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I. Resumen

Las malformaciones congénitas son anomalias estructurales en el desarrollo
adquiridas durante el embarazo. Dichas enfermedades han existido en el ser
humano desde la Prehistoria y siguen presentes actualmente en una gran parte de
los recién nacidos. La OMS afirma que aproximadamente 276.000 recién nacidos
mueren dentro de las primeras cuatro semanas posteriores al nacimiento, por lo
gue se considera actualmente como un problema de salud publica cuya incidencia
ha ido en aumento a lo largo de los afos, esto se debe en gran parte a una
asociacion directa con factores genéticos, epigenéticos, ambientales y quimicos.
Objetivo. Identificar la relacion que desencadenan los téxicos en la incidencia de
malformaciones congénitas en recién nacidos. Material y Metodologia. Estudio
observacional, analitico de casos y controles, retrospectivo, realizado en el Hospital
General de Tulancingo en el periodo 2016-2018, constituido por 22 expedientes de
recién nacidos de los cuales 11 expedientes de recién nacidos fueron clasificados
con malformacién congénita (casos) y 11 expedientes de recién nacidos sanos
(control). Para el andlisis de datos se empled el programa SPSS version 21,
utilizando estadistica descriptiva para determinar frecuencias simples, absolutas y
relativas de las malformaciones y su distribucion. Para el andlisis de casos y
controles se calculo el riesgo para malformaciones congénitas con OR (Odds
Ratio) con intervalo de confianza del 95%, se consider¢ significancia estadistica
con p < 0.05. Resultados. Al clasificar los expedientes con informacion de
malformaciones congénitas se evidencié un predominio en la malformacion de labio
y paladar hendido con un 22.7%, seguido de anencefalia con el 13.6%, polidactilia
con 4.5%, hidrocefalia y sindrome dismorfico con un 4.5% respectivamente. Se
pudo apreciar que los hijos de madres expuestas a toxicos tienen 17 veces mas
riesgo para malformaciones congénitas que las mujeres no expuestas siendo este
riesgo estadisticamente significativo (OR=17.5; 1C95%, 1.5- 19.1; p=0.01), la
ingesta de analgésicos, el consumo de alcohol, constituyeron factores toxicos
relevantes en la aparicion de malformaciones congénitas. Discusion. Se encontrd
asociacion en la ingesta de analgésicos y la presencia de malformaciones
congénitas en el mismo sentido que (Farias, 2006) quién reporté malformaciones
congénitas de tubo neural por consumo de acetaminofén, de igual forma (Santos
et al. 2016) reportd una asociacion entre el consumo de alcohol en el primer
trimestre del embarazo y el riesgo de malformaciones congénitas, de cinco veces
al comparar los casos y los controles (OR=5,3). Conclusion. A pesar de los
avances logrados aun existe falta de percepcion del riesgo y es necesario dotar aun
mas de conocimientos a las mujeres en edad fértil, que permitan tener una
maternidad saludable, realizar tamizaje y diagnostico temprano esto importante
como parte de estrategia preventiva.

Palabras claves: malformacién congénita, toxico, recién nacido.
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Abstrac

Congenital malformations are structural developmental abnormalities acquired
during pregnancy. These diseases have existed in humans since prehistory and are
still present in a large part of newborns. The OMS states that approximately 276,000
newborns die within the first four weeks after birth, which is why it is currently
considered a public health problem whose incidence has been increasing over the
years, this is largely due to to a direct association with genetic, epigenetic,
environmental and chemical factors. Objective. Identify the relationship that toxins
trigger in the incidence of congenital malformations in newborns. Material and
Methodology. Observational, analytical study of cases and controls, retrospective,
carried out in the General Hospital of Tulancingo in the period 2016-2018,
constituted by 22 records of newborns of which 11 cases of newborns were classified
with congenital malformation (cases) and 11 records of healthy newborns (control).
The SPSS version 21 program was used to analyze the data, using descriptive
statistics to determine simple, absolute and relative frequencies of the malformations
and their distribution. For the case-control analysis, the risk for congenital
malformations with OR (Odds Ratio) with a 95% confidence interval was calculated,
statistical significance was considered with p < 0.05. Results When classifying the
files with information on congenital malformations, a predominance was found in
malformation of cleft lip and palate with 22.7%, followed by anencephaly with 13.6%,
polydactyly with 4.5%, hydrocephalus and dysmorphic syndrome with 4.5%
respectively. It was observed that the children of mothers exposed to toxins have 17
times more risk for congenital malformations than women not exposed, this risk
being statistically significant (OR = 17.5, 95% CI, 1.5-19.1, p = 0.01), analgesic
ingestion , the consumption of alcohol, constituted relevant toxic factors in the
appearance of congenital malformations. Discussion. An association was found in
the ingestion of analgesics and the presence of congenital malformations in the
same sense as (Farias, 2006) who reported congenital neural tube malformations
due to acetaminophen consumption, in the same way (Santos et al., 2016) reported
an association between alcohol consumption in the first trimester of pregnancy and
the risk of congenital malformations, five times when comparing cases and controls
(OR =5.3). Conclusion. Despite the progress made, there is still a lack of perception
of risk and it is necessary to provide even more knowledge to women of childbearing
age, who can have a healthy motherhood, perform screening and early diagnosis
this important as part of preventive strategy.

Keywords: congenital malformation, toxic, newborn.
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II. Introducciéon

Las malformaciones congénitas (MC) constituyen sin lugar a dudas un problema no
solo para el que las porta sino también para todos aquellos que se encuentran al
cuidado de este ser. Son ademas, causa importante de morbilidad y mortalidad en
los servicios médicos (Vazquez et al. 2013). Las MC presentan una frecuencia
mundial del 3%, a nivel de Latino América; segun el Estudio Colaborativo Latino
Americano de Malformaciones Congénitas (ECLAMC) representa una tasa global

de 2,7%.

La OMS afirma que aproximadamente 276.000 recién nacidos mueren dentro de las
primeras cuatro semanas posteriores al nacimiento cada afio a causa de
malformaciones congénitas. Las MC se consideran como la segunda causa de
muerte en menores de 1 afio en nuestro pais, ademas de las secuelas fisicas,

repercusiones emocionales y econémicas que éstas conllevan (OMS, 2015).

De acuerdo a la OMS las anomalias congénitas se denominan también defectos de
nacimiento, trastornos congénitos o malformaciones congénitas. Se trata de
anomalias estructurales o funcionales, como los trastornos metabdlicos, que
ocurren durante la vida intrauterina y se detectan durante el embarazo, en el parto

0 en un momento posterior de la vida (OMS, 2016).

La Norma Oficial Mexicana NOM034-SSA2-2013 define malformacion como defecto
morfolégico mayor de un 6rgano o region del cuerpo, resultado de un proceso del

desarrollo intrinseco anormal.
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Las malformaciones congénitas estan relacionadas con causas ambientales,
infecciosas, genéticas o de comportamiento. Por lo tanto, muchos defectos de
nacimiento se pueden prevenir mediante la adopcién de medidas adecuadas antes

y durante el embarazo (OPS, 2015).

Dichas MC se clasifican en base a su magnitud, en mayores y menores. Una MC
mayor es aquella que produce limitaciones importantes en las areas biologica,
psicoldgica y social del individuo; las menores son las que no cumplen con estas
condiciones. Cuando el diagnéstico se efectia mediante inspeccién clinica, se
clasifican como malformaciones externas; y cuando el diagnéstico requiere de
metodologias alternas, como internas. De acuerdo con su etiologia pueden ser
genéticas, ambientales o no definidas. Dependiendo de su ubicacion, se clasifican
de acuerdo con su situacién en ciertos O0rganos o sistemas. La clasificacion
dismorfolégica dependera de la etapa de desarrollo de la vida prenatal en la que
ocurra la alteracion y su mecanismo, por lo que se denominan malformaciones,
deformaciones o disrupciones (Avifia & Tastekin, 2008). Los teratbgeno constituyen
un problema social, pues no todos los pacientes que nacen con alguna
malformacion congénita logran bienestar absoluto, dado que arrastran secuelas que
repercuten la calidad de vida. Muchas drogas, medicamentos y sustancias quimicas
atraviesan la barrera placentaria y causan efectos adversos sobre el embrion o el

feto (Sanchez, 2010).
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III. Planteamiento del problema

Nos referimos a MC a todo tipo de alteracion del desarrollo embrionario y fetal de
cualquier manifestacion y causa. Para que esto suceda se han establecido multiples
factores de riesgo los cuales han ido en aumento en los ultimos afios, no obstante,
la identificacion de factores toxicos nos dara la oportunidad de intervencion sobre
los mismos cuando esto sea posible y de esta manera disminuir la incidencia de
malformaciones lo cual representaria un beneficio a nivel individual, familiar e
institucional.

Cifras de la OMS en el afio 2015 calcula un promedio mundial de 276.000 casos,
equivalente al 10% de los recién nacidos, que fallecen por malformaciones
congénitas en las primeras cuatro semanas posteriores al nacimiento, los que
permanecen con vida, pueden presentar discapacidades cronicas que provocan un
impacto severo en los pacientes, sus familiares y la sociedad en general, incluyendo

al sistema de salud (OMS, 2015).

La OPS de igual forma estima que uno de cada 33 neonatos puede presentar una
anomalia congénita, las cuales son capaces de provocar al afio unas 3,2 millones
de discapacidades, de estas anomalias, se registran en paises bajos y medios el
94% de los casos, entre estos se le atribuye el 10% a los factores ambientales, un
25% a los genéticos y un 65% son de origen desconocidos pero pueden ser

multifactorial (OPS, 2015).

El estado de Hidalgo cuenta con 84 municipios, tiene un total de 2,665,018
habitantes de los cuales 1,379,796 son mujeres y 1,285,222 son hombres. En el

ambito de salud tiene 13 jurisdicciones sanitarias y se encuentran definidas por la
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Secretaria de Salud (INEGI, 2019). De esta estadistica se deriva que la segunda
causa de muerte en el estado de Hidalgo, se encuentran las malformaciones
congénitas del corazon, esta causa se encuentra relacionada con aspectos
hereditarios de los genes de los padres y también con factores ambientales, otro
factor de riesgo en el Estado de Hidalgo es la edad de la madre, mayores de 35
afios y madres adolescentes, estar en exposicion de sustancias toxicas nocivas
para la salud, drogas, ingerir alcohol, tener diabetes y rubeola en el embarazo

(Fernandez, 2016).

Datos estadisticos de la plataforma Sistema Nacional de Vigilancia Epidemiolégica
de la Secretaria de Salud en el afio 2016 en el Estado de Hidalgo se estimé un
16.4% de incidencia de MC, en el afio 2017 se presentd en un 14.1% y en el afio
2018 se reporté una incidencia en un 4.9%, con mayor prevalencia en el sexo

masculino (SINAVE, 2019).

Tulancingo es uno de los municipios de Hidalgo, que carece de investigaciones
sobre este tema, en el Hospital General de Tulancingo se estima un total de
nacimientos del 2016 al 2018 de 7240 recién nacidos vivos de los cuales solo se
identifican 11 casos de recién nacidos con malformaciones congénitas (SINAVE,
2019).

De acuerdo a las incidencias presentadas actualmente una malformacion congénita
representa un problema de salud publica que repercute en el nucleo familiar y en la
sociedad debido a que pueden ocasionar discapacidades crénicas con gran impacto
en los afectados, sus familias, el sistema de salud y la sociedad. Asi mismo,
constituye una causa importante de mortalidad (Vazquez et al. 2013).
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3.1 Pregunta de investigacion

¢, Cudles son las malformaciones congénitas en recién nacidos y su relaciéon con

factores toxicos durante la etapa de gestacion?

IV. Justificacion

Es importante sefalar que las malformaciones congénitas juegan un papel muy
importante en la morbilidad y mortalidad infantil por su considerable frecuencia y
repercusiones psicosociales, funcionales, estéticas y econémicas, estas patologias
poseen elementos asociados y factores de riesgo ampliamente estudiados en
muchos de los casos, en otros ha sido dificil determinarlos, sin embargo, es sabido
que al poder establecer tales factores de riesgo es posible controlarlos y
minimizarlos, permitiendo la posibilidad de disminuir la prevalencia de las
malformaciones congénitas

Ademas, considerando el hecho de que 20% de las muertes que ocurren en el
primer afio de vida se presentan en nifios con malformaciones congénitas, justifica
gue estas enfermedades sean consideradas un problema de salud publica.

Con este estudio se pretende aportar informacion sobre a relacién que tienen los
factores toxicos en el riesgo de malformaciones congénitas asi como su incidencia
en el Hospital General de Tulancingo para lograr sensibilizar a la poblacion, debido
a que es un problema que se puede resolver con acciones preventivas para incidir
en la disminucién de casos y de esta forma facilitar el abordaje precoz mediante la

prevencion, atencion integral y mejor calidad de vida.
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V. Objetivos

Objetivo general

Identificar la relacion que desencadenan los toxicos en la incidencia de

malformaciones congénitas en recién nacidos.

Objetivo especifico

Describir los toxicos mas frecuentes que se observaron en los recién nacidos con
malformaciones congénitas.

Realizar la correlacion del efecto teratdégenico.

Proponer pautas de actuacion para la prevencion de malformaciones congénitas.

VI. Hipétesis

Hi Existe relacion entre la presencia de malformaciones congénitas en recién
nacidos por exposicion a factores toxicos en la etapa gestante.
Ho No existe relacion entre la presencia de malformaciones congénitas en recién

nacidos por exposicion a factores toxicos en la etapa gestante.

Pagina | 10



VII. Marco tedrico

7.1 Antecedentes histoéricos

En la medicina prehistorica las malformaciones congénitas que se presentaban, se
identificaban por medio de la observacion de los restos 6seos (Alfaro, Perez,

Veladez & Gonzalez 2004).

