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RESUMEN

Objetivo: Describir los factores de riesgo de las madres de nifios con defectos del
tubo neural. Poblacién y métodos: Se realiz6 un estudio de corte transversal con
madres de pacientes que nacieron en los hospitales Roosevelt, San Juan de
Dios(Guatemala), San Juan de Dios(Quetzaltenango), y el Hospital Nacional Santa
Elena (Quiché). En el periodo de enero de 2008 a enero 2013. Resultados: Son del
area rural el 48% de las madres, son madres analfabetas el 24%, el 37% fue la
primera gesta, la edad de la madre entre 20-24 afios presento el mayor porcentaje con
un 35% seguido de 30-34 afios con un 21% y de 15-19 afios con un 18% el resto de
intervalos fueron menores,las madres que tuvieron abortos previos representan el
11%, que hayan padecido enfermedades infecciosas o metabdlicas representa el
14%, ninguna refiere exposicion a plaguicidas, el 47% no llevo control prenatal, las
madres que usaron medicamentos son el 10%. Conclusiones: Entre la poblacion
estudiada el factor de riesgo mas frecuente es la procedencia rural con un 48%, mas
de la tercera parte de las madres se encontraban en el rango de edad entre 20 y 24
afos, siendo esta la edad con mas riesgo. Ninguna refirié exposicién a plaguicidas, al
igual que la edad entre 20 y 24 afios mas de la tercera parte de las madres fueron
primigestas, solo una décima parte de las madres presentaron abortos previos, menos
de la quinta parte de las madres presentaron enfermedades infecciosas o metabdlicas
durante el embarazo, la décima parte de las madres utilizaron medicamentos durante
el embarazo, dentro de los cuales se encontraron anticonceptivos orales, insulina y

antihipertensivos y el 24% de las madres estudiadas eran analfabetas.

Palabras clave: Madres, Defectos Tubo Neural, Factores de riesgo.
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1. INTRODUCCION

Segun la OMS en cifras aproximadas, los defectos congénitos afectan a uno de cada 33
lactantes y causan 3.2 millones de discapacidades al afio. Se calcula que cada afio
270,000 recién nacidos fallecen durante los primeros 28 dias de vida debido a anomalias
congénitas; las malformaciones del sistema nervioso central comprenden un tercio de
todas las alteraciones congénitas en el periodo prenatal. (1,2) Estas patologias pueden
ser letales, provocar discapacidades duraderas y tener consecuencias negativas para las
personas y familias, los sistemas de atencion sanitaria y la sociedad en general. (3)
Segun la Universidad Catélica de Chile para el afio 2010, las malformaciones del tubo

neural mas frecuentes fueron la espina bifida y la anencefalia. (4)

Cada afio nacen en el mundo 400 mil nifios con defecto del tubo neural.Los efectos
sociales, econémicos y psicologicos de una familia que ha tenido en su seno un miembro
con defectos del tubo neural, no son exclusivamente de la madre, estos involucran a toda
la familia y la sociedad. Un paciente con defectos del tubo neural en los Estados Unidos
representa un costo aproximado de $ 50,000 en el primer afio de vida, tomando en cuenta
la mortalidad tan alta secundaria a esta patologia. (4,5)

De los embarazos afectados por esta patologia un 75% culminan en aborto o mortinato y
solo 25% de estos infantes naceran vivos. En los condados norteamericanos fronterizos
de Estados Unidos y México, existe una mayor prevalencia e incidencia para esta
patologia, en comparacién con otros condados del mismo pais, lo cual ha conducido a
diferentes investigaciones para determinar la causa y plantea en algunas la asociacion
con la raza hispana. En México 1 de cada 250 bebés nacidos presentan problemas
congénitos con consecuente retraso mental o muerte. (6) En Guatemala, la mortalidad de
recién nacidos con defectos del tubo neural en el Hospital General San Juan de Dios en el
afio 2000 fue del 9%, la mayor parte secundario a sepsis. (7) En Guatemala la frecuencia
de nifios con defectos del tubo neural oscila en 23.4 por cada 10,000 nacidos vivos,
mucho mayor que en Estados Unidos que oscila en los 6 casos por cada 10,000 nacidos
vivos. Estos defectos se generan en la cuarta semana de gestacion, cuando la madre

muchas veces no sabe que estd embarazada. (5, 8)



En 2010 la Asamblea Mundial de la Salud adoptdé una resolucion en la que se pidié a
todos los Estados Miembros que fomentaran la prevencion primaria y la salud de los nifios
con anomalias congénitas mediante; el desarrollo y fortalecimiento de los sistemas de
registro y vigilancia, el fortalecimiento de la investigacion y los estudios sobre la etiologia,
el diagndstico y la prevencion. (1)

Las medidas preventivas actualmente en Guatemala, para este problema, segun las
Normas de Atencion en Salud Integral 2,010 que usa el personal de salud por parte del
Ministerio de Salud Publica y Asistencia social, son dar a toda mujer mayor de 20 afios y
menor de 50 afios asi como también a toda mujer embarazada, 5mg de &cido folico cada
8 dias. (12) Sin embargo el suplemento de acido folico previene en 80% los defectos del

tubo neural, quedando un 20% en el cual la causa no esta clara. (6)

Es de suma importancia conocer cuales son los factores de riesgo que afectan a la
sociedad Guatemalteca por lo que surgen las siguientes preguntas: ¢ Cuales son los
principales factores de riesgo que presentan las madres de nifios con defecto del tubo
neural, en Guatemala?, ¢Cual es el factor de riesgo mas frecuente que presentan las
madres de nifios con defecto del tubo neural? ¢Cual es la proporcién en la que se
presentan los factores de riesgo durante el embarazo de madres de nifios con defectos
del tubo neural? Se describen los factores de riesgo segun la literatura se han observado
con mayor frecuencia en las madres de nifios con defectos del tubo neural, encontrando

gue la procedencia rural, es el factor mas frecuente en la poblacién estudiada.

