistematica de la literatura con base en los
lineamientos PRISMA 2020.

Registro

El protocolo de la revision sistematica fue registrado
en PROSPERO (International Prospective Register
of Systematic Reviews) bajo el numero de registro
CRD420251051377.

Fuentes de informacion y estrategia de busqueda

La busqueda bibliografica se realizé en las bases de datos
biomédicas MEDLINE (via PubMed), y Scopus incluyendo
estudios publicados en idioma inglés y espafiol, desde el
1 de enero de 2019 hasta el 31 de diciembre de 2025.
El periodo de busqueda se delimité con el propdsito de
identificar y sintetizar la evidencia contemporanea sobre
métodos ecograficos no invasivos para la evaluacion de
la madurez pulmonar fetal y la prediccién de morbilidad
respiratoria neonatal.

Se consideraron los estudios que cumplieron los criterios
de elegibilidad establecidos y cuyo texto completo pudo
ser recuperado mediante las fuentes bibliograficas,
suscripciones institucionales y repositorios disponibles
para los investigadores. La disponibilidad en acceso
abierto no se establecié como criterio de inclusién o
exclusion. La busqueda se complementd mediante la
revision de las referencias bibliograficas de los articulos
seleccionados con el propédsito de identificar estudios
potencialmente elegibles no recuperados durante la
busqueda electronica inicial.

Criterios de inclusion y exclusién

Se incluyeron estudios observacionales, tanto estudios
de cohortes y de casos y controles, asi como ensayos
clinicos que evaluaron la madurez pulmonar fetal
mediante parametros Doppler de la arteria pulmonar fetal
—indice de pulsatilidad, tiempo de aceleracion, tiempo
de eyeccion y relacion tiempo de aceleracion/tiempo de
eyeccion (TA/TE)— y/o mediante Quantus Fetal Lung
Maturity (QuantusFLM®), en gestaciones Unicas mayores
de 24 semanas y sin malformaciones fetales mayores.
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Como desenlaces de interés se consideraron la relacién
entre los parametros ecograficos evaluados y la madurez
pulmonar fetal, asi como su asociacién con resultados
respiratorios neonatales, entre ellos sindrome de dificultad
respiratoria, necesidad de soporte ventilatorio e ingreso a
la unidad de cuidados intensivos neonatales. Cuando los
estudios reportaron medidas de rendimiento diagndstico,
como sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo
o valor predictivo negativo, estas fueron extraidas como
resultados adicionales para la sintesis cualitativa.

Se excluyeron revisiones narrativas, editoriales,
cartas al editor y resiumenes de congresos, ademas
de estudios realizados en embarazos multiples,
fetos con malformaciones pulmonares o cardiacas
congénitas y aquellos que evaluaron la madurez
pulmonar exclusivamente mediante métodos invasivos o
determinaciones bioquimicas del liquido amnidtico.

Proceso de seleccion de estudios

La seleccion de los estudios se llevo a cabo endos fases. En
una primera etapa, dos revisores independientes evaluaron
los titulos y resumenes de los registros identificados para
determinar su elegibilidad preliminar. Posteriormente, los
articulos potencialmente relevantes fueron revisados en
texto completo para confirmar su inclusién de acuerdo con
los criterios previamente establecidos.

Las discrepancias entre los revisores se resolvieron
mediante consenso y, en caso necesario, con la
intervencion de un tercer revisor. El proceso de seleccion
de estudios se documenté mediante un diagrama de flujo
PRISMA, detallando el numero de registros identificados,
excluidos y finalmente incluidos en la revision (Figura 1).

Para el proceso de cribado y seleccion de estudios se
utilizé la plataforma Rayyan®, la cual facilitd la revision
independiente de titulos y resimenes por parte de los
revisores, asi como la identificacion de duplicados y la
resolucion de discrepancias 22,

Extraccion y manejo de datos

La extraccién de datos se realiz6 utilizando un formulario
previamente disefiado, el cual incluyé informacion
sobre caracteristicas del estudio, caracteristicas de la
poblacién, descripcion de los métodos diagndsticos
evaluados (indice de pulsatilidad de la arteria pulmonar
fetal, parametros Doppler asociados y/o QuantusFLM) y
desenlaces neonatales respiratorios.

Evaluaciondelriesgo de sesgoy calidad metodolégica
Para valorar el riesgo de sesgos, se empled la herramienta
Study Quality Assessment Tools del National Heart,
Lung, and Blood Institute (NHLBI), aplicando las listas de
verificacion correspondientes al disefio de cada estudio
% | os resultados se sintetizaron mediante un sistema
visual tipo semaforo, donde el color verde indica estudios
con bajo riesgo de sesgo (“Bueno”), caracterizados
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0

Figura 1. Proceso de seleccion de articulos.

por adecuada aleatorizacion, control de confusores y
claridad metodoldgica; el color amarillo corresponde a
estudios con riesgo moderado (“Regular”), usualmente
debido a disefios pre-post, métodos observacionales o
falta de cegamiento; y el color rojo identifica estudios
con alto riesgo de sesgo (“Pobre”), en los que existen
limitaciones importantes como ausencia de control,
sesgo de seleccion significativo o fuentes no abordadas
de confusion. Esta clasificacion permitio estandarizar la
valoracién metodoldgica y asegurar que la sintesis de
resultados considere la calidad interna de cada estudio.
Los resultados del analisis se presentan en la Tabla 1.