Dichas MC han estado presentes antes de todas las teorias hechas sobre la
genética incluso antes de las leyes de Mendel. Evidencia de ellos son las multiples
figuras hechas de barro o piedra representando malformaciones congénitas en
diversos lugares del mundo. México es un rico escenario al respecto, un claro
ejemplo de ello es la cultura tolteca donde tenia un Dios llamado Xolotl (ajolote)
animal teratdbgeno que vive en las aguas de los rios y lagunas de la Republica
Mexicana, al que se le atribuian los nacimientos de los nifios con anomalias

congénitas (Cuevas,2009).

Pero fue a partir de las malformaciones congénitas reportadas por el uso de la
talidomida (1959-1961) que se generd una gran preocupacion a nivel mundial por
los catastréficos resultados y fue asi que se inici6 el desarrollo de sistemas de
deteccion de malformaciones congénitas credndose en 1974 un Banco

Internacional de datos (Alfaro et al. 2004).

7.2 Embriologia

La Embriologia es la rama de la Biologia que estudia el desarrollo del organismo a
partir de la célula primitiva u Ovulo, es el proceso que transcurre desde la

fecundacion hasta el nacimiento. En un periodo relativamente corto de la vida se
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producen cambios extraordinarios que involucran moléculas y células, en una
interaccion acelerada, para conformar las estructuras, 6rganos y tejidos, que
finalmente forman el cuerpo de cualquier ser viviente, incluyendo el ser humano

(Valdez, Perez, Garcia & Lopez 2012).

El desarrollo prenatal puede subdividirse en distintos periodos:

*Periodo pre-embrionario: comprende las primeras tres semanas de vida

intrauterina. Incluye los procesos de segmentacion de la célula huevo (primera
semana), implantacion en el endometrio materno (segunda semana) y gastrulacién

(tercera semana), que concluye con la formacion del embrion trilaminar.

» Periodo embrionario: abarca de la cuarta a la octava semana de gestacion. En

este periodo se forman los esbozos de la mayoria de los érganos y sistemas del

cuerpo.

* Periodo fetal: desde la novena semana hasta el nacimiento, durante este periodo
se terminan de desarrollar estructural y funcionalmente los 6rganos. El producto de
la concepcién aumenta su complejidad y también su tamafio. (Carlson, 2005)

Tabla 1 Periodos del desarrollo embrionario

Fecundacién
Periodo preembrionario Gametogénesis
(primeras 3 semanas) Segmentacion

Gastrulacion

Periodo embrionario

0 o
(desde la 4° a la 8° semana del desarrollo) reanogenesis

Periodo fetal

L Crecimiento
(desde la 9° semana hasta el nacimiento )

Fuente: (Carlson, 2005)
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7.3 Malformacion Congénita

Las anomalias congénitas, segun la OMS puede denominarse “defectos de
nacimiento, trastornos congénitos o malformaciones congénitas”. Se tratan de
anomalias de tipo estructural o funcional, incluyendo los trastornos metabalicos, que
se presentan durante la gestacion y se pueden detectar en diferentes etapas como
por ejemplo durante el embarazo, en el parto o tiempo después de la vida

extrauterina (OMS, 2015).

La malformacion congénita segun afirma Avifla & Tastekin (2008) es una
anomalia primaria resultado de un defecto estructural que produce una anormalidad
intrinseca en el proceso de desarrollo, ocasionando alteracion morfolégica de un
organo, parte de un o6rgano o de una regioén corporal; esta es una anormalidad
permanente causada por falla en el desarrollo estructural o por inadecuada

conformacién de uno o mas procesos embriolégicos con pobre formacién de tejido.

En otro contexto las anomalias congénitas incluyen no solo evidentes defectos
estructurales, sino también defectos microscoépicos, errores del metabolismo,

trastornos fisiol6gicos, anomalias celulares y moleculares. (Rojas & Walker , 2012)

7.3.1 Clasificacion
Las malformaciones congénitas pueden ser estructurales o funcionales.
Entendemos por malformaciones congénitas estructurales aquellas que involucran
alteraciones morfoldgicas. Es decir, que afectan algun tejido, érgano o conjunto de
organos del cuerpo. Algunos ejemplos son hidrocefalia, espina bifida, fisura de labio
y/o paladar, cardiopatia congénita y anomalias congénitas funcionales aquellas que
interrumpen procesos biolégicos sin implicar un cambio macroscopico de forma;
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involucran alteraciones metabdlicas, hematoldgicas, del sistema inmune, entre
otras. Entre las malformaciones congénitas estructurales pueden encontrarse

malformaciones mayores y menores (Avifia & Tastekin, 2008).

7.3.2 Malformaciones mayores
Implican un dafio significativo en la salud; estas anomalias explican la mayor parte
de las defunciones, la morbilidad y la discapacidad relacionada con las anomalias
congénitas. Tienen consecuencias médicas, sociales o estéticas significativas para
los afectados y por lo general, requieren de tratamiento médico y/o quirdrgico y de
rehabilitacion. La mayoria de las anomalias mayores requiere un abordaje
multidisciplinario o integral del defecto a fin de restablecer lo mas cercano a la
normalidad la condicién del paciente. Algunas de estas anomalias son externas, o
evidentes a simple vista, como la espina bifida, las fisuras del labio o del paladar o
la gastrosquisis y otras son internas porque no son visibles a simple vista y requieren
instrumentos diagnosticos para su identificacion, las cardiopatias, las anomalias
renales y la malrotacién intestinal son anomalias que no se ven, pero, si se
sospechan, se pueden descubrir mediante ecografias, radiografias u otros estudios

(Avifia & Tastekin, 2008).

7.3.3Malformaciones menores
Son frecuentes en la poblacién, generalmente no implican ningun problema de

salud importante, no tienen consecuencias sociales o cosméticas (OMS, 2015).
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7.4 Clasificacion dismorfoldgica
La clasificacion de los defectos congénitos mayores se basa en el tiempo
morfogénico en que se producen y comprende: malformacion, disrupcion y

deformacion (Imagen 1).

Malformacion: Es una anomalia primaria resultado de un defecto estructural que

produce una anormalidad intrinseca en el proceso de desarrollo, ocasionando
alteracion morfologica de un érgano, parte de un 6rgano o de una region corporal;
es una anormalidad permanente causada por falla en el desarrollo estructural o por
inadecuada conformacion de uno o mas procesos embriolégicos con pobre

formacion de tejido (Avifia & Tastekin, 2008).

Disrupcion: Es el defecto morfolégico de un 6rgano, parte de un érgano o de un area
corporal, debido a un proceso destructivo extrinseco puede ser ocasionado por
fuerzas mecénicas que producen isquemia, hemorragia o adhesion de tejidos
denudados y la causa actia en el periodo de organogénesis o en la etapa fetal; se
presenta con una amplia variabilidad clinica y el promedio de recurrencia es muy

bajo (Romero, Diaz, Fornieles & Calero , 2010).

Deformacioén: es una anormalidad producida por accion de fuerzas mecénicas
aberrantes que distorsionan las estructuras de los tejidos normales produciendo
alteraciones de la forma o posicién de un segmento corporal; el mecanismo se
explica por presion o constriccion mecanica, o bien puede ser secundario a efectos
de otra anormalidad fetal. La deformacion ocurre en el periodo fetal o en
fenogénesis, afectando toda una region; tiene moderada variabilidad clinica y su
recurrencia es baja. Los mecanismos de compresion, restriccion o distorsion
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biomecanica, en un segmento corporal ya formado, suelen ocurrir después de la
semana décima del desarrollo fetal, lo que ocasiona una anormalidad de la forma,
configuracion o posicion de la parte del cuerpo afectada. Los factores que pueden
condicionar la deformacion son: anomalias uterinas, embarazo mudiltiple, mala
posicion del bebé, escasez de liquido amnidtico y anomalias neuroldgicas
intrinsecas que impiden el movimiento articular y muscular del bebé (Avifa &

Tastekin, 2008).

Displasias: Se refiere a aquellas que afectan a la formacién de los tejidos
(histogénesis) que forman un 6rgano o sistema. Por tanto, en muchos casos suelen

manifestarse con el crecimiento postnatal (Martinez, 2008).

Imagen 1 Desarrollo de alteraciones morfolégicas

8 semanas de gestacion: periodo
embrionario. Las alteraciones en este
periodo son MALFORMACIONES

\

Las alteraciones fisicas en este periodo son
o DEFORMACIONES, DISRUPCIONES Y
blastogénesis organogénesis DISPLACIAS

[ ) {—*—\

Periodo de Periodo de

ﬂk A ? A ) A
\ Periodo fetal )
DIA 28-29 Y
1° dia de 15 dias.cfespués’de la Dia 56. Periodo flnal .del dia de Semana 38y
o fecundacidn, 1° diadela morfogénesis o
la ultima gestacion nacimiento
regla

Fuente: (Martinez Frias M. L., 2008)
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7.5 Factores etioldgicos

Actualmente se ha logrado establecer la causa de las MC en un 40-50% del total
de casos, permaneciendo desconocida aun el resto. Las causas que se conocen
son de 3 tipos: alteraciones cromosomicas, mutaciones genéticas y por efecto de
factores ambientales. En relacion a lo anterior se estima que alrededor del 70% son
de causa cromosomica, un 20-25% genéticas y alrededor del 5-10% de causa
ambiental (Martinez, 2010). De igual manera la OMS determin6 que no es posible
encontrar la causa concreta de las enfermedades congénitas, sin embargo, se
puede establecer una clasificacion agrupandolas por los factores de riesgo que

pueden provocarlas (OMS, 2016).

7.5.1Factores socioecondmicos y demograficos
Las anomalias congénitas llegan a ser mas frecuentes en familias y en paises de
ingresos bajos, aproximadamente un 94% desarrollan algun tipo de malformaciones
debido a la deficiente nutricion y esto induce un aumento en la incidencia de un
desarrollo prenatal anormal, de igual manera la edad avanzada es un factor de
riesgo para alteraciones cromosdmicas como el sindrome de Down y los embarazos
en mujeres jovenes aumenta la posibilidad de otras anomalias congénitas (OMS,

2016).

Uno de los factores involucrados en el desarrollo de las malformaciones congénitas
son de indole sociodemografico, se evidencia la influencia del medio donde vive la
paciente, donde el area rural y los niveles economicos y de estudios bajos, juegan
un papel preponderante, elementos que pueden dificultar un mejor control prenatal,

propicia carencias alimenticias y de adquisicion de insumos y medicamentos
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necesarios, por otra parte, la edad materna en edades extremas se relaciona
estrechamente con el desarrollo de muchas de estas anomalias (Velazquez & David

, 2015).

7.5.2 Factores genéticos
Respecto a los factores genéticos, la consanguinidad juega un papel
preponderante, aumenta de manera significativa las probabilidades de anomalias y
los riesgos de muerte neonatal se duplican, adicionalmente, es importante destacar
gue predomina la discapacidad intelectual asi como la presencia de anomalias raras

(OMS, 2016).

7.5.3 Factores epigenéticos
Epigenética significa literalmente por encima de la genética. La definicibn mas
comun es el estudio de los cambios reversibles y heredables de la expresidn génica,
que no conllevan alteraciones en la secuencia del &cido desoxinucleico (ADN) y que
no siguen las leyes mendelianas. El estado nutricional de la madre durante la
gestacion puede influir en el desarrollo embriol6gico y modular su fenotipo, aun sin
afectar su secuencia normal de nucleétidos, mediante diferentes mecanismos
epigenéticos. La disponibilidad de diferentes micronutrientes puede resultar en
alteraciones en la metilacién del ADN y la modificaciéon de las histonas y provocar
desregulacion en la expresion de los genes que programan el desarrollo corporal.
Diferentes vitaminas y minerales, denominados colectivamente como
micronutrientes, tienen una influencia decisiva en la salud de la embarazada y del
producto de la concepcion. Esta claramente demostrado que el acido folico

desempeiia un rol crucial en la regulacion epigenética del programa de desarrollo
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embriofetal, y su deficiencia implica ademas de consecuencias hematoldgicas la

aparicion de diferentes defectos congénitos (Taboada & Herrera, 2018).

7.5.4 Factores relacionados con el padre y la madre
Muchos factores han sido involucrados, entre estos el area laboral, principalmente
cuando implica el uso, manipulacion o simple contacto con diversos productos
toxicos, estudios demuestran la relacion entre pesticidas con la alteracién en la
funcién reproductiva y los defectos en los recién nacidos, por otra parte, la
exposicion a largo plazo incrementa el riesgo de cancer, alteraciones del sistema
nervioso, en la reproduccién y en el funcionamiento del sistema endocrino, son los
llamados disruptores endocrinos, involucrados en anomalias congénitas (Benitez,

Macchi & Acosta, 2009).

Algunos estudios demuestran la clara relacion entre uso de pesticidas y muerte fetal,
elevandose en algunos paises al 40% de los casos, se ha podido corroborar la
relacion entre trabajo agricola paterno con uso masivo de pesticidas y muerte fetal
por defectos congénitos, respecto a la madre, se incluyen como factores de riesgo
vivir cerca de sembradios fumigados dos veces mas que los que no presentan este
factor, almacenes de plaguicida en casa, lavado de ropa contaminada con estos
productos y el contacto con los mismos, sea accidental o directa (Acosta & Mullings,

2015).

Pagina | 19



7.5.5 Factores ambientales
Los factores ambientales involucrados en la formacion y desarrollo de las
malformaciones congénitas son variados y de indole diversa, para algunos aun no
se logra establecer el mecanismo de produccion, pero de acuerdo a la OMS se
encuentra claramente descrito, se incluye el contacto con plaguicidas y diversos
productos quimicos, alcohol, medicamentos psicotrépicos, tabaco y las radiaciones,
otros factores incluyen trabajar en basureros, fundiciones o minas durante la
gestacion, asi mismo vivir cerca de estos lugares, sobre todo si la madre esta
expuesta a otros factores ambientales de riesgo o sufre carencias alimenticias

(OMS, 2016).