De las madres estudiadas el 52% fueron de medio urbano y 48% de medio rural. El 60%
de las madres estudiadas es alfabeta y son en la mayoria mujeres entre 20-24 afios con
un 28 % del total estudiado, el nimero de hijo mas frecuentemente afectado es el
primogénito en un 29% de los casos, resultados muy similares a los obtenidos en estudios

anteriores.

El 11% de las mujeres que dieron a luz un bebe con defecto del tubo neural tuvieron uno
0 mas abortos previos a el embarazo afectado. El 14% de las madres estudiadas
padecieron de alguna enfermedad infecciosa o metabdlica durante el embarazo las més
comunes fueron la infeccion del tracto urinario con un 36% vy la hipertensién arterial con
un 18%, sin embargo en la literatura estudiada no las mencionan como causas de

defectos del tubo neural en cambio si a la diabetes mellitus, que se present6 en el 18% de

2



estas mujeres y la obesidad que se present6 en el 9%. El uso de medicamentos durante
el embarazo como insulina, los anticonceptivos orales y los antihipertensivos se

presentaron en el 8% de las pacientes estudiadas.






2. OBJETIVOS

2.1 General:
1. Describir los factores de riesgo de las madres de nifios con defectos de tubo

neural.

2.2 Especificos:
2.2.1Estimar el porcentaje en el que se presentaron los factores de riesgo;
procedencia, alfabetizacion, numero de hijo, edad materna, nimero de abortos,
enfermedades infecciosas o metabdlicas, exposicion a plaguicidas y uso de
medicamentos durante el embarazo de madres con nifios con defectos del tubo

neural.

2.2.2 Identificar cual fue el factor de riesgo mas frecuente que presentaron las madres
de nifios con defectos del tubo neural.






3. MARCO TEORICO

3.1 Epidemiologia

Cada afio nacen en el mundo 400 mil nifios con defecto del tubo neural. En
Guatemala la frecuencia de nifios con defectos del tubo neural oscila en 23.4 por
cada 10,000 nacidos vivos, mucho mayor que en Estados Unidos que oscila en los 6
casos cada 10,000 nacidos vivos. (5, 8)En Espafia 1 de cada 1000 nacidos vivos
presentan una malformacion del sistema nervioso central (13) Guatemala, posee una
frecuencia alta de anomalias del tubo neural, comparable con Irlanda, el norte de

Chinay el norte de Iran.

De los embarazos afectados por esta patologia un 75% culminan en aborto o
mortinato y solo 25% de estos infantes naceran vivos. En los condados
norteamericanos fronterizos de Estados Unidos y México, existe una mayor
prevalencia e incidencia para esta patologia, en comparacién con otros condados del
mismo pais, lo cual ha conducido a diferentes investigaciones para determinar la
causa y plantea en algunas la asociacién con la raza hispana. En México 1 de cada
250 bebes nacidos presentan problemas congénitos con consecuente retraso mental

0 muerte. (6)

Los desoOrdenes del cierre del tubo neural son generalmente mielomeningocele o
menos comuin y menos severo meningocele sin embargo el screeningprenatal y la
utilizacion generalizada de &cido félico durante el embarazo han reducido la

incidencia de esta condicién debilitante. (4)

Segun la OMS en cifras aproximadas, los defectos congénitos afectan a uno de cada
33 lactantes y causan 3,2 millones de discapacidades al afio. Se calcula que cada
aflo 270,000 recién nacidos fallecen durante los primeros 28 dias de vida debido a
anomalias congénitas; las malformaciones del sistema nervioso central comprenden
un tercio de todas las alteraciones congénitas en el periodo prenatal. (1,2)Estas
patologias pueden ser letales, provocar discapacidades duraderas y tener
consecuencias negativas para las personas y familias, los sistemas de atencion

sanitaria y la sociedad en general. (3)



Segun la Universidad Catdlica de Chile en el afio 2010, las malformaciones del tubo
neural mas frecuentes son la espina bifida y la anencefalia. La espina bifida esta
relacionada con factores genéticos, nutricionales y ambientales. La ingesta
insuficiente de acido folico en la dieta de la madre es un factor clave en el desarrollo
de este mal. La anencefalia se presenta en alrededor de 1 de cada 10,000
nacimientos, muchos casos de estos embarazos se presenta aborto esponténeo. El
10% de los defectos del tubo neural son causados por mutaciones genéticas y
alteraciones cromosémicas, que pudieran relacionarse con que el hecho de tener un
bebé anencefalico aumenta el riesgo de tener otro hijo con anomalias congénitas del

tubo neural. (2)

3.2 Defectos del tubo neural

Consiste en la mayor parte de anomalias del sistema nervioso central y derivan del
fallo del cierre espontaneo del tubo neural entre la 3ra y 4ta semana del desarrollo
intrauterino. (14) Por esto el tejido nervioso queda expuesto al exterior, la causa
especifica de los defectos del tubo neural sigue siendo desconocida pero hay
evidencia de que factores como hipertermia, malnutricion, sustancias quimicas,
obesidad materna, diabetes, determinantes genéticos, farmacos (acido valprdico,
carbamacepina, metrotexate, y Aminoterina entre otros) incrementan los riesgos de
defectos del tubo neural. (2,15) Los errores en el cierre del tubo neural se suelen
producir al nivel de los neuroporos craneal, como el craneo bifido y anencefalia, y
caudal, como en la espina bifida y raquisquisis; traduciéndose en defectos de las
regiones craneal o lumbar baja y sacra del sistema nervioso central, aunque pueden

afectar a otras regiones. (2,15,16)

3.2.1 Craneo bifido

Se conoce con este nombre a un grupo de trastornos debidos a una falla en la
formacion del craneo, generalmente asociados a malformaciones del encéfalo.
Estos defectos se sitian habitualmente en la linea media y su localizacion puede

ser nasal, frontal, parietal u occipital, se subdivide en dos:

- Craneomeningocele que es una herniacion de las meninges a través de un defecto

pequefiio, generalmente situado al nivel occipital.
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- Encefalocele o encefalomeningocele es la herniacion de meninges y parte del
encéfalo a través de un defecto 6seo de tamafio importante.

