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RESUMEN

Las cardiopatias congénitas constituyen defectos estructurales y/o funcionales del
corazon y los grandes vasos, estan relacionadas con la primera causa de muerte en
nifos menores de 1 afio. Se realizé un estudio observacional, analitico, de casos y
controles con el objetivo de identificar los factores de riesgo prenatales
relacionados con la aparicién de las cardiopatias congénitas en el territorio San
Antonio de los Bafos, La Habana, Cuba, de enero del 2000 a diciembre del 2009. El
universo estuvo constituido por 89 gestantes cuyo producto de concepcion tuvo
cardiopatias congénitas. El 66,3 % de los casos con cardiopatias congénitas tenian
algun familiar con esta patologia, se identificd asociacion entre la ingestion de
medicamentos teratogenos y la presencia de las cardiopatias congénitas. Las
edades extremas de la vida no constituyen factor de riesgo para tener hijos con
cardiopatias congénitas.
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ABSTRACT

Congenital heart defects are structural and / or functional defects of the heart and
great vessels; they are related to the first cause of death in children younger than 1
year old. We performed an observational, analytical, case-control study with to
identify prenatal risk factors related to the occurrence of congenital heart disease in
the territory of San Antonio de los Bafos, Havana, Cuba from December 2009 to
January 2000. The sample consisted of 89 pregnant women whose product of
conception had congenital heart disease. 66.3 % of cases with congenital heart
disease had a relative with this disease; association was found between teratogens-
medication intake and the presence of congenital heart disease. Extreme life ages
are not a risk factor for having children with congenital heart disease.

Key words: congenital heart disease, risk factors, teratogens.

INTRODUCCION

Las cardiopatias congénitas (CC) constituyen defectos estructurales y/o funcionales
del corazén y los grandes vasos, como consecuencia de un error en la
embriogénesis de estas estructuras.'?

La incidencia es de 8 a 9 por cada 1 000 nacidos vivos, con ligero predominio del
sexo masculino. En Cuba las cifras son de alrededor de 1 440 casos anuales y de
ellos 350 son CC complejas con tratamiento dificil y mal pronéstico.?

Entre un 2 y un 3 % de todos los recién nacidos presentan algun tipo de
malformacién congénita identificable al nacer y de ellas la mitad corresponde a las
cardiovasculares, las cuales conforman una respetable cifra en las estadisticas
anuales reportadas.*

El diagndstico de un defecto congénito tiene un enorme impacto sobre la pareja y la
comunidad, por tales razones toda la politica de salud en este campo debe estar
encaminada a lograr la prevencion primaria o de ocurrencia, cuyo objetivo es evitar
los factores de riesgo o determinantes.®

Las cardiopatias constituyen el defecto congénito mas frecuente, reportado en el
territorio San Antonio de los Bafios (Artemisa, Cuba), estan relacionadas con la
primera causa de muerte en nifios menores de un afio, por tal motivo se decidié
realizar esta investigacion con el objetivo de identificar los factores de riesgo
prenatales relacionados con la aparicion de las cardiopatias congénitas en el
territorio San Antonio de los Bafos, desde enero del 2000 a diciembre del 2009.

METODOS

Se aplicé un disefio observacional, analitico, de casos y controles con base
poblacional. El universo estuvo constituido por 89 gestantes cuyo producto de
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concepcion tuvo CC, evaluadas en consulta de ecocardiografia fetal, en el Centro
Territorial de Genética Médica en San Antonio de los Bafios, provincia Artemisa,
Cuba, en el periodo de enero del 2000 a diciembre del 2009; remitidas de los
municipios Alquizar, Guira de Melena, San Antonio de los Bafios, Bejucal y Quivican,
los que conforman el territorio geografico de San Antonio de los Bafios.

El estudio incluyé sujetos humanos por lo que se tomaron en cuenta los principios
basicos para la proteccion de los derechos en los pacientes incluidos en el estudio.

Se incluyeron los casos con diagnostico de cardiopatia congénita, con el
consentimiento de la paciente de participar en la investigacion. Se excluyeron las
pacientes que no estaban en el municipio en el momento de la recoleccién de datos
y salieron del estudio, asi como las pacientes cuyos datos clinicos fueron
insuficientes para completar el instrumento de recoleccidon de datos (pueden
aumentar el sesgo de memoria).

Los controles, se seleccionaron a razén de 2:1 respecto a los casos; se utilizaron las
dos siguientes gestantes que les correspondié ese dia la ecocardiografia fetal y se
establecié como criterios de seleccion:

1. Que pertenezcan al mismo territorio.

2. lgual edad de los casos.

Las fuentes de informacién que se emplearon fueron:
Interrogatorio a las gestantes.

Carné obstétrico.

Fichas de recoleccion de datos de las consultas de clasificacion del riesgo genético
de los municipios.

Para identificar factores prenatales asociados que pudieron constituir factores de
riesgo en la aparicion de las CC se dio cumplimiento las siguientes tareas:

- Evaluacioén y analisis de los factores de riesgo no genéticos descritos en la
literatura que han mostrado asociacion con la aparicién de estas entidades.