Otros factores incluyen hipoxia, radiaciones ionizantes, quimicos como el mercurio
contenido en peces consumidos durante el embarazo, disruptores endocrinos
provocan trastornos en genitales y pubertad precoz; medicamentos como el retinol
provoca anomalias faciales; las tetraciclinas provocan defectos en los dientes y
huesos; vitamina A provoca defectos en corazon, miembros y tubo neural; la
talidomida anomalias en el desarrollo de los miembros, medicamentos como el
cloranfenicol, el &cido valproico, la terapia para la Diabetes Mellitus, psicotropicos y

drogas adictivas estan involucrados (Rojas & Walker , 2012).

7.5.6 Agentes ambientales infecciosos
Durante el embarazo la mujer esta expuesta a multiples procesos infecciosos, entre
las infecciones que puede presentar la mujer en este periodo, las de mayor

connotacion son la sifilis y la rubéola, sefialadas como las principales implicadas en
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el desarrollo de anomalias congénitas, las cuales se han descrito principalmente en

los paises de bajo y medios recursos (OMS, 2015).

Durante el proceso infeccioso, la madre suele presentar elevaciones de la
temperatura corporal la cual, al mantenerse por mas de un dia, pueden desarrollarse
defectos graves si se encuentra en el primer trimestre del embarazo y alteraciones
disruptivas en el feto durante en el segundo y tercer trimestre, esto es debido a que
las temperaturas elevadas alteran la fluidez sanguinea por lo que su distribucion en
todas las estructuras corporales se ve seriamente afectada, ocasionando serios
dafios y hasta la destruccién de los tejidos donde se disminuye su llegada (Martinez,

2010).

De acuerdo a lo anterior y a las multiples investigaciones realizadas estos agentes

infecciosos se clasifican en:

Virus: Son verdaderas bolsas de informacion genética, ya que estan constituidos
solo por acidos nucleicos y proteinas. Estos pueden proliferar dentro de las células
embrionarias hasta producir su ruptura o bien pueden incorporar su informacién
genética al genoma embridn, determinando sintesis de proteinas que pueden ser
dafiinas para este, tal es el caso del citamegalovirus, si la transmision de este se
produce en el primer trimestre, desarrolla calcificaciones intracraneales y trastornos
en la mielinizacion, si sobreviven, entre el 80 al 90% presentaran secuelas
neurosensoriales y severo retraso psicomotor; 25% en el segundo y se reduce al
8% en el tercero; provocando microcefalia, trastornos auditivos y afecciones

neurolégicas leves (Vauloup, 2019).
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El virus de la rubéola se presenta antes de la semana 12 del embarazo, las
malformaciones congénitas suelen ser irreversibles, si la rubéola es contraida por
la madre en la 62 semana origina catarata congénita, si la afeccion ocurre en la 92
semana se producira sordera y entre la 52 y 82 semana ocurriran cardiopatias

congénitas (Montenegro, 2018).

Por otro lado, la Varicela Zoster si se produce antes de la semana numero 25 del
embarazo, eleva el riesgo de varicela congénita entre el 1 al 3%, desarrollando
defectos congénitos graves con lesiones cutaneas; defectos oculares, entre los que
se incluyen la atrofia del nervio 6ptico y la coriorretinitis; alteraciones esqueléticas
como hipoplasia de algin miembro y anomalias neurolégicas como la microcefalia

y vejiga neurogénica (Vauloup,2019).

Bacterias: Estas no atraviesan la barrera placentaria por lo cual deben infectar
primero a la placenta, lo que hace que lleguen a los tejidos fetales cuando ya ha
terminado el periodo de organogénesis la espiroqueta palida (Treponema pallidum)
microorganismo causante de la sifilis, puede producir sordera en el feto, anomalias

de los dientes, de la piel, de los huesos y retardo mental (Montenegro, 2018).

Pardsitos: Tampoco atraviesan la placenta, lo que hace que alcancen los tejidos en
el periodo fetal. Pueden causar lesiones graves cuando se localizan en el Sistema
Nervioso Central El Toxoplasma gondii protozoo responsable de la toxoplasmosis,
puede producir microcefalia en el feto, microftalmia, hidrocefalia y retardo mental

(Vauloup, 2019).
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7.5.7 Agentes quimicos
Entre éstos estan los medicamentos y sustancias quimicas. Practicamente todas
las drogas tienen efecto teratogénico en animales de laboratorio, pero algunas
ejercen este efecto s6lo cuando se usan en dosis altas. Importantes son aquellos
que producen anomalias cuando se utilizan en dosis terapéuticas, por ejemplo
algunos medicamentos como cloranfenicol, tetraciclinas, acido valproico,
antidiabéticos y barbitiricos y ademas tranquilizantes, pesticidas, drogas que

producen adiccion (heroina, LSD y alcohol), (Rojas & Walker , 2012).

7.6 Teratdgeno

Los toxicos pueden producir efectos fisiologicos o bioquimicos adversos en
cualesquiera de las etapas del desarrollo, y son causa frecuente de muerte uterina,
aborto, prematurez e intoxicaciones neonatales; aunque el embrién humano esta
bien protegido en el Utero, ciertos agentes ambientales, llamados teratégenos (del
griego teratos, “monstruo”, y géne - sis, “produccidon”), causan alteraciones en el

desarrollo cuando la madre se ha expuesto a ellos (Gomez & Zuiiiga , 2007).

Rojas & Walker (2012) definen teratdgeno como un factor que tiene un efecto
adverso sobre el embrién. Aunque las anomalias génicas y cromosOmicas pueden
producir malformaciones congénitas, el término teratdbgeno se restringe sélo a los

factores ambientales.

Los mecanismos de lesién embrio-fetal son multiples, tales como la accion que
pueden producir sobre el material hereditario, las alteraciones del crecimiento de los
tejidos, deteccién o modificacién de la morfogénesis normal y destruccion celular.

Por su parte, la variabilidad en la expresion del potencial teratogénico depende de
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factores como: la dosis consumida, periodo del embarazo en que se administro, la
interaccion con otros factores ambientales y la susceptibilidad individual de la madre

y el feto (Taboada et al. 2004).

La susceptibilidad de un embridn frente a distintos teratdgenos depende de los

siguientes aspectos:

1. Interaccién del genotipo con los factores ambientales. Diferentes especies o razas
reaccionan de distinta manera frente a los mismos teratbgenos que acttan con la
misma potencia. Estas diferencias dependen entonces de la norma de reaccion de
los caracteres en andlisis, la que esta determinada por la constituciébn genética

propia de las distintas razas o especies.

2. La etapa del desarrollo alcanzada en el momento en que actua el teratdgeno.
Aungue en ningun periodo del desarrollo el embrion esta libre de ser afectado, existe
un periodo de maxima susceptibilidad que corresponde a la organogénesis. Los
organos mas afectados seran aquellos donde la intensidad del desarrollo y de los

procesos metabdlicos es mayor.

3. La dosis administrada. La forma en que se manifestara la desviacion del
desarrollo normal aumenta de grado a medida que aumenta la dosis del teratbgeno
administrado. Las fluctuaciones van desde el no-efecto al nivel letal. Sin embargo
es importante destacar que los efectos de dos agentes teratogénicos administrados
juntos se pueden sumar, aunque cuando son administrados por separado pueden

no tener efecto alguno (Rojas & Walker , 2012).
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En los Estados Unidos existe una entidad reguladora del uso de los medicamentos
conocida como Food and Drug Administration (FDA). Su objetivo es recopilar toda
la informacion posible sobre cada sustancia quimica empleada como medicamento,
para avalar o prohibir su uso en los seres humanos. Segun el riesgo de
teratogenicidad de cada uno, la FDA ha asignado una categoria denominada con

las letras A, B, C, D o X (Valdes, Sanchez & Santiago, 2018).

Tipo A: Los estudios de estos medicamentos indican un riesgo inocuo.

Tipo B: Medicamentos inocuos en animales, pero sin estudios en humanos.

Tipo C: Efecto positivo en animales, pero sin estudio en humanos.

Tipo D: Asociado a defectos en humanos, pero el uso implica mas beneficios que
riesgos.
Tipo X: Estudios en humanos confirman que los riesgos de anomalias son mayores

gue los beneficios. Se contraindica definitivamente el uso del medicamento.

Por otra parte Rodriguez & Martinez (2010) consideran cinco grupos con base a

su potencial riesgo para el desarrollo embrionario/fetal humano:

1. Farmacos sin evidencias de riesgo.

2. Farmacos teratogénicos cuyo uso esta contraindicado durante la gestacion.

3. Farmacos teratogénicos cuyo uso puede estar justificado durante la
gestacion.

4. Farmacos con otros efectos adversos.

5. Farmacos de reciente comercializacion.
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Tabla 2. Medicamentos seguros durante la gestacion

Acido félico Clindamicina Insulina Penicilinas

Amoxicilina Clorfeniramina Levotiroxina Piridoxina

Amoxicilina Clorohexidina Nitrofurantoina Riboflavina

Clotrimazol Digoxina Nistatina Tiamina

antidcidos Eritromicina Metildopa Vitaminas (dosis
recomendadas)

Bromexina Hierro Miconazol Yodo (dosis
recomendadas)

Cefalosporinas Inmunoglobulina Paracetamol

antitetanica

Fuente: Modificado de (Rodriguez & Martinez ,2010)

Tabla 3. Medicamentos teratdgenos; contraindicados durante la gestacion

Farmaco

Contraindicado durante

Malformaciones congénitas

dicumarinicos

Anticoagulantes

1.7y 3.°" trimestre

Anomalias esqueléticas
(epifisis punteadas), hipoplasia
nasal, atresia de coanas y otros
defectos asociados

Fluconazol (contraindicado Siempre Alteraciones  craneofaciales,

solo a dosis elevadas, por sindstosis radio-humeral

encima de 400mg/d) (fenocopia del sindrome de
Antley-Bixler)

IECA (captopril, enalapril) Siempre Displasia tubular renal

congénita (fenocopia)

Metimazol Primer trimestre Aplasia de cutis en vértex
craneal, atresia de coanas,
hipoplasia de mamilas, atresia
de eséfago y otros defectos

Misoprostol Siempre (maxima Paralisis del vi/vil pares

susceptibilidad: entre la 6.2 y la | craneales, anomalias de

10.%semanas)

extremidades (S. de Mdebius)

Retinoides sintéticos Siempre Alteraciones: SNC, pabellones
(isotretinoina, etretinato, auriculares, cardiovasculares,
tretinoina, acitretina) timo y extremidades

Retinol a dosis altas Siempre Defectos genitourinarios y
(M10.000u1) otros defectos congénitos
Talidomida Siempre Defectos por reduccion de

extremidades y otros defectos
congénitos

Fuente: Modificado de (Rodriguez & Martinez, 2010)
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7.7 Caracterizacion de las malformaciones por sistema CIE-10.

En otro contexto también las malformaciones congénitas se codifican segun la
Clasificacion Estadistica Internacional de Enfermedades y Problemas de Salud

Conexos, (CIE-10) (Norma Oficial Mexicana NOM-034-SSA2-2013).

Tabla 4 Caracterizacion de las malformaciones CIE-10

Grupo de defecto Tipo de defecto
Defectos de Tubo Neural

Anencefalia

Sistema Nervioso Central Encefalocele

Mielomeningocele

Espina bifida

Microtia-atresia

Craneofaciales Labio y paladar hendido

Atresia de las coanas

Defecto del tabique auricular con comunicacién
interauricular

Defecto del tabique ventricular con
comunicacién interventricular
Persistencia del conducto arterioso
Defectos cardiovasculares complejos
Pie equino varo

Displasia del desarrollo de la cadera
Defectos por reduccién de las extremidades
superiores e inferiores

Displasia Renal

Hidronefrosis congénita

Rifiones multiquisticos / poliquisticos
Meatos ectdpicos

Renales y Genitourinarios Ureterocele

Extrofia vesical

Valvas uretrales posteriores
Estenosis ureteropielica

Estenosis uretra

Atresia esofagica

Atresia/estenosis duodenal

Atresia intestinal

Malformacién anorectal

Hernia diafragmatica

Gastrosquisis

Onfalocele.

Fuente: Modificado de (Norma Oficial Mexicana NOM-034-SSA2-2013)

Cardiovasculares

Osteomusculares

Gastrointestinales.

Defectos de pared abdominal y hernias
congénitas.
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7.8 Polimarfomado

Una de las descripciones mas conocidas del Sindrome de Polimalformado se
describe bajo la acronimia de CHARGE, la cual sirve para resumir las diferentes

alteraciones que se presentan (Rojas & Walker, 2012) y (Lobete et al. 2010).

C: coloboma del iris ocular hasta anoftalmia

H: (heart en inglés), anomalias cardiacas que incluyen a la Tetralogia de Fallot,
alteraciones de los tabiques tanto interauricular como el interventricular y la

persistencia del conducto arterioso.

A: atresia de coanas, la cual puede incluir ambos lados y ser 6sea o0 membranosa,

se cataloga como uno de los principales hallazgos para la sospecha diagnostica.

R: retardo en el desarrollo o crecimiento, que puede ser debido a trastornos de la
hormona de crecimiento, procesos infecciosos o0 problemas inherentes a la

alimentacion

G: malformaciones en genitales, que suelen ser muy variadas, desde hipoplasia de
genitales externos en la mujer, hasta atresia de los internos, incluyendo Gtero, y
vagina, en el caso de los hombres se describen trastornos en la formacién del pene

gue van desde micropene, hipospadia, criptorquidia hasta la agenesia del mismo.

E: (Ear en inglés), se trata de malformaciones del oido desde el externo al interno,
agenesia de los conductos semicirculares, con trastornos funcionales que incluyen
la hipoacusia; conforman el sintoma mas comun y se presenta entre el 80 al 90%

de los casos (Rojas & Walker, 2012).
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Rojas & Walker (2012) refieren que se incluyen en este sindrome otras alteraciones
como la disfuncidon romboencefalica y algunos dismorfismos en los rasgos faciales;
la sobrevida puede oscilar entre 5 dias hasta 46 afios, la mayor mortalidad se ha
presentado en nifios de hasta un afio, sin embargo un 70% alcanza los 5 afios de

edad.