Cuando el tejido cerebral herniado contiene parte del sistema ventricular, se
conoce como encéfalomeningohidrocele. (15)

3.2.2 Anencefalia

Es un defecto de cierre del tubo neural debido a una falla del neuroporo cefélico
para cerrarse adecuadamente, que se caracteriza por la ausencia de huesos del
craneo, cuero cabelludo y la presencia de un encéfalo rudimentario, cuando la
ausencia del encéfalo es parcial, se conoce como Meranencefalia y

Holoanencefalia cuando la ausencia es completa. (15)

3.2.3 Espina bifida

Es un defecto ocasionado por el cierre inadecuado del neuroporocaudal, que se
manifiesta como una falta de fusion de los arcos vertebrales al nivel de la linea
media y que habitualmente se limita a una sola vértebra, puede ocurrir a cualquier
nivel de la columna vertebral aunque con mayor frecuencia se observa en las

regiones lumbar y sacra. Esta se puede clasificar como:

- Espina bifida oculta que es la forma mas leve y consiste Unicamente en la falla de
fusién de los arcos vertebrales sin hernia de meninges, constituye cerca del 10%
de todas las Espinas Bifidas, habitualmente es asintomatica y puede manifestarse
Unicamente por la presencia de mechones de pelo, nevos o fositas dérmicas sobre
el sitio del defecto. Muy rara vez se asocia a fistulas de liquido cefalorraquideo
(LCR), pero cuando éstas se presentan son la causa de cuadros de meningitis a

repeticion. (15)

- Espina bifida quistica (EBQ) se caracteriza por una protrusion, a través de un
defecto en el arco vertebral, de las meninges que forma el meningocele, no se
acompafa eventualmente de hidrocefalia ni alteraciones neuroldgicas, de ser

corregido a tiempo, cuando se incluye la médula espinal, en la forma de un saco



se nombra mielomeningocele, el peligro de esta afeccién es la ruptura, lo cual
ocurre casi en la mitad de los casos, con una eventual infeccién en un 10-15% de

estos pacientes. (15,17)

3.2.4 Raquisquisis

En ocasiones los pliegues neurales no se elevan y persisten en la forma de una
masa aplanada de tejido nervioso, en estos casos la médula espinal del area
afectada estd abierta por la falta de fusion de los pliegues neurales. (17)Es la
forma mas grave de los defectos de tubo neural y consiste en una ausencia
completa de cierre y falta la parte posterior de médula, meninge y vértebras, se
asocia casi invariablemente a hidrocefalia, las alteraciones neurologicas son
severas, no siempre es mortal, pero provoca importantes problemas clinicos.
(16,17)

El sistema nervioso humano se deriva del ectodermo primitivo. La placa neural
aparece como una placa alargada, por delante de la fosita primitiva, el ectodermo,
endodermo y mesodermo forman las 3 capas primarias, que se desarrollan hacia la
3era semana. Poco después sus bordes laterales se elevan y forman los pliegues
neurales, con el desarrollo ulterior, los pliegues neurales se elevan mas, se acercan
en la linea media y por ultimo se fusionan formando de tal manera el tubo neural la
fusion comienza en la regién cervical y continta en direccién cefélica y caudal. En los
extremos craneal y caudal del embrién, la fusion se retarda y temporariamente los
neuroporos craneal y caudal comunican la luz del tubo neural con la cavidad
amniética. El cierre del neuroporo craneal avanza hacia el extremo cefalico a partir
del sitio de cierre inicial en la region cervical y desde otro lugar en el cerebro anterior
gue se forma mas tarde. Después este sitio avanza en direccién craneal para cerrar
la regién mas rostral del tubo neural y se une caudalmente con el cierre que progresa
desde el sitio cervical. Por ultimo se produce el cierre del neuroporo craneal en el
periodo de 18 a 20 somitas por el vigesimoquinto dia; el neuroporo caudal se oblitera

dos dias mas tarde, aproximadamente.
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El extremo cefalico del tubo neural presenta tres dilataciones; son las vesiculas

encefalicas primarias:

a) El prosencéfalo o el cerebro anterior,
b) El mesencéfalo o el cerebro medio.
c) Elrombencéfalo o el cerebro posterior

Simultaneamente se forman dos acodaduras o curvaturas; la curvatura cervical, en la
union del cerebro posterior y la médula espinal, y la curvatura cefélica, en la region
del mesencéfalo. Cuando el embrion tiene 5 semanas, el prosencéfalo esta
constituido por dos porciones: a) el telencéfalo, que tiene una parte media y dos
evaginaciones laterales, los hemisferios cerebrales primitivos, y b) el diencéfalo, que
se caracteriza por la evaginacion de las vesiculas opticas, el diencéfaloesta separado

del rombencéfalo por un surco profundo, el surco del rombencéfalo o de his.

La luz de la médula espinal, conducto del epéndimo o conducto central, se continla
con la cavidad de las vesiculas encefalicas. La cavidad del rombencéfalo es el cuarto
ventriculo; la del diencéfalo, el tercer ventriculo y la de los hemisferios cerebrales son
los ventriculos laterales. La luz del mesencéfalo comunica el tercero y cuarto
ventriculos. Este espacio se torna muy estrecho y se conoce como el acueducto de

Silvio.