En la presente revision sistematica no se realizd la
evaluacion de la certeza global de la evidencia mediante
el enfoque GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation). Esta
decision se fundamentd en que los estudios incluidos
correspondieron  predominantemente a  disefios
observacionales con heterogeneidad metodoldgica

significativa en cuanto a poblaciéon, puntos de corte
diagnésticos y desenlaces respiratorios neonatales,
lo que limité la posibilidad de realizar una sintesis
cuantitativa formal o una comparacién estructurada de la
magnitud del efecto.

Resultados

La busqueda bibliografica identifico 455 registros
potencialmente relevantes. Después de eliminar
167 registros duplicados, se evaluaron 288 registros
mediante titulo. En esta etapa se excluyeron 202, por
lo que 86 articulos continuaron a la evaluacion de sus
resumenes. Tras esta revision, se excluyeron 43 registros
y 43 articulos fueron evaluados mediante lectura de texto
completo. De estos, 29 fueron excluidos por no cumplir
con los criterios de elegibilidad o por falta de pertinencia
con el tema de investigacion. Finalmente, 14 estudios
fueron incluidos en la sintesis cualitativa de la revision
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Tabla 1. Riesgo de sesgo de los estudios segun el NHLBI.

Riesgo de sesgo

Autor / Ao Tipo de estudio (NHLBI)

Abdelhamid et al., Estudio pros_pectlvo Moderado

2020 observacional

Abbas & Mayallo, Estudio pros_pectlvo Moderado

2024 observacional

Hassan et al., 2023 Estudio pros_pectlvo Moderado
observacional

Essameldin et al., Estudio prospectivo Baio

2021 observacional I

Alkashty et al,, 2021 ~ studio prospectivo Moderado
observacional

Tanta et al., 2023 Estudio pros_pechvo Moderado
observacional

Mendoza et al., 2024 Estudio pros_pechvo Bajo
observacional

Estudio
Tang et al., 2020 observacional Moderado
transversal

Burgos et al., 2019 Estudio pros_pechvo Bajo
observacional

Zamarian et al., 2022 Estudio de cohorte Moderado

Flosi et al., 2020 Estudio prospectivo Moderado
observacional

Estudio
Caetano et al., 2023 observacional Moderado
prospectivo

Lépez Sanchez et Estudio pros_pectlvo Moderado

al., 2019 observacional

Wang et al., 2025 Estudio pros_pectlvo Moderado
observacional

sistematica. El proceso completo de identificacion,
seleccion, elegibilidad e inclusion se presenta en la
Figura 1.

La presente revision sistematica incluyé un total de 14
estudios observacionales publicados entre 2019 y 2025,
que evaluaron métodos ecograficos no invasivos para la
estimacion de la madurez pulmonar fetal y la prediccion
de morbilidad respiratoria neonatal, principalmente el
sindrome de dificultad respiratoria neonatal (SDRN).
No se identificaron ensayos clinicos que cumplieran
los criterios de elegibilidad establecidos. Los tamafos
muestrales oscilaron entre 40 y 790 gestaciones,
abarcando tanto poblaciones obstétricas de bajo riesgo
como subgrupos clinicos especificos, entre ellos diabetes
materna, preeclampsia severa, restriccion del crecimiento
fetal y ruptura prematura de membranas.

Caracteristicas generales de los métodos evaluados
Los estudios analizados se presentan en la Tabla 2, y
emplearon tres enfoques diagndsticos principales:

+ indices Doppler de la arteria pulmonar fetal: con
énfasis en la relacidon tiempo de aceleracion/tiempo
de eyeccidon (TA/TE), asi como en el indice de
pulsatilidad (PI), indice de resistencia (RI), velocidad
sistolica maxima (PSV) y relacion sistole/diastole
(S/D) 24,
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* Andlisis cuantitativo automatizado de la textura
pulmonar fetal mediante QuantusFLM® 251,

¢ Técnicas ecograficas emergentes: evaluaciéndela
microvasculatura pulmonar fetal mediante deteccion
de flujos sanguineos de muy baja velocidad en vasos
de pequefio calibre (MV-Flow Doppler), y métodos
combinados que integran ultrasonido bidimensional
y tridimensional 28,

Resultados de los estudios basados en Doppler de la
arteria pulmonar fetal

La evidencia mostr6 de manera consistente que los
indices Doppler de la arteria pulmonar fetal se asocian
significativamente con la aparicion de SDRN. Los fetos
que desarrollaron morbilidad respiratoria neonatal
presentaron valores disminuidos de TA/TE y PSV, junto
con valores elevados de Pl y RI, en comparacion con
aquellos sin compromiso respiratorio.