7.9 Centros de control de malformaciones congénitas

Existen en el mundo una gran cantidad de paises que cuentan con diversas
asociaciones para el monitoreo de las malformaciones congénitas y afio con afo
comparten datos y conferencias para la busqueda de la disminucion de esta

patologia.

The International Clearinghouse for Birth Defects Monitoring Systems (ICBMS)
establecido en 1974 en Helsinki Finlandia, es una Organizaciéon no gubernamental
gue tiene representacion de 39 programas que monitorean malformaciones en todo
el mundo, encargada de los cambios de anomalias congénitas y encargada de los

cambios de la prevalencia de las malformaciones congénitas (Cuevas, 2009).

The International Centre for Birth Defects (ICBD) se encuentra en Roma, Italia, es
el centro de recoleccién de analisis de los datos obtenidos por el ICBDMS. Coordina
y monitorea las actividades y estudios colaborativos, asi mismo realiza un reporte
anual regularmente con datos de malformaciones congénitas. Tiene cuatro
divisiones en las cuales se enfoca: en reporte anual, el monitoreo de mudltiples
malformaciones congénitas, el MADRE (Malformation Drug exposure) y por ultimo
el atlas mundial de los defectos al nacimiento (con datos de ICBDMS y EUROCAT)

(ICBD, 2019).
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En Europa se encuentra el EUROCAT, the European Registration of Congenital
Anomalies, se enfoca en la investigacion de las posibles causas de malformaciones
y con el propdsito de realizar prevencion primaria en Europa. Opera en 20 paises
en 43 centros desde 1979 su cobertura es de 1.5 millones de nacimiento por afio en

Europa, con el 29% de la poblacion cubierta (EUROCAT, 2019).

En Latinoamérica existe el Latin American Collaborative study of congenital
malformations (ECLAMC) que opera aproximadamente en 100 hospitales
sudamericanos desde 1967, es un programa de investigacion clinica y
epidemioldgica de las anomalias del desarrollo que opera con nacimientos
hospitalarios en paises latinoamericanos. Realiza investigaciones sobre los factores
de riesgo en la causalidad de las malformaciones con metodologia caso- control. La
cobertura que maneja es de 200.000 nacimientos por afio, teniendo un tiempo de

estudio de 34 afios (ECLAMC, 2019).

En Espafia se encuentra Estudio Colaborativo Espafiol de Malformaciones
Congénita (ECEMC) fue creado por la Profesora Maria Luisa Martinez-Frias en
1976, y fue estructurado como una red teméatica y virtual de investigacion
multidisciplinar cooperativa. Esta basado en un sistema permanente de registro de
nifios recién nacidos con defectos congénitos (casos) y recién nacidos sin
anomalias (controles), sobre el total de nacimientos ocurridos en distintos
hospitales, y cuya cobertura anual viene superando el 20% de los nacimientos en

Espaiia (ECEM, 2019).
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El RECUMAC Registro Cubano DE Malformaciones Congénitas, programa de
atencion y vigilancia clinico-epidemiolégica de los defectos congénitos, con base

hospitalaria y cobertura poblacional. Establecido desde 1985 (Cuevas, 2009).

En la Republica Mexicana contamos con el programa mexicano de registro y
vigilancia epidemioldgica de las malformaciones congénitas externas (RYVEMCE),
creadas en 1978 y miembro de Clearinghouse desde 1980. Reporta datos obtenidos
de 21 hospitales en 11 ciudades de Meéxico, contando con un numero de
nacimientos anual de aproximadamente 62,000 alrededor del 3.5% de nacimientos

en toda la Republica Mexicana (Cuevas, 2009).

VIII. Marco Referencial

Acosta & Mullings (2015) en su estudio caracterizacion de malformaciones
congénitas en recién nacidos vivos, caracterizaron a los recién nacidos vivos con
malformaciones congénitas en el municipio Marianao, se realiz6 un estudio
descriptivo, de corte transversal, de 30 recién nacidos vivos con malformaciones
congénitas en el municipio Marianao, La Habana, durante el afio 2011. El sexo
masculino fue el mas afectado, con 18 casos que representaron el 60 % del total.
La polidactilia fue la malformacion mas frecuente, con 23,3 %, seguida por el
apéndice preauricular, con 10 % el 20 % naci6é pretérmino y solamente en el 10 %
de los casos se obtuvo un resultado positivo en examenes de diagnostico prenatal.
Concluyen que los recién nacidos vivos con MC se caracterizaron por ser varones
con MC aisladas y de menor severidad, a término, normopeso, sin antecedentes
familiares de dicha afeccion y con un diagnostico prenatal negativo. La mayoria de

las madres pertenecian al grupo de edades de 20-35 afos, padecian hipertension
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arterial y durante el embarazo, las principales enfermedades que presentaron

fueron las sepsis y la anemia.

Santos et al. (2016) en su estudio factores de riesgo relevantes asociados a las
malformaciones congénitas en la provincia de Cienfuegos, 2008-2013, se estudio
un universo representado por 27 002 gestantes, incluyendo el total de nacimientos
vivos y(0) fallecidos y las interrupciones genéticas realizadas en el periodo de enero
de 2008 a diciembre 2013. El resultado de dicho estudio arrojo predominacion en
malformaciones correspondientes al Sistema Cardiovascular, dentro de estas
result6 mas frecuente la comunicacién interventricular; seguidas de las
malformaciones del Sistema Nervioso Central , predominando en este grupo la
hidrocefalia y en tercer lugar se identificaron malformaciones del Sistema
Osteomioarticular, el consumo de alcohol (OR=5,3), la consanguinidad y los
antecedentes familiares de malformados, constituyeron factores relevantes en la

aparicion de malformaciones congénitas.

Bravo, Teheran, Pantoja, Diaz & Acosta (2012) en su estudio factores asociados a
anomalias congénitas en neonatos del Cauca, estuvo conformado por todos los
neonatos de tres instituciones de salud de Popayan, durante 10 meses. El tamafio
de la muestra fue de 87 casos (relacion caso: control de 1:1). Las anomalias
congénitas mas frecuentes fueron de tipo multisistémico (18,4 %), del sistema

gastrointestinal (14,3 %), cardiovascular, osteomuscular y craneofacial (11,2 %,
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cada una), en el andlisis bivariado se encontraron las siguientes asociaciones:
consumo de acido folico desde el primer trimestre (OR = 0,8; IC 95 % 0,67-0,94),
exposicion a transformadores eléctricos (OR = 1,7; 1ICe% 1,1-2,8),
consanguinidad o procedimiento de una misma vereda (OR = 1,4;IC 95 % 1,0-1,9)

y edad materna o igual a 35 afios (OR =1,4;IC 95 % 1,0-1,9).

Matovelle, C., Matovelle, P., Martinez, & Cordéva (2015) en su estudio frecuencia
de malformaciones congénitas en pacientes pediatricos del hospital “José Carrasco
Arteaga”, fue desarrollado desde el 1 de enero de 2011 hasta el 31 de diciembre de
2012 en este estudio se obtuvo como resultado que 6196 pacientes pediatricos
fueron atendidos; 339 (5.47%) pacientes presentaron algun tipo de malformacién
congénita, el 1.86% de los pacientes fueron recién nacidos y el 7.93% nifios
mayores; las malformaciones se presentaron en similar proporciéon en ambos sexos
las més frecuentes en el sexo masculino fueron las genitourinarias con el 12.39% y
polimalformaciones con 12.09%, mientras que en el sexo femenino las mas
frecuentes fueron las gastrointestinales y cardiovasculares con 11.2% y 9.44%
respectivamente. A nivel general las malformaciones mas frecuentes fueron las
gastrointestinales y las polimalformaciones con el 20.94% en ambos casos,
seguidas de las cardiovasculares y craneo-faciales con el 15.33% cada una. El

diagnostico mas frecuente fue Criptorquidia.
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Farias (2006) en su estudio defectos de tubo neural en hijos de mujeres expuestas
a contaminantes ambientales en la zona metropolitana de Guadalajara 2003-2005,
su estudio se conformd por 77 recién nacidos con defectos de cierre de tubo neural
( DCTN), se encontro una relacion significativa entre el tabaquismo y la presencia
de defectos del cierre del tubo neural, en particular con el encefalocele, confirmando
con esto la relacion que existe entre las madres fumadoras y la presencia de las

malformaciones fetales tipo DCTN.

Benitez, Macchi & Acosta (2009) en su estudio malformaciones congénitas
asociadas a agrotéxico, Se analizaron 52 casos y 87 controles el promedio de
nacimientos por mes fue de 216. Los factores de riesgo asociados
significativamente fueron: vivir cerca de campos fumigados (OR 2.46 1C95%1.09-
5.57p< 1Km (OR=2,66 IC 95% 1,19 — 5,97), p<0.001). Concluyen que los resultados
muestran una asociacion entre exposicion a pesticidas y malformaciones

congénitas. Se requiere de estudios futuros para confirmar estos hallazgos.

Ramirez, Castro, Hoyos, Montoya & Porras (2018) en su estudio factores asociados
a malformaciones congénitas en un centro de tercer nivel region Centro Occidental
- Colombia (ECLAMC) durante el afo 2013, los resultados arrojaron que las
variables sociodemograficas edad y ocupacion materna, se hallaron como factor de
riesgo para desarrollar malformaciones congénitas OR=7.7 (2.4 - 24.5) y OR=2,01

(1,1-3,7) respectivamente. Ademas en la historia obstétrica se encontr6 mayor
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riesgo al tener ganancia de peso mayor al ideal con OR=3.0a (1.3-6.7) y una
ganancia de peso menor a lo ideal OR= 2.3a (1.1-4.5) y como factores protectores
ser hijo del mismo padre y facil concepciéon con OR=0,37C (0,2-0.8) P=0.007 y
OR=0,20a (0,1-0,7),concluyen que la edad mayor de 35 afios, trabajar fuera y una
ganancia de peso mayor a lo ideal, son factores de riesgo para desarrollar

malformaciones congénitas.

Martinez (1998) en su estudio andlisis del riesgo que para defectos congénitos
tienen diferentes grupos étnicos de nuestro pais, Se estudian 24.696 nifios con
defectos congénitos en comparacion con otros tantos nifios sanos seleccionados
como controles, distribuidos en los siguientes grupos étnicos: gitanos, negros,
orientales, arabes y blancos. Se analiza el riesgo que tiene cada grupo étnico en
comparaciéon con el de blancos, para 20 defectos congénitos seleccionados. El
andlisis es de regresion logistica, para controlar el efecto, tanto de factores,
genéticos como ambientales relacionados con la marginalidad social, los resultados
mostraron que ciertos defectos congénitos son mas frecuentes en algunos grupos
étnicos debido a su consanguinidad o a factores relacionados con la condicion de
marginalidad social. No obstante, para los negros y arabes se observa una relacion
con ciertos defectos que no parece ser debida a los factores considerados en el

analisis.
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Nazer et al. (2007) en su estudio edad materna y malformaciones congénitas. Un
registro de 35 afos, 1970-2005 con el objetivo de determinar la asociacién entre
las edades maternas y la incidencia de malformaciones congénitas en la sala de
obstetricia de un Hospital clinico. Se consultaron los registros hospitalarios del
Estudio Colaborativo Latinoamericano de Malformaciones Congénitas (ECLAMC)
entre 1996 y 2005 en donde se detect6 una prevalencia general de malformaciones
del 8,4% en el Hospital. En este estudio se obtuvo una frecuencia significativamente
menor de madres de menos de 20 afios que en el resto de Chile. Las madres de
entre 20 y 29 afos tienen la menor frecuencia de nifios malformados. Las mujeres
mayores de 20 afios y mayores de 39 afos representan el 56% de los nifios
malformados. La edad materna y las tasas de malformaciones aumentaron de forma
paralela a una tasa de 0,2 afios y 2,2 nifios malformados por cada 1.000 nacidos

Vvivos, por afio calendario, respectivamente.

Taboada & Herrera (2018) en su estudio Mecanismos epigenéticos y via de
sefalizacion Notch en el origen de diferentes defectos congénitos, con el objetivo
de proveer informacion actualizada sobre los mecanismos epigenéticos y la via de
sefalizacion Notch en el proceso de desarrollo embrionario y su importancia en la
implementacion de estrategias para la prevencion de diferentes defectos congénitos
en humanos. La revision bibliogréfica se realizé en enero de 2018, en funcién de
criterios cronoldgicos y tematicos, concluyeron que las alteraciones epigenéticas,
en contraste con los cambios genéticos como las mutaciones, son potencialmente

reversibles y prevenibles de diferentes defectos congénitos.
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IX. Metodologia

9.1 Tipo de estudio

Estudio observacional, analitico de casos y controles, retrospectivo. Se disefidé un
estudio observacional, los datos de la investigacion fueron obtenidos en un solo
momento, es decir en un tiempo especifico y determinado, analizando la prevalencia
de las variables y su interrelacion del estudio en un tiempo Unico, caso-control para
realizar la comparacion de dos grupos de recién nacidos uno de ellos afectado por
malformaciones congénitas (casos) y otro formado por recién nacidos sanos
(control) y finalmente retrospectivo porque se realizé la revision de expedientes

clinicos del afio 2016-2018.

9.2 Poblacién

El estudio de casos y controles estuvo conformado por 22 expedientes de recién

nacidos del Hospital General de Tulancingo, Hidalgo.

9.3 Muestra

El tamafio de la muestra estuvo conformada por 11 expedientes de recién nacidos
clasificados como casos, siendo la totalidad de recién nacidos con diagnéstico de
malformacion congénita y 11 expedientes de recién nacidos clasificados como
control que esta conformado por recién nacidos sin diagnostico de malformacion

congénita del Hospital General de Tulancingo. Relacion caso control de 1:1.
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X. Definicion espacial y temporal

El estudio fue realizado en un periodo del 2016-2018, con el andlisis de
expedientes clinicos del Hospital General de Tulancingo y ademas entrevista a

madres de nifios sanos.

XI. Criterios de inclusion

Criterios de inclusion (casos)

» Expedientes de recién nacidos de ambos sexos.