Los ventriculos laterales comunican con el tercer ventriculo por medio de los agujeros

interventriculares de Monro. (13)

3.3 Factores de riesgo maternos

En el 95% de los casos de pacientes con defectos del tubo neural se presenta como
consecuencia de factores ambientales, la mayoria de caracter multifactorial. Los
factores responsables son la deficiencia de &acido félico, embriopatias por
teratbgenos, el uso de analgésicos o de antipiréticos durante el embarazo,
principalmente el &cido acetilsalicilico aunque no hay pruebas fehacientes que
confirmen que a dosis moderadas tengan efectos en el feto humano, el uso de
anticonvulsivos, la carbamazepina, especialmente acido valproico. Se incluyen

también la obesidad materna, la diabetes mellitus, la hipertermia, la ocupacion, el
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alcoholismo, el tabaquismo, las enfermedades infecciosas principalmente durante las
primeras 3 semanas, asi como la exposicion a solventes y plaguicidas. (18) El 95%
de los nifios con defectos del tubo neural nacen de parejas sin antecedentes
familiares. (7)

En cuanto al padre, se deben considerar sus exposiciones en los 3 meses previos a
la procreaciéon debido al periodo de espermatogénesis que tiene una duracion entre
63 a 74 horas. El mayor riesgo de teratogénesis por parte de la madre se relaciona
generalmente en la fase de organogénesis. Muchas sustancia quimicas pueden
atravesar la barrera placentaria y llegar al embrion en el periodo de mayor
vulnerabilidad para la ocurrencia de defectos del tubo neural entre los dias 15 y 30 de

la concepcion.

3.3.1 Procedencia

Las frecuencias de los DTN son mayores en los grupos con menor estatus
econdémico y educativo y en territorios en donde la poblacién tiene deficiencias
alimenticias, por lo que se ha planteado que un cambio en el suplemento
vitaminico de la poblacion puede influir en la presentacion de la malformacion. (19)
En algunos estudios del total de recién nacidos con defectos del tubo neural,

55.9% la procedencia es de medio urbano y el 44.1 % es de medio rural. (6)

Se reporta en Hospital General San Juan de Dios en el afio 2000 que la frecuencia
de nacidos con defectos del tubo neural es de 2.1 por 1000 nacidos vivos, similar a
la reportada en Chimaltenango en 2.7 por mil nacidos vivos y en Canada, Turquia,
Estados Unidos y China entre 1 y 2 por mil nacidos vivos. Se evidencia un
predominio del sexo femenino con un 61.26%, similar a los resultados obtenidos
en Chimaltenango 56.85%. (7)

En Beijin-Tianjin, se estudiaron 210,000 nacimientos reportando 1000 casos de
defectos del tubo neural, y encontrando marcadas diferencias entre las areas
rurales y las urbanas. Se estimé un riesgo relativo de 2.4 de nifios con defectos del
tubo neural cuyas madres residian en areas rurales, siendo mayor que en areas
urbanas. (20)
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3.3.2 Escolaridad

Segun una investigacion en Hidalgo, México, las madres con hijos con defectos

del tubo neural 11.49% no estudiaron, mientras que 88.51% si estudiaron. (1)

3.3.3 Numero de gestas

Factores tales como los nacimientos en los meses de invierno, madres multiparas,
madres de edad avanzada y madres que pertenecen a grupos socioeconémicos
bajos aumentan el riesgo de defectos del tubo neural. (21)

3.3.4 Edad maternay numero de hijo

La edad materna avanzada es un factor de riesgo de alteraciones cromosomicas
del tipo no disyuncion; la edad paterna avanzada favorece las nuevas mutaciones

de afecciones dominantes. (22)

La edad materna avanzada se ve asociada a aumento de incidencia de abortos
espontaneos, que podrian corresponder a productos con anomalias cromosémicas
0 a defectos del tubo neural letales. (23) Se mantiene una tendencia de mayor
incidencia en los primogénitos de madres comprendidas entre 15-25 afios de edad
0 con antecedente previo de un hijo con defecto similar, la mayor frecuencia de
recién nacidos con defectos del tubo neural en el Hospital General san juan de

Dios en el afio 2000 se dio en madresprimigestas con un 35.13%. (7)

Sin embargo otras literaturas que tratan sobre la posible relacion entre edad
materna y defectos del tubo neural han sido consideradas muy desorientadoras.
La variacion mas frecuentemente reportada, particularmente en literatura mas
antigua, ha sido una relacién en forma de U entre la prevalencia de defectos del
tubo neural y edad materna, con tasas mayores en madres bajo 20 y en aquellas
sobre 35 afios, con una tasa minima entre 20 y 24 o 25 y 29 afios de edad. Los
efectos por edad materna son reducidos, y en la mayoria de los estudios que han
sido analizados adecuadamente, son mucho menos marcados que los efectos de

orden de nacimiento. (24)
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Existe evidencia de que ser hijos de madres joévenes y de bajo nivel
socioecondmico incrementa el riesgo de tener hijos con defectos del tubo neural.
En una meta analisis publicado el 2005, se estudié la influencia de la edad
materna sobre el riesgo de tener un hijo con defectos del tubo neural y se observo
gue aumentaba en las mujeres mayores de 40 afos, y menores de 19 afios o
menos 17. (16,20)

3.3.5 Abortos previos

En los embarazos previos a aquéllos por los que se origina un recién nacido con
defectos del tubo neural, la incidencia de abortos espontaneos es mas elevada,

por lo que se considera a éstos asociados a aumento de riesgo. (23)

3.3.6 Enfermedades maternas

Las enfermedades maternas relacionadas con aumento de riesgo para defectos
del tubo neural son diabetes mellitus, con escaso control de la glucemia y de larga
data, suele producir mielomeningocele, anencefalia y secuencia caudal,(23)
enl1994 Goto encontré defectos del cierre del tubo neural en el 19.5 por mil en
hijos de madres diabéticas en contra de 1.9 por mil en hijos de madres sanas. Es

decir los defectos del cierre del tubo neural son 10 veces més frecuentes. (25)

El Estudio Colaborativo Latino Americano de Malformaciones Congénitas
(ECLAMC), en una revisién de 4.000.000 de nacimientos entre los afios 1967 y
1997, encontrd que el antecedente de diabetes materna en el primer trimestre del
embarazo de mujeres que habian tenido hijos malformados, estaba en el 6 por
1.000 de ellos, por el contrario este antecedente se encontré sélo en el 3 por mil

de los hijos de mujeres sin diabetes. Esta diferencia es significativa, p <0,0014.