En multiples estudios, el indice TA/TE demostréo una
elevada capacidad predictiva, con puntos de corte
cercanos a 0,30, alcanzando sensibilidades entre 71,4
% y 94,8 % y especificidades entre 79,7 % y 96,2 %.
Asimismo, algunos trabajos reportaron un desempefio
diagndstico destacado del indice de resistencia, que en
determinadas cohortes alcanzé valores de sensibilidad y
especificidad cercanos al 100 %. Estos hallazgos fueron
reproducibles tanto en poblaciones generales como en
subgrupos de alto riesgo, lo que respalda la utilidad del
Doppler pulmonar como marcador funcional no invasivo
de madurez pulmonar fetal [271128112911301 (311 (32 [33] [34],

Resultados de los estudios que emplearon QuantusFLM
Los estudios que evaluaron el analisis cuantitativo
de textura pulmonar fetal mediante QuantusFLM®
demostraron un alto rendimiento diagndstico para la
prediccion de madurez pulmonar y morbilidad respiratoria
neonatal. Las sensibilidades reportadas oscilaron
entre 60 % y 97,2 %, mientras que las especificidades
variaron entre 33,3 % y 94,7 %. De forma consistente,
QuantusFLM® presenté un valor predictivo negativo
elevado, frecuentemente superior al 89 %, lo que indica
una elevada capacidad para descartar inmadurez
pulmonar funcional.

Aunque la mayoria de los estudios no incluyé
una evaluacion comparativa directa entre ambas
técnicas diagnésticas, la comparacién indirecta es
metodoldgicamente razonable, ya que los estudios
comparten desenlaces clinicos homogéneos y criterios

diagndsticos similares de morbilidad respiratoria neonatal
(351 [36] [37] [38] [39]

Estudios comparativos y métodos ecograficos
emergentes

Un estudio comparativo directo entre TA/TE Doppler y
QuantusFLM® evidencié que ambos métodos poseen
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Tabla 2. Resultados de la revision sistematica.

Autor / Ao

Abdelhamid et al., 2020 7

N

40

Intervencion

Comparacion entre el indice Doppler TA/TE de
la arteria pulmonar fetal y el andlisis cuantitativo
de textura pulmonar mediante Quantus FLM®
para la prediccion de sindrome de dificultad
respiratoria neonatal en gestaciones entre 28 y
40 semanas.

Resultado y conclusiones

Ambos métodos demostraron capacidad para
predecir morbilidad respiratoria neonatal.
El indice TA/TE mostré una sensibilidad del
77,8 % y especificidad del 83,9 %, mientras
que QuantusFLM® presentdé mayor precision
diagndstica, con sensibilidad cercana al 89 %,
especificidad alrededor del 90 % y alto valor
predictivo negativo. El estudio concluye que
ambos métodos son utiles y no invasivos, con un
desempefio global superior de QuantusFLM®,
aunque potencialmente complementarios en la
evaluacion de la maduracién pulmonar fetal.

Abbas & Mayallo, 2024 28

100

Estudio prospectivo que evalué los indices
Doppler de la arteria pulmonar fetal (incluyendo
TA/ET, PSV, PI, Rl y relacién S/D) en gestantes
en tercer trimestre, con el objetivo de predecir el
desarrollo de sindrome de dificultad respiratoria

neonatal.

Once neonatos (11 %) desarrollaron SDRN.
Los neonatos con SDRN presentaron
valores significativamente menores de TA/
ET, PSVy S/D, y mayores valores de Pl y RI
en comparacién con aquellos sin SDRN. En
el analisis de corte diagnéstico, el indice de
resistencia (RI) > 0,785 mostré sensibilidad 100
% y especificidad 100 % para la prediccion de
SDRN en este grupo. Los hallazgos sugieren que
los parametros Doppler de la arteria pulmonar
fetal son predictores altamente sensibles
y especificos de madurez pulmonar y de
riesgo de SDRN neonatal, aunque los autores
recomiendan la combinacién de indices para
optimizar la especificidad en diferentes edades
gestacionales.

Hassan et al., 2023 29

70

Evaluacion de indices Doppler de la arteria
pulmonar principal fetal (Pl, RI, PSV y relacién
TA/TE) en embarazos de 34-38 semanas,
correlacionandolos con el desarrollo de sindrome
de dificultad respiratoria neonatal.

De los 70 fetos estudiados, 26 (37,1 %)
desarrollaron SDRN. Los fetos con SDRN
presentaron mayor indice de pulsatilidad (PI) y
mayor indice de resistencia (RI), y menor relacion
tiempo de aceleracién/tiempo de eyeccion (TA/
TE) y menor velocidad sistélica maxima (PSV)
comparado con los que no desarrollaron SDRN.
Estas mediciones Doppler de la arteria pulmonar
fetal predijeron significativamente la apariciéon de
SDR neonatal, sugiriendo que los parametros
Doppler de la arteria pulmonar son utiles como
marcadores no invasivos de madurez pulmonar
fetal.