+ Edad comprendida de los participantes en el estudio de 0 a 28 dias.

» Exposicion a factores toxicos en el primer trimestre del periodo de gestacion.
+ Expedientes de recién nacidos con diagndstico de malformacion congénita.

* Expedientes con informacién completa.

Criterios de inclusion (control)

» Expedientes de recién nacidos de ambos sexos.

+ Edad comprendida de los participantes en el estudio de 0 a 28 dias.

» Exposicion a factores toxicos en el primer trimestre del periodo de gestacion.
» Expedientes de recién nacidos sin malformacion congénita.

* Madres que deseen patrticipar en el estudio.
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XII. Criterios de exclusion

Criterios de exclusién (caso y control)

+ Expedientes de todos los O&bitos fetales y recién nacidos vivos extra
hospitalarios que presentaron alguna malformacion congénita.

+ Expedientes de recién nacidos que no presentan informacion completa en
sus expedientes clinicos.

» Expedientes de recién nacidos fuera del periodo del estudio.

XIII. Recoleccion de datos

Se solicito la aprobacion del comité de ética del Instituto de Ciencias de la Salud
(anexo 4) y asi mismo se solicit6 la autorizacion a las autoridades correspondientes
del Hospital General de Tulancingo (anexo 5). Se investigaron dos poblaciones de
recién nacidos (caso-control) para obtener estadistica y conocer los factores toxicos
involucrados en las malformaciones congénitas. Definimos como caso a todo
expediente de recién nacido del Hospital General de Tulancingo, que presente algun
defecto congénito detectable mediante cualquiera de los métodos de exploracion de
los recién nacidos y control se define como el siguiente recién nacido vivo del mismo
sexo que el caso que nace en el mismo Hospital, siempre que no presente

malformacién congénita.

Se realizé la revision de expedientes clinicos de 11 recién nacidos (casos) con
diagnostico de malformacion congénita del afio 2016 al 2018 de acuerdo a las
variables estudiadas y por cada nacido con malformacion congénita se tomé un

recién nacido sano (control) también de ellos se obtuvo informacion referente a,
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historia prenatal y datos de los padres (anexo 3), previo consentimiento informado

a la madres (anexo 2), posteriormente los datos fueron capturados en el sistema

SPSS, obteniendo estadistica descriptiva, estadistica inferencial y para el analisis

de casos y controles se calculo el riesgo para malformaciones congénitas con OR,

(Odds Ratio) con intervalo de confianza del 95%, se consider6 significancia

estadistica cuando p < 0.05 (Imagen 2).

Imagen 2. Procedimiento metodolégico

Casos (11 expedientes de

recién nacidos con MC)

Revisién de
expedientes clinicos

Estadistica Descriptiva % (Nn)

Control (11 expedientes de

recién nacidos sanos)

Autorizacién del comité de ética

(ICSA) y Hospital General Tulancingo

Consentimiento

informado
( Aplicar instrumento ECEM
Andlisis de datos
Estadistica inferencial: T Student Correlacién Odd Ratio

Media, DS, p < 0.05 1C95% (p< 0.05)

Aceptacién de la Hipotesis

Fuente: Propia (Chavez, 2019)
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XIV. Instrumento

Para la realizacion de este estudio se utilizé el Instrumento del Estudio Colaborativo
Espafiol de Malformaciones Congénitas (confiabilidad de 0.93 del alfa de
Cronbach), realizado por la profesora Maria Luisa Martinez-Frias, directora del
ECEMC, adaptado y modificado para la poblacion mexicana con un alfa de

Cronbach de 0.80.

El instrumento comprende informacion relacionada con los padres y los recién
nacidos: 1) Relacionada con la madre. Lugar de nacimiento, edad, estado civil, lugar
de residencia, ocupacion, numero de gestaciones, escolaridad, enfermedades
cronicas, infecciones presentes en el embarazo, exposicion a téxicos ambientales,
tipo de toxico, ingesta de medicamentos, control prenatal y habitos toxicos. 2)
Relacionada con el padre. Edad, ocupacion, escolaridad y enfermedades cronicas.
3) Relacionada con el recién nacido. Fecha de nacimiento, sexo, peso, edad

gestacional y tipo de malformacién y exploracion fisica (anexo 3).

XV. Consideraciones éticas

De acuerdo a la ley general de salud en el Titulo quinto: investigacion

Articulo 100.- La investigacion en seres humanos se desarrollara conforme a las
siguientes bases:

|. Debera adaptarse a los principios cientificos y éticos que justifican la investigacion
médica, especialmente en lo que se refiere a su posible contribucion a la solucién

de problemas de salud y al desarrollo de nuevos campos de la ciencia médica.
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II. Podra realizarse sélo cuando el conocimiento que se pretenda producir no pueda
obtenerse por otro método idoneo.

[ll. Podréa efectuarse sélo cuando exista una razonable seguridad de que no expone
a riesgos ni dafos innecesarios al sujeto en experimentacion;

IV. Se debera contar con el consentimiento por escrito del sujeto en quien se
realizara la investigacion, o de su representante legal en caso de incapacidad legal
de aquél, una vez enterado de los objetivos de la experimentacion y de las posibles
consecuencias positivas o negativas para su salud;

V. Solo podra realizarse por profesionales de la salud en instituciones médicas que
actuen bajo la vigilancia de las autoridades sanitarias competentes.

La realizacion de estudios gendmicos poblacionales debera formar parte de un
proyecto de investigacion;

VI. El profesional responsable suspendera la investigacion en cualquier momento,
si sobreviene el riesgo de lesiones graves, invalidez o muerte del sujeto en quien se
realice la investigacion.

VII. Es responsabilidad de la institucién de atencion a la salud proporcionar atencion
médica al sujeto que sufra algun dafio, si estuviere relacionado directamente con la
investigacién, sin perjuicio de la indemnizacién que legalmente corresponda.

VIII. Las demas que establezca la correspondiente reglamentacion

Declaracion de Helsinki

Principios generales
1.- La Declaraciéon de Ginebra de la Asociaciéon Médica Mundial vincula al médico

con la férmula “velar solicitamente y ante todo por la salud de mi paciente” y el
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Cédigo Internacional de Etica Médica afirma que: “El médico debe considerar lo
mejor para el paciente cuando preste atencion médica”.

2.- El progreso de la medicina se basa en la investigacion que, en ultimo término,
debe incluir estudios en seres humanos.

3.- El propdésito de la investigacion médica en humanos es comprender las causas,
evolucion y efectos de las enfermedades y mejorar las intervenciones preventivas,
diagnosticas y terapéuticas, para que sean seguras, eficaces, efectivas, accesibles
y de calidad.

4.- La investigacion médica esta sujeta a normas éticas que sirven para promover y
asegurar el respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud y sus
derechos individuales.

5.- En la investigacion médica, es deber del médico proteger la vida, la salud, la
dignidad, la integridad, el derecho a la autodeterminacién, la intimidad y la
confidencialidad de la informacion personal de las personas que participan en
investigacion.

6.- Los médicos deben considerar las normas y estandares éticos, legales y juridicos
para la investigacion en seres humanos en sus propios paises.

Riesgos, Costos y Beneficios

7.- La investigacion médica en seres humanos solo debe realizarse cuando la
importancia de su objetivo es mayor que el riesgo y los costos.

8.- Se deben implementar medidas para reducir al minimo los riesgos. Los riesgos
deben ser monitoreados, evaluados y documentados continuamente por el

investigador.
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9.- Cuando los riesgos que implican son mas importantes que los beneficios
esperados o si existen pruebas concluyentes de resultados definitivos, los médicos
deben evaluar si contintan, modifican o suspenden inmediatamente el estudio.
Grupos y personas vulnerables

10.- La investigacion meédica en un grupo vulnerable so6lo se justifica si la
investigacion responde a las necesidades o prioridades de salud de este grupo y la
investigacion no puede realizarse en un grupo no vulnerable.

Requisitos cientificos y protocolos de investigacion

11.- El proyecto y el método de todo estudio en seres humanos deben describirse
claramente y ser justificados en un protocolo de investigacion.

Privacidad y confidencialidad

12.- Deben tomarse toda clase de precauciones para resguardar la intimidad de la
persona que participa en la investigacion y la confidencialidad de su informacion

personal.

XVI. Analisis de datos

Los datos recolectados se analizaron por medio de un paquete estadistico con el
programa SPSS versién 21 de acuerdo a las variables establecidas, definiendo y
plasmando estadistica descriptiva para determinar frecuencias simples, absolutas y
relativas de las malformaciones y su distribucion. Para el analisis de casos y
controles se calculé el riesgo para malformaciones congénitas con OR, (Odds Ratio)
con intervalo de confianza del 95%, se considero significancia estadistica cuando

p < 0.05.

Pagina | 44



El disefio de casos y controles especialmente esta indicado para el estudio de
relaciones que asocian factores de riesgo con la presencia de malformaciones
congénitas durante la etapa gestante. La seleccion de casos y controles
proporciona estimadores mas precisos y test mas poderosos para estudiar la
supuesta asociacion entre un determinado agente y una patologia, aunque no se
puede estimar el riesgo especifico de expuestos y no expuestos. Para identificar la
relacion entre una malformacibn congénita y un determinado factor
dicotomicamente clasificado como presencia o ausencia, se realizdé un analisis en

una tabla de contingencia 2 por 2 que a continuacion se presenta:

Tabla 5. Tabla 2x2 para el calculo de las medidas de asociacion en

un estudio de caso y control

Factor en estudio expuestos No expuestos total
Casos A b N
Controles C d No
total mi Mo N

Fuente: (Cerda, Vera, & Rada, 2013)

Con esta tabla se estima la razén de productos cruzados o lo que es igual, el OR

poblacional que se estima mediante OR muestral (OR= Odds ratio).

OR=(axd)/(bxc)
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XVII. Resultados

Durante el presente estudio se encontrd que la poblacion de recién nacidos vivos
del Hospital General de Tulancingo corresponde a 7240 en los afios 2016- 2018; el
total de casos con malformaciones congénitas encontrados fue de 11 recién
nacidos, lo que equivale a una prevalencia e incidencia del 0.15 %, al calcular la
tasa de prevalencia de malformaciones congénitas para los afios ya mencionados
el resultado fue de 1.5 recién nacidos con malformaciones congénitas por cada

1000 nacidos vivos.

En el analisis de la distribucién por sexo se observa que el sexo masculino es de
54.5% para recién nacidos con malformaciébn congénita y sus controles
respectivamente. Para el sexo femenino es ligeramente menor del 45.5 % en ambos

grupos (Tabla 6).

Tabla 6. Distribucidn de los recién nacidos con malformacidn congénita y sus controles

por sexo
RN* con malformacion
RN Controles total
Sexo congénita
% (n) % (n)
% (n)

Masculino 54.5 (6) 54.5 (6) 54.5(12)
Femenino 45.5 (5) 45.5 (5) 45.5 (10)
Total 100 (22)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacion Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019
*RN: recién nacido

Se puede observar que la edad materna que prevalecio tanto en el grupo de casos
como de controles fue de 25 a 34 afios con un 45.5 % del total, seguida por poca

diferencia con edad entre 15 a 24 afios con el 31.8 % del registro y una minoria del
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4.5 % en edades extremas de la vida. De igual forma la edad paterna que prevalecié

fue de 25 a 34 afios con un 45.5% del total y un 4.5% presento edad mayor a 45

afios (Tabla 7).

Tabla 7. Distribucion de los recién nacidos con malformacion congénita y sus controles

por grupo de edad materna y paterna

RN* con

malformacion RN Controles Total

congénita % (n) % (n) % (n)

12 a 14 afios 9.1 (1) 0 (0) 4.5 (1)
15 a 24 afios 36.4 (4) 27.3(3) 31.8(7)
Edad materna 25 a 34 afios 36.4 (4) 54.5 (6) 45.5 (10)
35 a 44 afios 9.1 (1) 18.2 (2) 13.6 (3)

Mas de 45 afios 9.1 (1) 0(0) 4.5 (1)
15 a 24 afios 18.2 (2) 18.2 (2) 18.2 (4)
Edad paterna 25 a 34 aios 36.4 (4) 54.5 (6) 45.5 (10)
35 a 44 afios 36.4 (4) 27.3(3) 31.8(7)

Mas de 45 afios 9.1 (4) 0(0) 4.5 (1)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblaciéon Mexicana, aplicado en la poblaciéon estudiada en el Hospital General Tulancingo

2019
*RN: recién nacido

Se evidencié que la ocupaciéon con mayor predominio es la de ama de casa en

ambos grupos con un 72.7 % y un 54.5 %, lo que representa el 63.6 % de la muestra

total, el 18.2 % esta representado por madres estudiantes y en su minoria con 9.1%

en ambos grupos esta representado por profesionistas y por la ocupacién de

empleada (Tabla 8).
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Tabla 8. Distribucidn de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles

por grupo de ocupacién de los padres

RN con
malformacion RN Controles Total
congénita % (n) % (n) % (n)
Ama de casa 72.7 (8) 54.5 (6) 63.6 (14)
Ocupacion Estudiante 9.1 (1) 27.3(3) 18.2 (4)
materna Empleada 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
Profesionista 9.1(1) 9.1(1) 9.1(2)
Campesino 36.4 (4) 9.1 (1) 22.7 (5)
Ocupacion Albaiiil 45.5 (5) 27.3(3) 36.4 (8)
paterna Comerciante 9.1 (1) 27.3(3) 18.2 (4)
Profesionista 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
Estudiante 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)
Obrero 0(0) 18.2 (2) 9.1(2)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019

*RN: recién nacido

El grado de instruccibn materna alcanzado para ambos grupos fue de basica
completa con un 36.4 %, seguido de la béasica incompleta con un 27.3 %, la
escolaridad media incompleta ocupa un 18.2 %, el nivel superior ocupa el 9.1 %y
la minoria de 4.5 % esta representado por un nivel académico analfabeta, en cuanto
al grado de instruccion paterna alcanzado fue de 36.4 % y 18.2 % para recién

nacidos con malformaciones congénitas y sus controles respectivamente (Tabla 9).
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Tabla 9. Distribucidn de los recién nacidos con malformacion congénita y sus controles

por escolaridad de los padres

RN* con
malformacion RN Controles Total
congénita % (n) % (n) % (n)
Bdasica completa 45.5 (5) 27.3(3) 36.4 (8)
Basica incompleta 27.3(3) 27.3(3) 27.3 (6)
Escolaridad
Media incompleta 18.2 (2) 18.2 (2) 18.2 (4)
materna
Media completa 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)
Superior 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
Analfabeta 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)
Basica completa 36.4 (4) 18.2 (2) 27.3 (6)
Escolaridad Basica incompleta 36.4 (4) 18.2 (2) 27.3 (6)
paterna Media incompleta 18.2 (2) 45.5 (5) 31.8(7)
Superior 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
Analfabeta 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblaciéon Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019
*RN: recién nacido

Se observa que el nivel socioecondémico que prevalece es bajo con 81.8 % y 90.9%
para recién nacidos con malformaciones congénitas y sus controles
respectivamente, y el nivel socioeconémico medio esta representado con un 18,2%
y 9.1 % para recién nacidos con malformaciones congénitas y sus controles

respectivamente (Tabla 10).
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Tabla 10. Distribucion de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles

en relacion con el nivel socioecondmico

RN* con
malformacion RN Controles Total
congénita % (n) % (n) % (n)
Nivel Bajo 81.8(9) 90.9 (10) 86.4 (19)
socioeconémico Medio 18.2 (2) 9.1 (1) 13.6 (3)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019
*RN: recién nacido

Se aprecia en los datos demograficos que el 40.9% vive en Tulancingo, el 27.3%
vive en el municipio de Singuilucan, el 18.2 % radica en Acaxochitlan, mientras que

el 13.6 % restante proceden de Cuautepec localidad de Tulancingo (Tabla 11).