Uno de los modelos mas Utiles fue el que us6 New en 1970 y que consistia en la
obtencién de embriones de ratas normales embarazadas, al comienzo del
embarazo y antes del comienzo del cierre del tubo neural. Luego los cultivaba in
vitro durante 24 a 48h, lapso en el que se producia el cierre. Cuando el suero en
gue se cultivaban estos embriones provenia de ratas sanas, el cierre se producia

igual que in vivo pero cuando el suero que se usaba para el cultivo era de ratas en
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las que se habia provocado una diabetes, los embriones de algunas cepas de

ratas presentaban una tasa alta de defectos del tubo neural.

El hecho, que muchos estudios han demostrado, que un estricto control de la
enfermedad de base, la diabetes, disminuye la frecuencia tanto de los defectos
congénitos, como de la mortalidad perinatal, hacen pensar que la teratogénesis
diabética puede estar influenciada por una interaccion entre un embrion
genéticamente predispuesto y los factores que el ambiente diabético produce
durante el periodo de la embriogénesis y organogénesis.

Otro hecho bien documentado, es que no se puede afirmar que exista un sindrome
especifico que pueda calificarse como "Embriopatia diabética". No hay dudas que
los defectos son producto de la accién teratogénica del ambiente diabético durante
la embriogénesis y organogénesis, pero el resultado de ella no es un cuadro

patognomonico ante el cual nadie pueda dudar de su patogenia. (25,26)

Estudios realizados en modelos murinos de diabetes gestacional, han revelado
gue la diabetes mellitus tipo 1 y 2, se asocia con mayor riesgo de malformaciones
congénitas, dado que el riesgo de concebir un feto malformado es proporcional a
la desviacion de las concentraciones de glucosa en la sangre. Los defectos mas
prevalentes presentes entre los casos de madres diabéticas, afectan el sistema
nervioso central y cardiovascular, por lo que este factor ambiental se ha
considerado como un posible modulador de los defectos del tubo neural afectando
la expresion de genes involucrados en el control de procesos esenciales en el
desarrollo, tal como es el caso del gen Pax3 que se expresa en las primeras
etapas del desarrollo embrionario en el tubo neural y se puede ver inhibido en su

expresion por el estrés oxidativo inducido por la hiperglucemia materna.

Adicionalmente, se ha planteado que si bien las alteraciones metabdlicas
presentes en la diabetes mellitus tipo 1 y 2 pueden interferir con la embriogénesis,
la insulina quizd no est& involucrada al no producirse en etapas en las cuales el

embrién es sensible. (19, 27)

La obesidad ha sido reconocida desde hace tiempo como un factor de riesgo para

defectos del tubo neural (26) con un riesgo cercano al doble en mujeres con
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sobrepeso pre concepcidon en comparacion con mujeres de peso normal. A pesar
del efecto preventivo del acido félico, se ha demostrado que en mujeres obesas el
riesgo de tener un hijo con un defecto del tubo neural persiste aun después de la
fortificacion con acido félico. Similares resultados fueron obtenidos tras la
suplementacion con vitaminas. Se ha encontrado que tanto la obesidad como la

hiperinsulinemia materna aumentaban el riesgo para defectos del tubo neural.

La relacion entre el peso materno y los defectos del tubo neural no esta muy bien
definida, al encontrarse los hallazgos de las diferentes investigaciones sobre este
particular contrapuestas. Algunos estudios han encontrado asociacion entre el
sobrepeso materno y los defectos del tubo neural. Por el contrario el bajo peso
materno se interpreta como una consecuencia de portar un hijo con una
malformacién y no como una causa, puesto que el incremento ponderal durante la
neurulacién es relativamente escaso con respecto a la ganancia durante el resto

de la gestacion. (19)

Aproximadamente el 10% de las mujeres embarazadas sufren de obesidad,
proporcion que va en aumento. En un estudio realizado por el Programa de
California para el estudio de los defectos de nacimiento, ha confirmado que los
defectos del tubo neural son mas comunes en los embarazos de mujeres obesas.
(27)

Se ha documentado un menor nivel de folato sérico en mujeres obesas que en
aquéllas de peso normal por lo que se recomienda incrementar la dosis preventiva
de &cido folico en mujeres obesas. Se ha evidenciado un incremento ain mayor
en el riesgo para defectos del tubo neural si la obesidad materna se asociaba a

diabetes gestacional. (28)

Aproximadamente el 10% de las mujeres embarazadas sufren de obesidad,
proporcion que va en aumento. Estudios recientes indican que, ademas de los
efectos conocidos de la obesidad sobre la salud, estas mujeres también enfrentan
un mayor riesgo de defectos de nacimiento. Un estudio, realizado por el programa
de California para el estudio de los defectos de nacimiento, ha confirmado que los
defectos del tubo neural son mas comunes en los embarazos de mujeres obesas.
(29)
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Enfermedades Infecciosas:Se ha evidenciado que las madres que padecen de
infecciones por rubeola, toxoplasma, varicela y citomegalovirus durante los
primeros 3 meses de gestacion representan un riesgo muy alto de presentar

defectos del tubo neural. (15)

Rubéola: si la madre enferma en las primeras semanas del embarazo, tiene alto
riesgo de transmitir el virus al embrion, al que puede afectar, produciéndole

sordera, catarata, cardiopatia, defectos del tubo neural.