- Seleccién de los controles segun criterios anteriormente expuestos y aplicacion del
instrumento.

- Se establecié comparacion entre casos y controles.

- Se realiz6é una encuesta de preguntas cerradas que permitié recoger la
informacioén sobre la presencia de los factores de riesgo.

- Las variables empleadas fueron: enfermedades maternas crénicas no infecciosas,
edad materna, exposiciéon a altas temperaturas, ingestion de medicamentos
teratogénicos, segun clasificacion de la FDA (del inglés Federal Drug
Administration), exposicion al alcohol segun declaracion de la paciente y
antecedentes familiares de cardiopatias congénitas.
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- Se elaboraron tablas de contingencia y se calcul6 el estadigrafo Chi-Cuadrado
(X?)y razén de probabilidad (OR) con un nivel de significacion del 95 %.

- Los calculos se realizaron mediante el software Epidat 3.0.

RESULTADOS

En la tabla 1 se analiza la posible asociacién de la edad materna con la aparicién de
las CC. Se observa que el 52,8 % de los casos se presentd en gestantes con edades
entre los 18 y 34 afios. Solo el 21,4 % de las CC se identificé en las gestantes
menores 18 afos, el grupo de 35 y mas afios aportd resultados similares en los
casos y en los controles, con 25,8 % y 27,5 % respectivamente.

Tabla 1. Cistribucian de las cardiopatias congenitas en casos y controles segln
la edad materna

Casos Controles
Mo, E] Mo, %4
Menor de 18 afios 19 21,4 | 41 23,1
De 18 a 34 afios 47 52,8 aa 40,4
Mayor de 35 afios 23 25,8 49 27,8

Edad

wi=0,2708 gl=2 p=0,8734

En la tabla 2, se observan que el 66,3 % de los casos con CC, tenian algun familiar
con esta patologia, mientras que solo el 32,1 % de los controles refirieron
familiares con CC, lo cual quiere decir, que las gestantes con antecedentes
familiares de CC tiene 4 veces mas probabilidad de tener hijos afectados con esta
enfermedad que las que no tienen ese antecedente.

Tabla 2. Distribucion de casos y controles segln antecedentes familiares de
cardiopatias congénitas

Antecedentes de cardiopatias congénitas Casos Controles

K [a S Mo, o

Con antecedentes 59 6,3 57 32,1
Sin antecedentes 30 33,7 | 121 | a7,9
Total 29 100 178 100

X*=E8,36 p=0,0000 OR=4,2 IC 95 %= (2,4, 7,2]
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En la tabla 3 no se encontré asociacion entre los antecedentes de enfermedades
crénicas no infecciosas en las gestantes y la presencia de las cardiopatias
congénitas en sus descendientes, ya que en los casos con CC y los controles, este
factor de riesgo aport6 resultados similares (29,2 % en los casos y 39,9 % en los
controles).

Tabla 3. Distribucion de casos y controles segun antecedentes personales maternos de
enfermedades cranicas no infecciosas

Enfermedades de las madres Casos Controles
Mo, e Mo, 26
Con antecedentes 26 29,2 1ay | 39,9
Sin antecedentes B3 70,8 71 60,1
Total 20 100 172 100

x:=2,9226 p=0,0873

En la tabla 4 no se confirma asociacion estadisticamente significativa entre la
ingestion de alcohol declarada por las gestantes y la aparicion de las CC, ya que
solo en el 10 % de los casos con CC y en el 14 % de los controles se recoge este
dato.

Tabla 4. Distribucion de casos y controles segun declaracion materna de exposicion al
alcohol durante el embarazo

Exposician al alcohal Casos Contrales

Mo, e Mo, e
Si o 10 24 14
Mo 20 o0 154 t=la]
Total 849 1aa 178 | 100

¥=0,6224 p=0,4302

La exposicion materna a altas temperaturas (tabla 5), se comporté de forma similar
en casos con CC y controles, los primeros con 6 % y los segundos con 7 %.

En este trabajo se encontré asociacion entre la ingestion de medicamentos
teratogénicos y la presencia de las cardiopatias congénitas (tabla 6), con 11 % en
los casos con CC y solo 4 % en los controles, lo que significa que las gestantes que
tomaron esos medicamentos, (categoria D, en la Clasificacion de las Drogas segun
Riesgo Beneficio en el Embarazo de la FDA) tienen 3 veces mas probabilidades de
tener hijos con CC que las gestantes que no tomaron dichos medicamentos.
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Tabla 5. Distribucion de casos y controles segln exposicion materna a altas

temperaturas
Exposicion Casos Controles
a altas temperaturas [ g, g, M g,
Si 5 a] 13 7
Mo a4 94 | 165 | 93
Tatal g9 100 | 178 | 100

Ke=0,6224 p=0,4302

Tabla 6. Distribucian de casos vy controles segln ingestion materna de medicamentos
teratogenicos

Exposician Casos Contrales
a medicamentos teratogenicos Mo, | 9% Mo, 9%
Si 10 11 7 4
[ 7a a9 171 =1l
Total a9 100 173 100

X= 15,3086 p=0,0212 OR= 3,1 IC95%=(1,13; 8,42)

DISCUSION

La edad materna avanzada (35 y mas) constituye un factor de riesgo para las CC
por la mayor frecuencia de defectos cromosémicos en estos grupos etarios,® mucho
de los cuales se acompafian de CC.” En este estudio, al igual que en otros,
realizados en Cuba® las edades extremas de la vida no constituyen factor de riesgo
para tener hijos con CC.