Tabla 11. Distribucidn de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles

por lugar de residencia

RN* con
malformacion RN Controles Total
congénita % (n) % (n) % (n)
Tulancingo 27.3(3) 54.5 (6) 40.9 (9)
Lugar de Cuautepec 18.2 (2) 9.1 (1) 13.6 (3)
residencia Singuilucan 36.4 (4) 18.2 (2) 27.3 (6)
Acaxochitlan 18.2 (2) 18.2(2) 18.2 (4)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblaciéon Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019
*RN: recién nacido

La paridad materna con mayor frecuencia registrada fue de 2 a 3 embarazos con un
63.6 % y un 36.4% para recién nacidos con malformaciones congeénitas y sus
controles respectivamente, un embarazo el 27.3 % en ambos grupos y mas de 4
embarazos el 9.1 % y el 36.4 % para recién nacidos con malformaciones congénitas

y sus controles respectivamente (Tabla 12).
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Tabla 12. Distribucion de los recién nacidos con malformacion congénita y sus controles en
relacion al nUmero de gestas

RN* con malformacién

. RN Controles total
congénita % (n)
% (n) % (n)
1 embarazo 27.3 (3) 27.3(3) 27.3 (6)
2-3 embarazos 63.6 (7) 36.4 (4) 50 (11)
Mas de 3 embarazos 9.1 (1) 36.4 (4) 22.7 (5)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido

Se observa que el 72.7 % de las madres de recién nacidos con malformaciones
congénitas negd alguna enfermedad cronica, el 18.2% refirié hipertension arterial y
el 9.1 % crisis convulsivas, en cuanto a los padres un 72.2 % de igual forma negoé
enfermedades cronicas, el 100 % de las madres de recién nacidos control nego
enfermedades cronicas y el 18.2 % esta representado por padres con alguna

enfermedad crénica (Tabla 13).

Tabla 13. Distribucion de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles

relacionados a la presencia de enfermedades crdénicas de los padres

RN* con
.. RN Controles Total
malformacioén
- % (n) % (n)
congénita % (n)
Enfermedades Hipertensidn 18.2 (2) 9.1(2)
cronicas dela arterial
madre Crisis convulsivas 9.1 (1) 4.5 (1)
Ninguna 72.7 (8) 100 (11) 86.4 (19)
Enfermedades Si 27.3(3) 18.2 (2) 22.7 (5)
cronicas del No 72.7 (8) 81.8 (9) 77.3 (17)
padre

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblaciéon Mexicana, aplicado en la poblaciéon estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019

*RN: recién nacido
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El 36.4 % de las madres de hijos recién nacidos con malformaciones congénitas no
presentd ninguna patologia infecciosa, la infeccién de vias urinarias se presento
en un 9.1 %, seguidas de un 18.2 % con infeccién vaginal y el 36.4 % con ambas
infecciones, en relacién con el grupo control la infeccion de vias urinarias se
presentd en un 36.4%, la infeccion vaginal 9.1% y ambas infecciones esta
representada con 18.2%, mientras que el 36.4% no presentd ninguna infeccion

durante la gestacion (Tabla 14).

Tabla 14. Distribucidn de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles con
relacion a la presencia de infecciones en el primer trimestre del embarazo

RN* con malformacién

. RN Controles total
congénita % (n)
% (n) % (n)
IVU* 9.1(1) 36.4 (4) 22.7 (5)
Infeccién vaginal 18.2 (2) 9.1 (1) 13.6 (3)
IVU*+ infeccidn vaginal 36.4 (4) 18.2 (2) 27.3 (6)
Ninguna 36.4 (4) 36.4 (4) 36.4 (8)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblaciéon Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido, *IVU Infeccién de vias urinarias.

Se observa que la exposicion a toxicos ambientales fue de 90.9 % y 36.4 % para
recién nacidos con malformaciones congénitas y para sus controles

respectivamente (Tabla 15).
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Tabla 15. Distribucidn de los recién nacidos con malformacidn congénita y sus controles
en relacién a la exposicion a téxicos ambientales

RN* con malformacién

‘nita % (n) RN Controles total
congeénita % (n
g % () % (n)
Si 90.9 (10) 36.4 (4) 63.6 (14)
No 9.1 (1) 63.6 (7) 36.4 (8)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido
Se evidencié la exposicion a lefia con el 18.2 % y el 27.3 % en recién nacidos con
malformaciones congénitas y sus controles respectivamente, la exposicion de
pesticidas fue del 36.4% y 9.1% en ambos grupos representa el contacto con

plaguicidas (Tabla 16).

Tablal6. Distribucidn de los recién nacidos con malformacidn congénita y sus controles
con relacién al tipo de toxico expuesto durante la gestaciéon

RN* con malformacién

. RN Controles total

congénita % (n) % (n) % (n)
Pesticida 36.4 (4) 0(0) 18.2 (4)
Humo de lefia 18.2 (2) 27.3(3) 22.7 (5)
Plaguicida 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
Ninguno 36.4 (4) 63.6 (7) 50 (11)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacion Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido

Todas las madres de ambos grupos con un 100% refirieron consumo de acido félico,
se aprecio que el 31.8% del total no consumié medicamento durante la gestacion,
mientras que el 36.4% ingirié antibibtico, seguido del 9.1% con el consumo de
analgésico y otros medicamentos, y finalmente con el 4.5% por el consumo de

antigripales, antihipertensivos y anticonvulsivos (Tabla 17).
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Tabla 17. Distribucion de los recién nacidos con malformacidn congénita y sus controles
con relacién a la ingesta de medicamentos durante la gestacion

RN* con malformacién

o RN Controles total
congénita % (n) % (n) % (n)
Acido félico 100 (11) 100 (11) 100 (22)
Antibidticos 36.4 (4) 36.4 (4) 36.4 (8)
Analgésico 0(0) 18.2 (2) 9.1(2)
Antigripales 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)
Antihipertensivos 9.1 (1) 0(0) 4.5 (1)
Anticonvulsivos 9.1 (1) 0(0) 4.5 (1)
Otros 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
Ninguno 36.4 (4) 27.3(3) 31.8 (7)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacidon Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido
Los hébitos maternos analizados con respecto a la aparicion de malformaciones
congénitas, el 63.6 % no present6 ningun habito de riesgo conocido, sin embargo el
18.2 % reflejaron la ingesta de café, el 9.1% el consumo de tabaco y el 4.5% cada

uno el consumo de alcohol y drogas (Tabla 18).

Tabla 18. Distribucion de los recién nacidos con malformacidn congénita y sus controles en
relacidn con el consumo de substancias toxicas

RN* con malformacién

. RN Controles total

congénita % (n) % (n) % (n)

Alcohol 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)

Tabaco 9.1(1) 9.1(1) 9.1(2)
Cafeina 18.2 (2) 18.2 (2) 18.2 (4)

Drogas 9.1 (1) 0(0) 4.5 (1)
Ninguno 63.6 (7) 63.6 (7) 63.6 (14)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacidon Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido
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El 40.9% de las madres realizaron un control adecuado, otro 40.9% deficiente y un

18.2 % no realizo control prenatal (Tablal19).

Tabla 19. Distribucidn de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles

en relacion con el control prenatal

RN* con malformacién

L. RN Controles total
congénita % (n)
% (n) % (n)
Adecuado 36.4 (4) 45.5 (5) 40.9 (9)
Deficiente 54.5 (6) 27.3(3) 40.9 (9)
Sin control 9.1 (1) 27.3(3) 18.2 (4)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacidon Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019

*RN: recién nacido

El 63.6% y el 100% para recién nacidos con malformaciones congénitas y sus
controles presentaron un peso adecuado para su edad gestacional, el 13.6 %

presento bajo peso y el 4.5% muy bajo peso (Tabla 20).

Tabla 20. Distribucidén de los recién nacidos con malformacion congénita y sus controles

con relacién a su peso

RN* con malformacion

L. RN Controles total
congénita % (n)
% (n) % (n)
Peso adecuado 63.6 (7) 100 (11) 81.8 (18)
Bajo peso 27.3(3) 0(0) 13.6 (3)
Muy bajo peso 9.1 (1) 0(0) 4.5 (1)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacidon Mexicana, aplicado en la poblacidn estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019

*RN: recién nacido
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El 54.6% de recién nacidos fueron productos con edad gestacional de 40 y 39
semanas de gestacion (SDG), el 18.2 % esta conformado por recién nacidos de 37
SDG, el 9.1 % esté integrado por recién nacidos de 38 SDG, el 4.5 % con edad de
41 SDG y un 13.6 % recién nacidos con edad gestacional menor de 35 SDG (Tabla

21).

Tabla 21. Distribucion de los recién nacidos con malformacién congénita y sus controles
con relacién a su edad gestacional

RN* con malformacién

congénita % (n) RN E/??;:;Oles E/:)Isl)
41 SDG* 0(0) 9.1 (1) 4.5 (1)
40 SDG 9.1 (1) 45.5 (5) 27.3 (6)
39 SDG 27.3(3) 27.3(3) 27.3 (6)
38 SDG 9.1 (1) 9.1 (1) 9.1(2)
37 SDG 27.3(3) 9.1(1) 18.2 (4)
Menor a 35 SDG 27.3 (3) 0 (0) 13.6 (3)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblaciéon Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo 2019
*RN: recién nacido, *SDG: Semanas de gestacion
Al clasificar las malformaciones congénitas se evidencio un predominio en la
malformacion de labio y paladar hendido con un 45.5%, seguido de anencefalia con
un 27.3%, polidactilia con un 9.1% al igual que el sindrome dismoérfico e hidrocefalia

representan el 9.1% (Tabla 22).
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Tabla 22. Distribucién de malformaciones congénitas

% (n)

Sindrome dismorfico 9.1(1)
Labio y paladar hendido 45.5 (5)
Polidactilia 9.1 (1)
Anencefalia 27.3 (3)
Hidrocefalia 9.1 (1)

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019

En la Tabla 23 se pueden apreciar las variables que por tener una significancia
menor al 5% se asumid que existe evidencia estadisticamente significativa ante la

presencia de malformaciones congénitas.

Tabla 23. Estadistica inferencial de las variables de la poblacién en estudio

Numero de gestas 1.95+0.722

Enfermedades crénicas en el embarazo 1.50 £ 1.566*
Infecciones en el embarazo 2.68+1.129*
Enfermedades crénicas del padre 1.77 £ 0.429*
Exposicion a téxicos ambientales 1.36 £ 0.492*
Tipo de toxico 450+1.711*
Ingesta de acido fdlico 1.00 + 0.000

Habitos toxicos 4.14 +1.283*
Control prenatal 1.77 £0.752*
Factores socioecondmicos 1.14 £0.351*

*asterisco indica significancia estadistica (p< 0.05 Student’s-test)
Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacién
estudiada en el Hospital general de Tulancingo 2019.
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Riesgo para malformaciones congénitas

En la Tabla 24 se muestran los valores de riesgos para malformaciones congénitas,
en los resultados de este analisis se observd un riesgo para malformaciones
congénitas en hijos de mujeres expuestas a toxicos tal como se puede apreciar los
hijos de madres expuestas a toxicos tienes 17 veces mas riesgo para
malformaciones congénitas que las mujeres no expuestas siendo este riesgo

estadisticamente significativo (OR=17.5; IC95%, 1.5- 19.1; p=0.01).