Toxoplasmosis: es una enfermedad de transmisién transplacentaria, que puede
infectar al embrién o al feto, pudiendo producir, dependiendo del momento de la
infeccién, microcefalia, hidrocefalia, ceguera y retardo mental. Durante los
controles médicos prenatales, realizar estudios seriados, con serologia para el
toxoplasma, en las mujeres en riesgo, efectuando tratamiento preventivo si hay

seroconversion.

Citomegalovirus: esta infeccién puede provocar bajo peso de nacimiento, sordera y
defectos del tubo neural. Las medidas preventivas estan dirigidas a diagnosticar
precozmente la enfermedad, efectuando serologia seriada para citomegalovirus,
desde el primer control prenatal, especialmente en aquellas mujeres que estan a

cargo de nifios, en colegios, guarderias y hospitales

Varicela: en caso de infectar al embrion o al feto en el primero y segundo trimestre
del embarazo, puede presentar defectos del tubo neural, atrofia de la corteza
cerebral, encefalitis, o ser menos grave y so6lo dejar cicatrices de extension
variable en la piel. La mujer embarazada susceptible y expuesta al contagio, debe
recibir gamaglobulina hiperinmune contra el virus Varicela zoster, dentro de las 96
horas después del contacto con el enfermo. Si la infeccibn materna es cercana al
parto, el recién nacido debe recibir la gamaglobulina inmediatamente después del

nacimiento para evitar la enfermedad. (30)

3.3.7 Exposicion a plaguicidas

En dos estudios realizados en Paises Bajos y uno en Espafia se examiné la

asociacion entre la ocupacion de los padres y la espina bifida en su progenie. Los
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autores concluyeron que la descendencia de madres agricultoras presentaba un
mayor riesgo de sufrir espina bifida. (31) Segun el estudio realizado Venezuela, la
ocupacién de agricultor representa el 52.5 % para padres con hijos con defectos
del tubo neural. (6)

Debido a la amplia cantidad de sustancias y combinaciones de compuestos los
plaguicidas se han clasificado, por su uso en: insecticidas, acaricidas,
herbicidas,nematicidas,fungicidas,molusquicidasyrodenticidas.LaorganizacionMun
dialdelaSaludproponelaclasificacionenfunciondesuriesgoparalasalud,basandoseen
sucomportamiento
téxicoenratasuotrosanimalesdelaboratorioadministrandoporviaoralydérmica
estimando la
dosisletalmedia(LD50)queproducemuerteenel50%delosanimalesexpuestos(OMS19
90). (32)

Los organofosforados son esteres derivados el acido fosférico. En el hombre
actuan sobre el sistema nervioso central inhibiendo la acetilcolinesterasa, enzima
gue modula la cantidad de la acetilcolina, interrumpiendo el impulso nervioso por
fosforilacion del grupo hidroxilo de cerina, en el sitio activo de la enzima. También
se ha descrito que tiene propiedades aquilates, que desde el punto de vista de la
mitogénesis es de suma importancia, ya que actia sobre el ADN, afiadiendo
grupos alquilo, principalmente, etilo y metilo a las bases nitrogenadas que tienen

grupos nucleofilicos capaces de reaccionar con electrofilos. (32)

Se ha sefialado que ciertas exposiciones ambientales y laborales a diversas
sustancias quimicas, como los plaguicidas y algunos disolventes, pueden
incrementar el riesgo de malformaciones congénitas, incluyendo defectos del tubo
neural. (33)

La exposicibn ambiental y laboral a compuestos quimicos, en particular
plaguicidas, es otro factor que algunos estudios han asociado a defectos del tubo
neural. (34,35) Aunque en México no existen registros sobre exposicion, podemos
aproximarnos a la prevalencia de exposicion a plaguicidas por medio de la
superficie de terreno de cultivo sembrada (hectareas) en México durante el ciclo

2001-2002, (33) observandose que entre los 11 estados con mayor extension de
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superficie sembrada se encuentran los tres con el mayor incremento anual en la
tasa de mortalidad por defectos del tubo neural: Chiapas, Oaxaca y Puebla. De
hecho, el estado con mayor superficie sembrada es Chiapas, el cual tiene también
el mayor PCA (9.2%) de todo el pais. Por el contrario, entre los 11 estados con
menor superficie sembrada se encuentran cinco de los ocho (Aguascalientes, Baja
California Sur, Campeche, Coahuila, Colima) que no mostraron cambio
significativo en las tasas de mortalidad por defectos del tubo neural. La hipotesis
de que la actividad agricola como indicador de exposicién a plaguicidas pueda
significar un mayor riesgo de engendrar hijos con defectos del tubo neural debiera

ser objeto de un estudio especifico. (33)

En un articulo publicado por la Universidad de Santiago de Chile con respecto a
los plaguicidas se menciona que no esta demostrado el efecto directo de estos
compuestos sobre los defectos del tubo neural, sin embargo se consideran

potentes teratdgenos. (35)

3.3.8 Acido félico

El acido félico es una vitamina que se encuentra naturalmente en alimentos
frescos de color verde como espinacas, aguacates, esparragos, brocoli, coliflor,
arvejas, en frutas como naranja, banano, en el maiz, higado, huevos y frijol. La
deficiencia de &cido folico se ha asociado a distintos defectos del tubo neural,se
han propuesto diferentes estrategias para prevenir estos entre ellas la fortificacion
de alimentos con acido félico (harina de trigo, cereales, pastas, arroz y leche), la
suplementacién periconcepcional con 400 microgramos diarios de &cido félico y el
cambio de habitos alimentarios incrementando el consumo de vegetales y frutas
frescas. (8) Se ha estudiado ampliamente el uso del &cido félico y se ha
encontrado que este previene hasta en un 80% los defectos del tubo neural; pero
Unicamente si se consume antes o0 en los inicios del embarazo. Los estudios no
apoyan su uso, y han demostrado que no tiene ningun efecto si empieza a

consumirse cuando el tubo neural estd completamente cerrado.