Essameldin et al., 2021 %

143

Evalué multiples parametros ecograficos
prenatales en fetos entre 32 y 40 semanas:
indices Doppler de la arteria pulmonar principal
(PI1, RI, TA/TE), fetal lung-to-liver intensity ratio
(FLLIR) y fetal lung volume (FLV) obtenidos
por ultrasonido 3D (VOCAL), con el objetivo de
predecir el desarrollo de sindrome de dificultad
respiratoria neonatal.

El 26,5 % de los neonatos desarroll6 SDRN.
Los fetos con SDRN presentaron TA/TE
significativamente menor y PI/RI mayores.
Un punto de corte TA/TE < 0,30 mostro alta
capacidad predictiva (sensibilidad 89,5 %,
especificidad 96,2 %, VPN 96,2 %). Los neonatos
con sindrome de dificultad respiratoria neonatal
requirieron ingreso a UCI neonatal con mayor
frecuencia y presentaron peores puntuaciones
de Apgar. El TA/TE es un marcador no
invasivo fiable de madurez pulmonar fetal, y su
combinacién con otros parametros ecograficos
mejora la prediccién de resultados respiratorios
neonatales.

Alkashty et al., 2021 1

102

MPA Doppler TA/TE en preeclampsia severa.

Un corte de TA/TE 0,3 se asoci6 con sensibilidad

71,4 % y especificidad 79,7 % para sindrome de

dificultad respiratoria neonatal, indicando utilidad

del Doppler pulmonar para madurez pulmonar en
este subgrupo.

Tanta et al., 2023 132

50

TA/TE y RI Doppler de arteria pulmonar para
prediccion de RDS neonatal en gestaciones
34-39 SG.

TA/TE < 0,297 predijo RDS con sensibilidad 94,8
% y especificidad 83,5 %, y Rl > 0,889 predijo
RDS con sensibilidad 89,1 % y especificidad 78,2
%, apoyando la utilidad de Doppler pulmonar
para madurez pulmonar.

Mendoza et al., 2024 33

90

Evaluacion de presion sistélica de arteria
pulmonar fetal estimada por Doppler como
marcador de madurez pulmonar fetal.

La presion de la arteria pulmonar fetal disminuye
significativamente con la edad gestacional
(p<0,001). Existe una asociacién inversa
significativa entre presién pulmonar fetal y
madurez fetal (p<0,001). Un punto de corte
de 55,9 mm Hg mostré sensibilidad 93,75 %,
especificidad 80,77 %, VPP 92,31 % y VPN 84
% para diagnéstico de madurez pulmonar fetal.
Concluye que la estimacién de presion pulmonar
fetal por Doppler es util como indicador de
madurez pulmonar fetal.
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Tang et al., 2020 &4

208

Estudio descriptivo: medicion ecogréafica de
parametros de pulmon fetal y Doppler de arteria
pulmonar (didmetros pulmonares y de arteria
pulmonar; TA, TA, TA/TE) para establecer
“parametros normales” de crecimiento pulmonar.

Se observaron correlaciones positivas
significativas entre edad gestacional y: diametro
de arteria pulmonar, tiempo de aceleracion (TA)

y relacion TA/TE (r = 0,948, 0,875, 0,810; p =
0,012). No hubo correlacion significativa del
tiempo de eyeccién (TE) con edad gestacional.
Los diametros pulmonares y areas pulmonares
también se correlacionaron positivamente
con la edad gestacional. Concluye que la
ultrasonografia Doppler es util para evaluar el
crecimiento pulmonar fetal, lo cual puede apoyar
la evaluacién de madurez pulmonar fetal no
invasiva.

Burgos et al., 2019 B9

790

QuantusFLM v3.0 con modelado automatico para
NRM.

De las 790 imagenes analizadas, QuantusFLM®
predijo morbilidad respiratoria neonatal con
una sensibilidad del 71,0 %, especificidad del
94,7 %, valor predictivo positivo del 67,9 %,
valor predictivo negativo del 95,4 % y exactitud
diagnéstica del 91,5 %. La precision fue similar
al andlisis con delineacién manual (90,3 %)

y superior a la basada Unicamente en edad
gestacional (75,6 %), indicando que el enfoque
automatizado de QuantusFLM® mejora la
prediccién no invasiva del riesgo de sindrome de
dificultad respiratoria neonatal en comparacién
con criterios tradicionales. El modelo se asoci6
con resultados clinicos de morbilidad respiratoria
neonatal (incluyendo SDRN y complicaciones
respiratorias), mostrando alto valor predictivo
negativo, lo que sugiere utilidad para descartar
inmadurez pulmonar funcional en poblaciones
fetales en edad de evaluacién prenatal.