Tabla 24. Analisis de riesgo para malformaciones congénitas, de la exposicidn a tdxicos
durante la gestacién

Casos controles OR IC 95% Valor p

expuestos expuestos

Si no Si no
Exposicion a 10 1 4 7 17.5 1.5-19.1 0.01
téxicos
Tipo de toxico 7 4 4 7 3.06 0.05-17.4 0.2
expuesto
Ingesta de 7 4 8 3 1.5 0.24-9.2 0.6
medicamentos

L . 4 7 4 7 1 0.17-5.6 1

Habitos toxicos

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblaciéon estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019

En la Tabla 25 se aprecia el andlisis de riesgo de malformaciones congénitas, de
acuerdo a la exposicion de toxicos que hubo durante la gestacion, en este andlisis
no se observa asociacion entre estos por lo tanto la significancia es nula sin
embargo no se descarta la aparicion de malformaciones congénitas causadas por

la exposicion de toxicos ambientales.
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Tabla 25. Analisis de riesgo para malformaciones congénitas, de la exposicion a
diferentes tdxicos durante la gestacién

Casos controles
OR IC 95% Valor p
expuestos expuestos
Si no Si no
Exposicidn a 4 7 0 11 0.07 0.034-1.5 .09
pesticidas
Exposicién a 2 9 3 8 1.6 0.22-12.8 0.61
humo de lefa
Exposicidn a 1 10 1 10 1 0.54-18.3 1
plaguicidas

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacidon Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019

En la Tabla 26 se observa que existe una relacion estadisticamente significativa
entre la ingesta de analgésico durante el embarazo y la presencia de
malformaciones congénitas, con un valor p de 0,02 siendo < a 0,05y el riesgo es
de 6 veces mayor de presentar esta patologia, de esta misma manera los
antibidtico tienen un riesgo de presentar malformaciones congénitas (OR =1,
IC95%; 0.17-5.6) y el riesgo de utilizar antigripales en la gestacion es dos veces

mayor (OR= 2.; IC95%; 17-28.8).

Tabla 26. Analisis de riesgo para malformaciones congénitas, de la ingesta de diferentes
medicamentos durante la gestacion

Casos controles
OR IC95% Valor p
expuestos expuestos
Si no Si no
Antibidticos 4 7 4 7 1 0.17-5.6 1
Analgésico 0 11 2 9 6.05 .25-142 0.02
Antihipertensivo 1 10 0 11 .30 .01-8.3 0.4
Anticonvulsivo 1 10 0 11 .30 .01-8.3 0.4
Antigripales 1 10 2 9 2.2 0.17-28.8 0.5

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacién Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo
2019
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En la Tabla 27 se observa que el consumo de alcohol tiene 3 veces mas riesgo de

causar malformaciones congénitas (OR=3.2, 1C95%; 12-89.8) En cuanto al tabaco

y la cafeina se observa una relacion de (OR=1, IC95%; .05-18.3) (OR=1, IC95%;

0.11-8.7) y en este estudio las drogas no mostraron relacion para causa de

malformacion congénita (OR=.3, 1C95%; 0.01-8.3).

Tabla 27. Andlisis de riesgo para malformaciones congénitas, de la ingesta de diferente

toxicos
Casos controles
OR IC95% Valor p

expuestos expuestos

Si no Si no
Alcohol 0 11 1 10 3.2 0.12-89.8 0.4
Tabaco 1 10 1 10 1 0.05-18.3 1
Cafeina 2 9 2 9 1 0.11-8.7 1
Drogas 1 10 0 11 0.3 0.01-8.3 .04

Fuente: Instrumento ECEM adaptado a la poblacion Mexicana, aplicado en la poblacién estudiada en el Hospital General Tulancingo

2019
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XVIII. Discusion

El 54.5% fueron recién nacidos de sexo masculino y el 45.5 % restante femenino.
Este predominio del sexo masculino coincide con los estudios de (Acosta & Mullings,
2015), quienes determinaron para un municipio de Cuba un 60 % de prevalencia

del género masculino y un 40% del sexo femenino.

Nazer et al. (2007), Sefala que la edad materna juega un papel importante en la
incidencia de malformaciones congénitas de origen cromosémico producidas por no
disyuncién, entre las que destacan las trisomias 13, 18 y 21. Pero también existe un
mayor riesgo de defectos del tubo neural, especialmente anencefalia y espina bifida
en mujeres mayores a 40 afios y en edades maternas mas jévenes se ha
relacionado MC como gastrosquisis, estenosis pilorica, hidrocefalia, persistencia de
ductus arterioso y polidactilia, en esta investigacion la mayoria de las madres de los
recién nacidos pertenecian al grupo de edades 25 a 34 afios, sin embargo también
se observé madres en edades extremas de la vida; menores de 15 afios y mayores
de 40 afios. La asociacién entre adolescencia y riesgo de malformacion puede
deberse al alto numero de jovenes que se embarazan precozmente, la mayoria de
estas adolescentes sin proponérselo, como consecuencia de una experiencia
sexual no planificada y sin proteccion, por desconocimiento sobre los diversos
métodos de control de la natalidad, este hecho y la no planificacion familiar dificulta
la atencion prenatal que reciben, asi como su asesoramiento genético, lo que
incrementa la posibilidad de fallas en el programa de diagnostico precoz de las

malformaciones congénitas
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Los recién nacidos de término presentaron una incidencia de 86.4 % mientras que
los prematuros registraron una cifra de 13.6 % con edad menor a 35 semanas de
gestacion obteniendo una mayoria de recién nacidos con peso acorde, igualmente

como lo establece en sus estudios (Acosta & Mullings, 2015).

La malformacion con mayor incidencia presentada durante el periodo 2016-2018
fue la de labio y paladar hendido con un 22.7%, seguido de anencefalia con el
13.6%, polidactilia con el 4.5% y con un registro de sindrome dismorfico del 4.5%
a diferencia de los reportes del Hospital José Carrasco Arteaga, cuya patologia mas
frecuente es la gastrointestinal, seguida de polimalformados con un 20,94% esta
altima cifra se encuentra por encima del hallazgo de la presente investigacion

(Matovelle & Cérdova ,2015).

Se observé que los hijos de mujeres expuestas a toxicos tienen 17 veces mas
riesgo de presentar malformaciones congénitas que las mujeres no expuestas
siendo este riesgo estadisticamente significativo (OR=17.5; IC95%, 1.5- 19.1;
p=0.01), comparado con (Aguilera & Arguifie, 2005) que reporta en un estudio de
Espafia (OR= 1.84, IC 95%,1.15-2.96; p=0.007). Benitez et al. (2009) hace
referencia que algunas sustancias quimicas tienen capacidad para interferir en el
funcionamiento del sistema endocrino, en el mecanismo de accién de las hormonas
y son llamados disruptores endocrinos estos pudiendo causar desarrollo intrauterino

embriologico y fetal alterado.

Los resultados mostraron una débil asociacién entre malformaciones congénitas al
nacer y algunos tipos de exposicibn materna principalmente con exposicion a
pesticidas y plaguicidas datos que coinciden con (Benitez et al. 2009).
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Sin embargo estudios publicados que investigaron la relacion entre exposicion a
pesticidas y muerte fetal sugieren que la exposicion a éstos puede estar asociada
con mortinatalidad. En esta investigacion muchos de ellos estuvieron plagados de

una pobre valoracion de la exposicion y los efectos de la misma.

El consumo de tabaco en este estudio no tuvo significancia como lo describe
(Farias, 2006), sin embargo cabe sefalar que el consumo de tabaco causa hipoxia
cronica tanto a la madre como al feto en los primeros tres meses de gestacion
ademas de cambios estructurales placentarios y de la vasoconstriccion de las
arterias uterinas inducidas por la nicotina, y esto origina una reduccion crénica del
flujo placentario por lo tanto el feto es mas vulnerable al desarrollo de

malformaciones congénitas.

El consumo de alcohol durante el embarazo se ha relacionado claramente con
diversas anomalias en la descendencia que pueden ser de grado leve a grave. Los
casos graves como el fenotipo completo (sindrome alcohdlico fetal),
malformaciones menores de cara, déficit de crecimiento y morfologia cerebral
anormal, en esta investigacion su hallazgo fue de tres veces mas posibilidades de
ocasionar malformaciones congénitas, (OR=3.2; 1C95%, 0.12- 89.8; p=0.4), asi
como lo describe (Aguilera & Arguifie, 2005) en su estudio de abuso de sustancias
toxicas durante el embrazo afirmando malformaciones congénitas aun en dosis
bajas y esporadicas de alcohol (OR=1.62; 1C95%, 0.97-2.62; p=.005) de igual forma
(Santos et al. 2016) reportan en su estudio cinco veces mayor riesgo de presentar
malformaciones congénitas al consumo de alcohol (OR= 5.3, 1C95%; 2.44-11.58).

La ingesta de alcohol materna genera radicales libres produciendo mayor dafio
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celular: dafio mitocondrial por aumento del calcio intracelular, déficit de zinc que
produce muerte selectiva de células de la cresta neural, constriccion de arterias
umbilicales en cada episodio de ingesta alcohdlica con mecanismo de
isquemial/reperfusion. También se ha demostrado que el alcohol afecta receptores
de membranas de neurotransmisores y disminuye el crecimiento de dendritas;
inhibe en forma competitiva la enzima que transforma retinol a acido retinoico,
metabolite que modula los genes que regulan el desarrollo y produce déficit de

folato, también fundamental en las etapas iniciales del periodo embrionario.

El habito nocivo mas persistente en este estudio fue el consumo de cafeina con un
18.2 %, este habito es teratbgeno en dosis muy altas, sin embargo en combinacién
con otras sustancias nocivas como el alcohol y el tabaco el efecto teratégeno de la

cafeina se observa en dosis bajas (Aguilera & Arguifie, 2005).

Se encontré asociacion entre la exposicion de analgésicos Yy la presencia de
malformaciones congénitas en el mismo sentido de (Farias, 2006) que reporta
incidencia de malformaciones congénitas del tubo neural al consumo de
acetaminofén. Sin embargo en este estudio no se precis6 cuales fueron los
analgésicos utilizados. La ingesta de analgésico fue considerada estadisticamente
significativa y con seis veces mayor riesgo de presentar malformaciones congénitas
(OR=6.05; IC95%, .25-142; p= 0.02), cifra que esta por encima a comparacién de
un estudio realizado por (Solis 2016) en la provincia de Cienfuegos con un (OR=

5.17).

Se observo que el 100% de las madres consumieron acido félico durante el
embarazo y pese al consumo de este se presentaron malformaciones congénitas,
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Taboada & Herrera (2018) hacen mencion que el estado nutricional de la madre
durante la gestacion puede influir en el desarrollo embriolégico y modular su
fenotipo, estos autores hacen hincapié en el consumo de acido félico ya que
desemperia un rol crucial en la regulacion epigenética del programa de desarrollo
embriofetal, la deficiencia de este durante la etapa periconcepcional se correlaciona
con la prevalencia de malformaciones del tubo neural. Los folatos tienen dos efectos
bioldgicos conocidos: a) acttan como cofactores de enzimas que son esenciales
para la sintesis del ADN y ARN; y b) son necesarios para la transferencia de grupos
metilo en el ciclo de metilacion de los aminoacidos, un paso fundamental en la

reconversion de homocisteina en metionina.

XIX. Conclusiones

El desarrollo fetal puede ser alterado por diferentes factores teratdogenos, lo cual
inducen o aumentan la incidencia de las malformaciones congénitas, cuando se
administran o actGan durante su organogénesis. Criterio que debe tomarse en
cuenta porque en este periodo el embridon es especialmente sensible a sus efectos,
siendo conveniente las precauciones contraceptivas en mujeres de edad fértil, que
estén siguiendo tratamiento con determinado farmaco que tienen posible efecto

teratogénico.

El consumo de alcohol, tabaco, cafeina y drogas mostraron riesgo ante la presencia
de malformaciones congénitas asi mismo la ingestion de medicamentos en el primer

trimestre del embarazo tales como analgésicos antibioticos y antigripales.
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Se pudo apreciar que si existe una evidente correlacion del efecto teratbgeno con

la presencia de malformacion congénita.

Como pauta de actuaciéon es muy importante la orientacion para el consumo de
microelementos ya que desempeiian un rol crucial en la regulacion epigenética del
desarrollo embriofetal, recordando que su que su deficiencia se relaciona con la

aparicion de diferentes defectos congénitos.

La relacién estadistica descrita en este trabajo representa un primer acercamiento
al problema desde una perspectiva cientifica, la diferencia significativa observada
en el grupo de casos y controles, mas la razén que oriente a una relacion que debe
ser explorada en forma mas profunda a través de un estudio de que permita conocer

la exposicion de toxicos, entre otras variables con efecto probable o conocido.

Cabe sefialar que la muestra de este estudio fue muy pequeiia lo que dificulto hacer
una mejor logistica, esto hace parte de la iniciativa de ampliar ain mas la muestra

para siguientes estudios.
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XX.

Sugerencias

Se recomienda mantener énfasis en los estudios locales y regionales para
determinar la prevalencia de las malformaciones congénitas y mantener
cifras que reflejan la actualidad del municipio.

Realizar grupos educativos en pacientes adolescentes y en edad feértil para
evitar el consumo o0 uso de sustancias quimicas potencialmente dafiinas al
feto, promover una alimentacion saludable rica en hierro y acido félico.
Evaluar el riesgo en mujeres embarazadas o que planean un embarazo,
teniendo en cuenta distintos aspectos de la misma que permitan conocer de
forma méas adecuada el binomio beneficio materno/riesgo fetal.

Exhortar a los colegas para investigar acerca del tema de las malformaciones
congénitas y todos aquellos elementos que permitan caracterizar la patologia
y enfatizar en la recopilacion de informacion en registros correspondientes
como es la historia clinica.

Establecer estrategias que permitan elevar la frecuencia del control prenatal
asi como elevar su efectividad, de igual forma Informar a las gestantes la
importancia de tener un adecuado control prenatal y la importancia que tiene
la misma en relacion a la identificacion de cualquier factor de riesgo que
pueda producir un recién nacido con malformaciones congénitas.

Mantener un riguroso seguimiento de cada caso, para verificar su evolucion
incluyendo a cada paciente en una red integrada y realizada dentro del

hospital.
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Anexo 1. Operacionalizacion de variables

Variable dependiente: Malformacion congénita

Variable independiente: Efecto toxico.