Hace mas de treinta afios, algunos investigadores sugirieron que la ingestion de
algunas vitaminas por la mujer durante el embarazo disminuia la incidencia de

algunos defectos congénitos severos. Desde entonces multiples estudios
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controlados, randomizados y varios estudios observacionales han demostrado que
si la mujer consume Aacido félico a dosis adecuadas durante el periodo
periconcepcional, disminuye el riesgo de ocurrencia y recurrencia de hijos con
defectos del tubo neural. En la actualidad se acepta que el uso periconcepcional
de &cido félico disminuye su ocurrencia y recurrencia de los defectos del tubo
neural en alrededor de 70%.

La fuerte evidencia del rol protector del 4cido félico ha obligado a las autoridades a
planificar estrategias de intervencion. En 1992, el Servicio de Salud Publica de los
Estados Unidos a través del Center forDisease Control and Prevention (CDC)
recomendo6 que todas las mujeres con posibilidades de embarazo ingirieran una
dosis de acido folico de 0,4 mg al dia. La recomendacibn es su uso
periconcepcional para todas las mujeres en riesgo de embarazo debido a que la
gran mayoria de los embarazos son no planificados y porque estos defectos
ocurren muy precozmente durante el desarrollo embrionario, ain antes de que
muchas mujeres tengan conciencia de su embarazo. Trasladar esta
recomendacién a la practica ha significado un importante desafio de salud publica

debido a que la adhesividad a estas indicaciones ha sido muy pobre.

Las estrategias aceptadas para aumentar el consumo de acido félico son las

habituales:

1) promover el consumo de alimentos ricos en acido folico,
2) promover el uso de polivitaminicos con acido félico (suplementacion) y

3) fortificacion de alimentos de consumo masivo.

La primera no es factible puesto que los niveles de &cido félico requeridos no
pueden ser logrados sélo a través de un aumento del consumo diario de alimentos
ricos en acido folico. El uso de suplementacion de acido foélico en forma
medicamentosa, que es la segunda estrategia planteada, s6lo ha mostrado su
utilidad en la prevencién de recurrencia por la baja adherencia que se logra en la
poblacion general no sensibilizada con la patologia y por el gran porcentaje de

embarazos no planificados.
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Es por esto que muchos expertos creen que la prevencién primaria sélo es posible
a través de la fortificacion de alimentos de consumo masivo. La fortificacién de
alimentos ofrece la ventaja de cubrir una gran poblacion a un bajo costo, sin
requerir cambios de la conducta alimentaria de la poblacion. En 1996, la FDA
(Food and DrugAdministration) en Estados Unidos determiné que todos los
cereales deberian ser enriquecidos con &cido félico y desde enero de 1998 es
obligatoria la fortificacion de la harina de panificacion que se consume en Estados
Unidos. El nivel de fortificacion exigido es de 140 ug de acido félico por cada 100 g
de harina, aun cuando en la actualidad estas cifras estdn en discusion y se estan
planteando niveles de fortificacion cercanos a 300 ug de acido félico por cada 100
gramos de harina, puesto que con los niveles elegidos no se ha logrado una
proteccion adecuada. Publicaciones recientes muestran que con la fortificacion en
Estados Unidos se logré una reduccién del 19% de los defectos del tubo neural.
Esta es la primera vez que se utiliza la fortificacién de alimentos como una forma

de prevenir una malformacion congénita.

El mecanismo biolégico subyacente a través del cual el acido folico disminuye la
incidencia de los defectos del tubo neural aun es desconocido. El acido folico
participa en la sintesis de ADN y por lo tanto, es esencial para la divisién celular
rapida que ocurre durante el desarrollo fetal precoz. También juega un rol
importante en la metilacion y de esta forma en la regulacion génica. Existe en la
actualidad mucho interés en dilucidar el papel que juegan las mutaciones de los
genes que codifican las enzimas involucradas en el metabolismo del acido félico,
asi como el rol de agentes como la vitamina B12, metionina y homocisteina. Las
alteraciones moleculares que serian factores de riesgo de defectos del tubo neural
hasta ahora identificadas son: alteraciones del receptor del &acido fdlico;
mutaciones de la metilentetrahidrofolatoreductasa (MTHFR), especificamente
C677T y A1298C; mutaciones de la cistationsintetasa; y mutaciones de la
metionina sintetasa. Aunque el mecanismo a través del cual el acido folico ejerce
su rol protector es aun desconocido, esté claro que una proporcion importante de
los defectos del tubo neural puede ser prevenida a través de su uso
periconcepcional y que por lo tanto todos los esfuerzos que se deben realizar en
cuanto a la prevencién no deben esperar a que se diluciden los mecanismos

especificos involucrados, puesto que si se determina la existencia de una
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anomalia metabdlica genéticamente determinada que contribuye a la deficiencia

de folatos, esto no restara valor al rol que cumplen los factores nutricionales.

Es asi como en la actualidad la recomendacién es de 0,4 mg diarios de acido félico
para la prevencion de ocurrencia de los defectos del tubo neural y de 4 mg diarios
para la prevencion de la recurrencia. Se recomienda, a toda mujer en edad fértil y
con vida sexual activa, su uso periconcepcional, lo que significa al menos dos

meses previo a la concepcion y los tres primeros meses del embarazo.