Zamarian et al., 2022 6

110

QuantusFLM® en fetos con restriccion de
crecimiento.

Prediccion de madurez pulmonar con sensibilidad
96,2%, especificidad 50%, VPN 98,1% para
morbilidad respiratoria neonatal y evidencia de
utilidad en restriccion de crecimiento.

Flosi et al., 20207

54

Evaluacién de la maduracion pulmonar fetal
mediante analisis cuantitativo de textura
ecografica del pulmén fetal con QuantusFLM®,
realizado dentro de las 48 horas previas al parto
en gestaciones Unicas con ruptura prematura de
membranas entre 24 y 38+6 semanas.

La morbilidad respiratoria neonatal fue del 18,5
%. QuantusFLM® mostré sensibilidad del 60
%, especificidad del 79,5 %, valor predictivo

positivo del 40 %, valor predictivo negativo del
89,7 % y exactitud del 75,9 % para predecir

morbilidad respiratoria neonatal. El método
demostré especial utilidad para confirmar la
madurez pulmonar fetal (alto VPN), sin influencia
significativa de la edad gestacional, indice de
masa corporal materno u oligohidramnios.

Caetano et al., 2023 B8

1M

Evaluacion de QuantusFLM® para predecir
madurez pulmonar fetal en gestaciones entre
34+0 y 38+6 semanas, en mujeres con y sin

diabetes durante el embarazo.

QuantusFLM® predijo madurez pulmonar con
alta exactitud (95,5 %), sensibilidad 97,2 %,
especificidad 33,3 %, VPP 98,1 % y VPN 25 %
para el total de pacientes; en el grupo diabético,
la precision fue 96,4 % con sensibilidad 96,4 %
y VPP 100 %. Se concluye que QuantusFLM®
es un método no invasivo preciso para estimar
madurez pulmonar fetal y puede apoyar
decisiones sobre el momento de la finalizacion
del embarazo.

Lopez Sanchez et al., 2019 B9

96

Evaluacién de madurez pulmonar fetal mediante
QuantusFLM® (analisis cuantitativo de textura
ecogréfica pulmonar) en diabetes gestacional

controlada con dieta vs. insulina y controles.

QuantusFLM permitié identificar diferencias
significativas en el riesgo estimado de inmadurez
pulmonar. Sugiere mayor riesgo potencial de
morbilidad respiratoria neonatal en embarazos
con diabetes gestacional insulinodependiente.

Wang et al., 2025 1“9

42

Estudio de MV-Flow Doppler para medir
vascularizacion pulmonar fetal y predecir riesgo
de RDS.

Los fetos que desarrollaron sindrome de
dificultad respiratoria neonatal presentaron
valores significativamente menores de
intensidad vascular del volumen microvascular
(VI*"MV) en comparacién con aquellos sin
compromiso respiratorio. El parametro VI"MV
demostré capacidad predictiva para SDRN,
con una sensibilidad aproximada del 82 %

y una especificidad cercana al 84 %. Estos
hallazgos sugieren que la evaluacion de la
microvasculatura pulmonar fetal mediante
MV-Flow Doppler constituye un biomarcador
ecografico no invasivo prometedor para la
estimacion de la madurez pulmonar fetal y la
prediccién de resultados respiratorios neonatales

adversos.
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una capacidad significativa para predecir morbilidad
respiratoria neonatal; no obstante, QuantusFLM®
mostré un desempefio diagnoéstico global superior, con
mayores valores de sensibilidad y especificidad. Los
autores destacaron que ambos enfoques podrian ser
complementarios, al evaluar distintos aspectos de la
maduracion pulmonar fetal.

Por otro lado, un estudio reciente que empleé MV-Flow
Doppler demostré que los fetos que desarrollaron SDRN
presentaron valores significativamente menores de la
intensidad vascular del volumen microvascular (VI*"MV).
Este parametro mostrd una sensibilidad aproximada del
82 % y una especificidad cercana al 84 %, lo que sugiere
que la evaluacién de la microvasculatura pulmonar fetal
podria constituir un biomarcador ecografico innovador
para la prediccion de resultados respiratorios neonatales
adversos 40,

Evaluacion del riesgo de sesgo

La evaluacion metodoldgica realizada mediante las
Study Quality Assessment Tools del National Heart,
Lung, and Blood Institute (NHLBI) mostré que la mayoria
de los estudios incluidos presentaron un riesgo de
sesgo moderado, principalmente debido a limitaciones
inherentes al disefio observacional, ausencia de
cegamiento y tamafios muestrales reducidos en algunas
cohortes. Sin embargo, varios estudios, en particular
aquellos con disefio prospectivo y mayor tamafio
muestral, fueron clasificados como de bajo riesgo de
sesgo.

En conjunto, la calidad metodoldgica de la evidencia
disponible fue considerada adecuada para la sintesis
de resultados, sin identificarse estudios con alto riesgo
de sesgo, lo que respalda la consistencia interna de los
hallazgos presentados.