Los antecedentes de CC en progenitores, hermanos y otros familiares se reportan
en la literatura como factor de riesgo para la aparicion de las CC y puede aumentar
de 1 % a 4 %.% Se reporta que si la madre tiene una CC, el riesgo de tener un nifio
con esta enfermedad oscila entre 2,5 % y 18 % con un riesgo promedio de 6,7 %,
este riesgo aumenta cuando un hermano nacié con una CC.% yna revision de la
Universidad de Nicaragua en enero del 2002 y en la de Chile en 2006 coincidieron
con estos resultados.® Asi, Whittemore y otros, hallaron un riesgo de transmisién a
la descendencia de cardiopatias desde un progenitor afectado del 13,4 % cuando la
madre estaba afectada, y del 14,8 % cuando era el padre quien lo estaba. El riesgo
de recurrencia en hermanos de individuos afectados de CC es del 2-3 %.%*°

Otros autores, no coinciden con este estudio; en Matanzas se obtuvo, que solo el
2,50 % tenia antecedentes familiares de CC,? pero solo analizaron familiares de
primera linea.
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La descompensacion asi como el manejo inadecuado de las enfermedades cronicas
no infecciosas de la madre durante la gestacion, constituyen factores de riesgo que
ponen en peligro el bienestar materno fetal. Se reportan como posibles causas de
CC, sobre todo la diabetes mellitus en la que se ha encontrado asociacion con las
cardiopatias troncoconales como la Tetralogia de Fallot, la Transposicidon de grandes
vasos y el Tronco comun.***3

Sin embargo, en este estudio, no se encontré asociacidon entre los antecedentes
maternos de enfermedades crénicas no infecciosas y la presencia de las
cardiopatias congénitas en sus descendientes.

El Programa Nacional Materno Infantil Cubano (PAMI), esta disefiado, junto con los
subprogramas de Riesgo preconcepcional y de Atencién prenatal entre otros, para
garantizar resultados favorables en todos los embarazos.

En este estudio, no se confirma asociacion entre la ingestién de alcohol declarada
por las gestantes y la aparicion de las CC, sin embargo, la ingestién de alcohol
durante la gestacion, se ha descrito habitualmente como teratégeno en multiples
bibliografias.***®

Tanto el desconocimiento acerca del umbral de alcohol como teratégeno y por el
hecho de que la susceptibilidad genotipica del embrion es siempre una incognita, la
ingestiéon de bebidas alcohdlicas durante la gestacién es preocupante, ademas si
esta bien descrito el efecto del alcohol como inductor de muerte celular.*®

Por otra parte siempre debemos tener en cuenta que la declaracion de las
gestantes sobre la ingestion de alcohol puede estar sesgada, ya que muchas niegan
este hecho para no ser criticadas por las demas personas y las sefialen como
alcohdlicas.

La exposicion a altas temperaturas por periodos prolongados de tiempo, tales como
los bafios en saunas, trabajos en los que las gestantes estén expuestas al calor
durante muchas horas al dia (cocinas de carbdén, cocinas de lefia, hornos, etc.)
durante el ler. trimestre del embarazo, afecta el desarrollo del Sistema Nervioso
Central ya que provoca defectos de migracion y cierre del tuboneural, microftalmia,
microcefalia.'’

Tanto en este trabajo, como en la literatura revisada, no se encontré asociacién
entre la aparicion de CC y la exposicion materna a altas temperaturas.

La identificacion de teratégenos cardiacos es complicada, debido a la variabilidad
del riesgo (que depende del momento y dosis de la exposicién), asi como a la
certeza de la exposicion, a las limitaciones en el disefio del estudio y a la
heterogeneidad.?*®

En este estudio se encontrd asociacion entre la ingestion de medicamentos
teratogénicos y la presencia de las CC, las gestantes que tomaron esos
medicamentos, (categoria D, en la Clasificacion de las Drogas segun Riesgo
Beneficio en el Embarazo de la FDA), tienen 3 veces mas probabilidades de tener
hijos con CC que las gestantes que no tomaron dichos medicamentos. Los
esteroides y los anticonvulsivos fueron los medicamentos mas utilizados por las
gestantes en este estudio, al igual que en un trabajo realizado en el Hospital
Ginecobstétrico "Ramén Gonzéalez Coro" en el afio 2007.%°
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