_ Tipo de Definicion Definicion _
Variable Indicador
variable conceptual operacional
Malformacién Anomalias Se define como | 1= presente
congénita Cualitativa estructurales o | anomalia 2=ausente
Nominal- funcionales, como | congénita a
dicotémica los trastornos | toda alteracién
metabdlicos que | morfolégica
ocurren durante la | evidente
vida intrauterina y | clinicamente vy
se detectan | diagnosticada
durante el | por el médico
embarazo, en el | antes del alta
parto o en un | hospitalaria.
momento
posterior a la vida.
(OMS, 2016)
Toéxico Producido por uno | Aquel que cause | 1= Solventes
Cualitativa o varios agentes | daflo al ser | 2= pesticida
Nominal téxicos sobre un | humano 3= humo de lefia
organismo, (drogas, 4=plomo
poblacién o | alcohol, 5=plaguicida
comunidad que se | medicamento, | 6=ninguno
manifiesta por | etc.)
cambios
bioldgicos.
(Gomez Meda &
Zuiiga Gonzalez ,
2007)
Edad materna vy Tiempo Nimero de | 1=12a14
paterna Cuantitativa transcurrido a | afios cumplidos, | 2=15a 24
de razén partir del | segin fecha de | 3=25a34
nacimiento de un | nacimiento 4=35a344
individuo. 5=45 o mas
(diccionario
Larousse)
Numero de | Cuantitativa Nimero de | Nimero de | 1=1emb
gestas Razoén embarazos embarazos 2=2a3
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presentes desde el
inicio vas. (NOM-
007-SSA21993)

referido en el
momento de la
entrevista

3=Mas de 3

Origen Cualitativa 1=Tulancingo
eografico Nominal Lugar de 2=Cuautepec
geos & . Lugar en donde . .p
procedencia . 3= Singuilucan
. . vive el .
(diccionario 4=Acaxochitlan
encuestado
Larousse) 5=Metepec
6=otro
Sexo del recién | Cualitativo Variable bioldégica | Condicidn 1= Femenino
nacido Nominal y genética que | orgdnica  que | 2= Masculino
Dicotdémica divide a los seres | distingue a |la

humanos en dos
posibilidades

solamente: mujer
u hombre (OMS

persona.

2019)
Edad gestacional | Cuantitativa Duracioén del | Periodo de | 1=32 sdg
intervalo embarazo tiempo 2=32-34 sdg
calculada desde el | comprendido 3=35-36 sdg
primer dia de la | entre la | 4=37-41sdg
ultima concepcidn y el | 5=42 sdg
menstruacion nacimiento del
normal hasta el | bebe.
nacimiento o}
hasta el evento
gestacional (NOM-
007-SSA21993)
Patologias Cualitativa Enfermedades Enfermedades 1=IVU
infecciosas nominal infecciosas por agentes | 2=infeccién vaginal
durante el causadas por | patégenos 3= ningun
embarazo microorganismos | infecciosos 4=ambas
patégenos como | diagnosticadas
bacterias, durante el
parasitos u | embarazo
hongos.(OMS
2019)
Nivel Cualitativa Medida total que | Medida  total | 1= Bajo
socioecondmicos | Ordinal combina la parte | econdmica vy | 2= Medio
econdmica y | sociolégica en | 3= Alto

socioldgica de la
preparacion

laboral de una
persona y de la
posicién

econdmica y social
individual o
familiar en

relacién a otras
personas
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relacion a otras
persona (Vera
Romero, 2013)

Enfermedades Cualitativa Las enfermedades | Enfermedad 1= Ninguna
crénicas Categorica crénicas son | presente 2= Diabetes
maternas y enfermedades de | durante el | 3=Hipertensién
paterna larga duracién y | embarazo 4= Epilepsia
por lo general de 5=Cardiopatia
progresion lenta 6=IRC
(OMS 2014) 7=Asma
8= crisis
convulsivas
Ingesta de dacido | Cualitativa es una vitamina | La dosis | 1=si
foélico Nominal hidrosoluble  del | recomendada 2=no
complejo de | minima es de
vitaminas B, | 400 pg/dia en
necesaria para la | toda persona
maduracién de | embarazada ya
proteinas gue disminuye
estructurales y | un 93% el riesgo
hemoglobina de defecto de
(GPC, Control | tubo neural
Prenatal 2017)
Escolaridad de | Cualitativa Grados aprobados | Nivel de | 1=Analfabeta
los padres ordinal (semarnat 2015) estudios 2=Basica
referido en el | incompleta
momento de la | 3=Basica completa
entrevista 4=Media
Incompleta
5= Media Completa
6= Superior
Farmacos Cualitativo consumo Farmaco 1=antibidtico
administrados categorico excesivo, ingerido 2antihemetico
durante el persistente o | durante el | 3=hormonas
embarazo esporadico de | embarazo 4=tranquilizantes
algun (OMS 2016) 5=anticonvulsivos
6=analgésicos
7=antigripales
8=antihipertensivos
9=mas de un
medicamento
10=ninguno
Control prenatal | Cualitativa Numero de | Visitas 1= adecuada
nominal consultas prenatales 2=deficiente
obstétricas referidas en el | 3= sin control
durante el | momento de la
embarazo (GPC, | entrevista
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Control Prenatal
2017)
Habitos toxicos Cualitativa consumo Consumo o | 1=alcohol
nominal excesivo, contacto  con | 2=tabaco
persistente o | sustancia 3=cafeina
esporadico de 4=drogas
drogas, que no es 5=ninguna
consecuente ni
estd relacionado
con una practica
médica aceptable
(OMS 2016)
Ocupacién de la | Cualitativa Es el empleo u | Trabajo que | 1=Ama de casa
madre nominal oficio que despefia | desempefia el | 2=estudiante
una persona con el | individuo al | 3=Empleado
fin de obtener un | momento de la | 4=Profesionista
recurso encuesta. 5= Otro
econdémico.
Ocupacién de | Cualitativa Es el empleo u | Trabajo que | 1=obrero
padre nominal oficio que despefia | desempefia el | 2= campesino
una persona con el | individuo al | 3= albaiiil
fin de obtener un | momento de la | 4= comerciante
recurso encuesta. 5= profesionista

econdmico.

6= estudiante
7= otro
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ESPECIALIDAD EN ENFERMERIA NEONATAL

Anexo 2. Consentimiento Informado

Titulo del proyecto: Malformaciones congénitas en recién nacidos y su relacion
con factores toxicos durante la etapa gestante

Investigador responsable: L.E Gabriela Chavez Méndez

Prologo: se estima conocer los factores toxicos que condicionan alguna
malformacion congénita, durante la etapa gestante, se estudiaran variables
relacionadas con la madre, para saber el grado de exposicion a dichos factores a
pesar de no existir malformaciones congénitas en sus recién nacidos. Por lo que le
hago una atenta invitacion a participar en este estudio, si usted acepta solo dara
respuesta a las preguntas de un corto cuestionario. Este procedimiento se llama
consentimiento informado, si decide patrticipar, le pido que firme esta forma de
consentimiento, si lo considera necesario se entregara una copia.

Propésito del estudio: el estudio pretende conocer las malformaciones congénitas
en recién nacidos y su relacion con téxicos durante la etapa gestante, si bien
presente o no malformacion congénita.

Descripcién de estudio y procedimiento

1. Si usted acepta participar le pediré que firme esta hoja de consentimiento
informado.

2. El cuestionario sera aplicado durante su estancia intrahospitalaria, donde no
se vea perjudicada su atencién y la de su recién nacido.

Riesgo e inquietudes: no existen riesgos relacionados con su participacion en el
estudio. Si se siente indispuesto 0 no desea seguir hablando puede manifestarlo.

Costos: no hay ningun costo para participar en este estudio.

Autorizacion para uso y distribucién de la informacion para la investigacion: la Gnica
persona que conocera la participacion de usted es el investigador, autor del estudio.
Ninguna informacion sobre usted serd dada a conocer, ni se distribuira a ninguna
persona. Los resultados de sus respuestas al cuestionario seran publicados en una
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tesis y articulos cientificos pero Unicamente de manera general, nunca se
presentara informacion personal, la informacion obtenida es confidencial.

Consentimiento: Yo voluntariamente acepto participar en este estudio y que se
colecte informacion sobre miy mi recién nacido. Yo he leido la informacién en este
formato y todas mis preguntas han sido contestadas

Firma de la madre Firma del investigador

Fecha Fecha
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Anexo 3. Instrumento

—) :
KaH

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE HIDALGO

INSTITUTO DE CIENCIAS DE LA SALUD
AREA ACADDEMICA DE ENFERMERIA

ESPECIALIDAD EN ENFERMERIA NEONATAL

Instrumento ECEM adaptado a la poblacion Mexicana

Recopilacion de informacién

Edad de la madre

Edad del padre

Fecha: 12a14 () 12214 ()
Expediente: 15a24 () 15224
Seguro Popular: 25a34 () 25a34

35244 () 35244 |

450mas () 450 mas (

Factor Origen geogréfico
Lugar de nacimiento de la madre: socioeconémico

Bajo ()
Lugar de nacimiento del padre: Medio ( )

Alto ()

Ocupacién de la madre
Ama de casa
Estudiante
Empleada
Profesionista
Otro

()
()
()
()

Ocupacién del padre
Obrero
Campesino
Albafiil
Comerciante
Profesionista
Estudiante ()
Otro

()
()
()
()
()

Grado de escolaridad de los

padres

Analfabeta
Basica
incompleta
Basica
completa
Media
Incompleta
Media
Completa
Superior

madre

padre
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Paridad materna

1 embarazo ()
2 a 3 embarazaros ()
Mas de 3 embarazos ( )

Enfermedades crénicas del padre
Si ()
No ( )

Cual

Patologias
infecciosas durante
el embarazo

VU ()

infeccién vaginal ()
ninguna ()
ambas ()

Patologias crdnicas no
infecciosas

Ninguna (
Diabetes (
Hipertension (
Epilepsia (
Cardiopatia (
IRC (
Asma (
crisis convulsivas (

Exposicién a Habitos toxicos

Contacto con

Ingesta de medicamento en

toéxicos toxicos en el primer | e| primer trimestre del
Alcohol () trimestre del embarazo
Si () Tabaco () embarazo
No () Cafeina () Antibidtico ()
drogas () Solventes () | Antiemético ()
ninguna () Pesticida ()| Hormonas ()
Ingesta de humo de lefia () Tranquilizantes ( )
acido félico plomc.). () Anticonvulsivos ( )
p!agumda () Analgésicos ()
S () ninguno () Antigripales ()
No () Antihipertensivos( )
Ninguno ()
Genero del Peso del recién | Edad gestacional del | Malformacidn congénita
recién nacido nacido recién nacido
Presente ( )
Masculino ( ) | Grs 32 sdg () Ausente ( )
Femenino ( ) 32-34sdg ()
35-36 sdg ()
37-41sdg ()
42 sdg ()

Malformacion congénita especifica:
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Anexo 4. Autorizacion del Comité de Etica de Investigacion

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO
Instituto de Ciencias de la Salud

School of Health Sciences

Coordinacién de Investigacion
Departament of Research

Att. Secretaria Técnica
Asunto: SOLICITUD DE EVALUACION INICIAL DE PROYECTO DE INVESTIGACION

Malformaciones Congénitas en recién nacidos y su relacién
Titulo del Proyecto: con factores toxicos durante la etapa gestante

Nombre del Investigador y 2 ’ 7
Principal adscrito al ICSa: DF-Jont A tico / /

po

Correo electrénico y numero
telefénico (extensién) del
Investigador Principal adscrito al
ICSa:

Josearias.rico@hotmail.com

Co-investigadores: (Utilizar hoja adicional en caso de existir mas co-investigadores)
Firma de aceptacidn de participacién en la
Nombre Investigacién (no sd admite delegacién de
firtpa)

Gabriela Chavez Méndez

i
Rosa Maria Guevara Cabrera Q\

. U >
Reyna Cristina Jiménez Sanchez F—l"{

Por la presente, solicito la evaluacién y aprobacién del proyecto de referencia para el cual fungiré como

investigador principal. Al efecto, aporto la siguiente documentacién en impreso y archivo: (anotar No. y/o
fecha de version y No. de copias que esta entregando)

N2 y/o Fecha Versién N2 de copias
10-05-2029 Digital

Digital

l Protocolo de investigacién

‘ Carta de consentimiento.

Circuito Ex Hacienda La Concepcién S/IN
Carretera Pachuca Actopan

TR S
E aamn §  taam$
i

A psicologia@uaeh.edu.mx
19

San Agustin Tlaxiaca, Hidalgo. México; C.P. 42160
Teléfono: 52 (771) 71 720-00 Ext.5104, 5118 y 4313
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Anexo 5 Autorizacion de protocolo de tesis del Hospital General de Tulancingo

-j/}' S

Hidalgacrson 2

SEA0S0€ S0 0 MOGD

Dra. Miriam Graciela Lugo Pacheco
Hospital General de Tulancingo Jefe del Departamento de Ensenanza del

Una sana alimentacién mantiene saludable a tu

corazon
Dependencia: Secretaria de Salud de Hidalgo
#Todos somos pacientes U. Administrativa: Hospital General de Tulancingo
Area generadora: Enseiianza & Inyes; ‘gaiié
No. de Oficio: ﬁ H g "’ T

Asunto: Autorizacion Protocolo de Tesis

SANTIAGO TULANTEPEC DE LUGO GUERRERO HGO; A 02 DE MAYO DEL 2019.

L.E GABRIELA CHAVEZ MENDEZ
PRESENTE

Por medio del presente me permito informar a usted que no
existe ningun inconveniente en que realice su proyecto de tesis
“Malformaciones congénitas en recién nacidos y su relacion con factores
toxicos durante la etapa gestante” del Hospital General”.

Sin otro en particular, le envio un cordial y afectuoso saludo.

("SERVICIC DE SALUD DE HIDALGO )
HOSPITAL GENERAL
_TULANCINGO, HGO.
[
ATENTAMENTE * Objﬁ@ﬂ %*
ESTAFETA
LCorrespondencia de salida |

MLP/mgc*

Avenida Paxtepec N. 47,

Santiago Tulantepec de Lugo Guerrero, Hgo., C. P. 43760
Tel.: 01 (775) 755 8250
hgtulancingo_dptoens@hotmail.com
www.hidalgo.gob.mx
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