Discusion

La presente revisidn sistematica sintetiza la evidencia
disponible sobre métodos ecograficos no invasivos para
la evaluacion de la madurez pulmonar fetal y la prediccion
de morbilidad respiratoria neonatal, particularmente el
sindrome de dificultad respiratoria neonatal (SDRN).
Los resultados muestran que tanto los indices Doppler
de la arteria pulmonar fetal como el analisis cuantitativo
de textura pulmonar mediante QuantusFLM® presentan
un desempefio diagnodstico clinicamente relevante,
con perfiles de utilidad diferenciados y potencialmente
complementarios.

Relacién con las guias clinicas actuales
Las principales guias clinicas internacionales,
incluyendo las del American College of Obstetricians and

Gynecologists (ACOG), el Royal College of Obstetricians
and Gynaecologists (RCOG) y la International Federation
of Gynecology and Obstetrics (FIGO), coinciden en que la
edad gestacional continua siendo el principal criterio para
decidir el momento del parto electivo. Sin embargo, estas
guias reconocen que la edad gestacional por si sola no
garantiza la madurez pulmonar funcional, especialmente
en contextos clinicos complejos como diabetes materna,
restriccion del crecimiento fetal, preeclampsia o
indicaciones de interrupcion del embarazo en el término
tardio 11 12] [43],

En este escenario, los resultados de la presente revision
demuestran que los métodos ecograficos no invasivos
pueden aportar informacion funcional adicional, por lo
que es fundamental adoptar un enfoque individualizado
en la toma de decisiones obstétricas cuando Ila
finalizacion anticipada del embarazo esta clinicamente
indicada, valorando de manera integral el equilibrio entre
los riesgos materno-fetales de prolongar la gestacion y la
probabilidad de morbilidad respiratoria neonatal.

Doppler de la arteria pulmonar fetal y su aplicabilidad
clinica

Los estudios incluidos muestran de forma consistente
que los indices Doppler de la arteria pulmonar fetal, en
particular la relacion TA/TE, se asocian significativamente
con el desarrollo de SDRN. Los puntos de corte cercanos
a 0,30 demostraron sensibilidades y especificidades
elevadas, incluso en subgrupos de alto riesgo. Estos
hallazgos respaldan la hipétesis fisiopatolégica de que
la disminucién progresiva de la resistencia vascular
pulmonar acompafia la maduracién pulmonar fetal “41,

El Doppler pulmonar, al ser una técnica ampliamente
disponible y de bajo costo, podria representar una
herramienta complementaria en centros con recursos
limitados, aunque las guias aun no lo incorporan de
forma explicita debido a la heterogeneidad metodolégica
y a la ausencia de ensayos clinicos aleatorizados “3..

La utilidad clinica del Doppler de la arteria pulmonar fetal
también radica en que sus mediciones pueden obtenerse
durante la ecografia obstétrica convencional, sin recurrir
a procedimientos invasivos ni a plataformas digitales
externas. Estudios previos han descrito que parametros
como el tiempo de aceleracién, el tiempo de eyeccion,
la relacion TA/TE, el indice de resistencia y el indice de
pulsatilidad presentan cambios progresivos conforme
avanza la gestacion, lo que permite aproximarse de
manera indirecta al proceso de maduracién vascular
pulmonar “8 1 No obstante, su interpretacién debe
realizarse con cautela, ya que la exactitud diagndstica
puede variar segun la edad gestacional, la condicion
clinica maternofetal, el sitio de medicién dentro del
arbol pulmonar y la experiencia del operador, por lo que
aun se requieren protocolos estandarizados antes de

Health Care & Global Health. http://doi.org/10.22258/hgh.v10i3.438 | 225



http://doi.org/10.22258/hgh.v10i3.438

Doppler de la arteria pulmonar fetal y QuantusFLM

Vega-Cuadrado DF et al.

recomendar su uso rutinario como prueba definitiva de
madurez pulmonar fetal 48 #9,

QuantusFLM® y el analisis cuantitativo de la textura
pulmonar

Los estudios que evaluaron QuantusFLM® mostraron un
rendimiento diagndstico elevado, con especial énfasis en
su alto valor predictivo negativo, lo que sugiere una utilidad
clinica destacada para descartar inmadurez pulmonar
funcional. Este aspecto es particularmente relevante a la
luz de la evidencia disponible en la literatura cientifica,
que ha sefialado la importancia de evitar intervenciones
potencialmente innecesarias, como la administracion
empirica de corticosteroides antenatales o la postergacion
injustificada del parto en gestaciones cercanas al
término, cuando no existe una indicacion clinica clara.
Diversos estudios han demostrado que la exposiciéon a
corticosteroides en embarazos que finalmente culminan
a término puede no conferir beneficios respiratorios
significativos y, en algunos casos, asociarse a desenlaces
adversos, lo que refuerza la necesidad de estrategias
diagnosticas mas precisas para estratificar el riesgo
respiratorio neonatal 5% 511 152,

Aunque QuantusFLM® no esta actualmente incorporado
en las guias ACOG, RCOG o FIGO, los resultados
de esta revisién indican que su uso podria alinearse
con los principios de medicina individualizada y toma
de decisiones basada en riesgo, especialmente en
situaciones en las que la edad gestacional no refleja
adecuadamente la madurez pulmonar fetal.

Métodos emergentes y perspectivas futuras

La evidencia reciente sobre la evaluacion de la
microvasculatura pulmonar fetal mediante MV-Flow
Doppler introduce un enfoque innovador en el analisis
de la maduracién pulmonar. A diferencia de los indices
Doppler convencionales, que estiman indirectamente la
resistencia vascular a partir de parametros hemodinamicos
macroscopicos, el MV-Flow permite la visualizacion
y cuantificacion del flujo sanguineo en vasos de muy
pequeio calibre, ofreciendo una aproximacién mas directa
a la arquitectura microvascular pulmonar. La asociacion
observada entre valores reducidos de intensidad vascular
microvascular (VI"MV) y el desarrollo de sindrome
de dificultad respiratoria neonatal sugiere que la
microcirculacion pulmonar podria constituir un biomarcador
temprano de inmadurez pulmonar funcional 53 54,

Desde el punto de vista fisiopatolégico, el desarrollo
pulmonar fetal implica una angiogénesis progresiva y
remodelacion vascular, con aumento del numero y calibre
de los vasos y disminucién de la resistencia vascular,
por lo que la evaluacion de la densidad microvascular
podria reflejar de manera mas precisa el estado funcional
del parénquima pulmonar que parametros basados
unicamente en edad gestacional o en medidas indirectas
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de impedancia vascular; en este contexto, el MV-Flow
Doppler podria complementar indices tradicionales
como TA/TE, Pl o RI al aportar informacién adicional
sobre la maduracién estructural pulmonar B% Sin
embargo, se trata aun de una tecnologia emergente,
sustentada principalmente en estudios observacionales
con muestras pequefias, ademas de requerir equipos de
alta gama que limitan su aplicabilidad en entornos con
recursos restringidos. Por ello, son necesarios estudios
prospectivos multicéntricos de mayor tamafio que definan
valores de referencia por edad gestacional, evallen
la reproducibilidad interobservador y comparen su
rendimiento diagndstico con herramientas no invasivas
como QuantusFLM® y Doppler convencional.

La evidencia mas reciente sugiere que la prediccion
de morbilidad respiratoria neonatal podria fortalecerse
mediante modelos integrados que combinen parametros
hemodinamicos fetales con variables clinicas y biometria
pulmonar %, En este sentido, estudios recientes han
mostrado que la relacion TA/TE de la arteria pulmonar
fetal mantiene un papel relevante como marcador no
invasivo de riesgo respiratorio, especialmente cuando
se analiza junto con otros factores obstétricos o con
mediciones estructurales del pulmén fetal 6. Este
enfoque resulta clinicamente importante porque permite
superar la interpretacion aislada de un Unico parametro
Doppler y avanzar hacia una estratificacion de riesgo mas
individualizada, particularmente en fetos con condiciones
maternas o placentarias que pueden modificar la
maduracion pulmonar.

De manera complementaria, el desarrollo de modelos
basados en analisis automatizado de textura ecografica
refuerza el potencial de la inteligencia artificial como apoyo
diagndstico en la evaluacion de la madurez pulmonar
fetal 571, Estas herramientas permiten extraer informacion
cuantitativa de imagenes ecograficas convencionales que
no siempre es perceptible mediante la valoracion visual del
operador, y han demostrado un rendimiento prometedor
para predecir morbilidad respiratoria neonatal 8. Sin
embargo, su implementacion clinica aun exige validacién
externa, estandarizacion en la adquisicion de imagenes y
analisis de costo-efectividad, especialmente considerando
que la indicacién de corticosteroides antenatales en
gestaciones tardias o en embarazos con diabetes continda
siendo un escenario de beneficio variable y potenciales
riesgos metabdlicos neonatales 9.

Consideraciones sobre costos y accesibilidad de los
métodos diagnésticos

El Doppler de la arteria pulmonar fetal, particularmente
la medicién de la relacion TA/TE, utiliza equipamiento
ecografico convencional ampliamente disponible en
la mayoria de los servicios de obstetricia, no requiere
software adicional ni licencias comerciales, y puede ser
realizado durante una evaluacién ecografica rutinaria sin
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incrementar de forma significativa eltiempo de exploracion.
Estas caracteristicas lo convierten en una herramienta de
bajo costo y alta factibilidad, especialmente relevante en
contextos con recursos limitados o en sistemas de salud
publicos, donde las guias clinicas enfatizan la necesidad
de intervenciones costo-efectivas 60161,

En contraste, el andlisis cuantitativo de textura pulmonar
mediante QuantusFLM® requiere el uso de software
especializado, procesamiento externo de imagenes
y licencias comerciales, lo que implica mayores
costos directos e indirectos, ademas de depender de
infraestructura tecnolégica adicional y capacitacion
especifica. No obstante, su alto valor predictivo negativo
observado de forma consistente en los estudios incluidos
sugiere que podria ser costo-efectivo en escenarios
clinicos seleccionados, al reducir intervenciones
innecesarias, como la administracion empirica de
corticosteroides antenatales o el diferimiento injustificado
del parto 3,

Desde una perspectiva de salud publica y alineada con
las recomendaciones de las guias clinicas actuales, estos
hallazgos sugieren que el TA/TE Doppler podria constituir
una estrategia de primera linea para la evaluacién no
invasiva de la madurez pulmonar fetal, mientras que
QuantusFLM® podria reservarse como herramienta
complementaria en casos seleccionados, donde la
incertidumbre clinica persiste o el impacto potencial de
una decision obstétrica incorrecta sea elevado.

Calidad de la evidencia e implicaciones para la
practica clinica

De acuerdo con la evaluaciéon del riesgo de sesgo
mediante las herramientas del NHLBI, la mayoria de
los estudios incluidos presentaron un riesgo de sesgo
moderado, lo cual es esperable dado el predominio de
disefios observacionales. No obstante, la ausencia de
estudios con alto riesgo de sesgo y la consistencia de los
resultados fortalecen la validez de las conclusiones.

En conjunto, los hallazgos de esta revision sugieren que
los métodos ecograficos no invasivos, particularmente
QuantusFLM® y los indices Doppler de la arteria
pulmonar fetal, tienen el potencial de complementar
las recomendaciones actuales de las guias clinicas,
aportando informacién funcional relevante para optimizar
el momento de la finalizacion del embarazo y reducir
la morbilidad respiratoria neonatal. Sin embargo, se
requiere mayor evidencia prospectiva y comparativa
para definir su integraciéon formal en algoritmos clinicos
estandarizados.

Limitaciones
La presente revision sistematica presenta algunas
limitaciones que deben ser consideradas al interpretar

sus resultados. En primer lugar, la evidencia disponible se
basa predominantemente en estudios observacionales,
lo que implica un riesgo inherente de confusion residual y
limita la posibilidad de establecer relaciones causales. En
segundo lugar, se observé heterogeneidad metodologica
entre los estudios incluidos, tanto en los rangos de edad
gestacional evaluados como en los puntos de corte
utilizados para los indices Doppler y los modelos de
analisis cuantitativo de textura pulmonar, lo que dificulté la
realizacion de un metanalisis. Adicionalmente, la mayoria
de los estudios carecieron de cegamiento del evaluador,
lo cual podria introducir sesgo de medicion.

Debe considerarse como una limitacion la posibilidad de
sesgo de disponibilidad, debido a que la inclusion final
dependié de la posibilidad de recuperar el texto completo
de los estudios identificados. Aunque el acceso abierto
no constituyé un criterio de elegibilidad y se recurrié a
las fuentes bibliograficas y repositorios disponibles para
los investigadores, no puede descartarse que estudios
potencialmente relevantes cuyo texto completo no fue
accesible hayan quedado excluidos. Esta situacion
podria haber limitado la exhaustividad de la evidencia
incorporada en la revision. Finalmente, la escasa
disponibilidad de estudios con comparacion directa entre
métodos limita la capacidad de establecer superioridad
definitiva entre las técnicas evaluadas.

Conclusiones

La evidencia sintetizada en esta revision sistematica
sugiere que los métodos ecograficos no invasivos para la
evaluacion de la madurez pulmonar fetal, particularmente
los indices Doppler de la arteria pulmonar fetal y el
analisis cuantitativo de textura pulmonar mediante
QuantusFLM®, presentan un desempefio diagndéstico
clinicamente relevante para la prediccion de morbilidad
respiratoria neonatal. Los indices Doppler, especialmente
la relacion TA/TE, demostraron una asociacion
consistente con el desarrollo de sindrome de dificultad
respiratoria neonatal, mientras que QuantusFLM®
destacd por su alto valor predictivo negativo, lo que lo
posiciona como una herramienta util para descartar
inmadurez pulmonar funcional. Métodos emergentes,
como la evaluacion de la microvasculatura pulmonar
fetal mediante MV-Flow Doppler, muestran resultados
prometedores, aunque aun requieren validacion adicional.
En conjunto, estos hallazgos respaldan el potencial de
estas técnicas como herramientas complementarias a
los criterios clinicos tradicionales y a las guias actuales,
especialmente en escenarios donde la edad gestacional
no refleja adecuadamente la madurez pulmonar fetal. Se
requieren estudios prospectivos comparativos y ensayos
clinicos bien disefiados para definir su integracion formal
en la practica clinica y en futuras recomendaciones
internacionales.
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