Es importante sefialar que mdltiples estudios han mostrado que el uso
periconcepcional de &cido félico no sélo disminuye la ocurrencia y recurrencia de
defectos del tubo neural sino que también de otras malformaciones congénitas
como las fisuras labiopalatinas, algunas malformaciones del tracto genitourinario y
los defectos cardiacos conotruncales entre otras, de manera que en la actualidad
también se recomienda la suplementacién con dosis de 4 mg diarios de &cido
félico en aquellas mujeres que han tenido un hijo con este tipo de defectos

congénitos. (36,37)

Segun un estudio de 30 afios de vigilancia epidemiologia de defectos del tubo
neural, realizado en chile y Latinoamérica, se ha demostrado que la administracion
periconcepcional de 0.4mg de acido folico diarios, previene la ocurrencia del 50%
de los defectos del cierre del tubo neural y hasta el 70% de sus recurrencias
(habiendo antecedente de un hijo con defecto del tubo neural) si la dosis es mayor,

a 4mg de acido félico al dia. (38)

3.3.9 Medicamentos y tabaco

Entre los que se destacan anticonvulsivantes, quimioterapicos, antibacterianos;
inmunosupresores; diuréticos; sulfonamidas; antiparasitarios; antihistaminicos-
antiGABA; anticonceptivos orales; estimulantes de la ovulacion;
antiacidos/antiulcerosos; 4cido acetil salicilico; antihipertensivos; antituberculosos;

hipolipemiantes; alcohol etilico y litio. (19,23,26)

Respecto al consumo de tabaco, se identificO una relacion significativa, es

importante recordar que las sustancias quimicas de la hoja del tabaco presenta
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aproximadamente 4000 sustancias que apareceran en el humo; la mayoria de
autores reporta que los efectos del tabaco son atribuibles a la hipoxia crénica, de
vida al aumento de la carboxihemoglobina, tanto en la madre como en el feto,
ademas de serlo a los cambios estructurales placentarios y de la vasoconstriccion
de las arterias uterinas inducidas por la nicotina, que origina una reduccién crénica
del flujo placentario, este fendmeno negativo puede ser mas intenso cuando la
mujer fuma en los primeros 3 meses de gestacion, memento en que la demanda
sanguinea del feto es mas acusada y los fetos mas vulnerables al desarrollo de

malformaciones congénitas. (39)
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4. Poblacién y Métodos

4.1 Tipo y disefio de la investigacion

Descriptivo de corte transversal.

4.2 Unidad primaria de muestreo:

Expedientes de madres de nifios con defectos del tubo neural que nacieron en los
Hospitales Roosevelt, San Juan de Dios (Guatemala), San Juan de Dios
(Quetzaltenango), y el Hospital Nacional Santa Elena (Quiché) en el periodo de
enero 2008 a enero 2013.

4.3 Unidad de anélisis
Datos registrados en el instrumento de recoleccién de datos.
4.4 Unidad de informacién
Expedientes clinicos de las madres de nifios con defectos del tubo neural de los
Hospitales Roosevelt, San Juan de Dios (Guatemala), San Juan de Dios
(Quetzaltenango), y el Hospital Nacional Santa Elena (Quiché)
4.5 Poblacién y muestra
4.5.1 Poblacién o universo:
El total de expedientes de madres de nifios que presentan defectos del tubo neural
y que nacieron en el hospital fueron 79, representadas de la siguiente manera: en
el Hospital Roosevelt se encontraron 15 casos, Hospital San Juan de Dios se

encontraron 35 casos, Hospital San Juan de Dios de Quetzaltenango se

encontraron 9 casos,Hospital Santa Elena de Quiché se encontraron 20 casos.
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4.5.2 Muestra:

No se calculd muestra, se tomé el total de expedientes de madres de nifios con

defectos del tubo neural que cumplieron los criterios de inclusion y exclusion.

4.6 Seleccidén de los sujetos a estudio

4.6.1 Criterios de inclusion

Expedientes de madres de nifios nacidos con anomalias del tubo neural en los
Hospitales Roosevelt, San Juan de Dios (Guatemala), San Juan de Dios
(Quetzaltenango) y el Hospital Nacional Santa Elena (Quiché€) en el periodo de

enero 2008 a enero 2013.
4.6.2 Criterios de exclusion
Expedientes incompletos

Expedientes de madres cuyos partos no fueron atendidos en los hospitales

incluidos en el analisis.
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4.8 Técnicas, procesos e instrumentos utilizados en larecoleccion de datos

4.8.1 Técnica

Se utilizo la observacioén estructurada la cual en base al instrumento de recoleccion
de datos conformado por los factores de riesgo, se obtuvieron la frecuencia de

estos asi como sus caracteristicas.

4.8.2 Procesos

La recoleccion de datos se dividi6 en las siguientes etapas:

Etapa 1 Se solicitd autorizacion al comité de investigacién de los hospitales San
Juan de Dios, Hospital San Juan de Dios de Quetzaltenango; en el caso del
Hospital Roosevelt se solicito la autorizacién de la jefatura de la unidad de
neonatologia y del Hospital Santa Elena de Quiché se solicité autorizacién con el
Director médico, quien autoriz6 a la Licenciada en enfermeria encargada de

archivo para que se nos dieran los expedientes.

Etapa 2 Se solicité el registro de todos los nifios o nifias que hayan nacido en esos
hospitales con el diagnéstico de defectos del tubo neural, en el periodo de enero
de 2008 a enero de 2013, en los expedientes de estos nifios aparecian los datos

de la madre.

Etapa 3 Conociendo el nombre de la madre se localizaron los expedientes en

archivo de donde se nos brindaron para la obtener la informacion.

4.8.3 Instrumento

Se realiz6 en base a los factores de riesgo a los cuales segun la literatura la madre
pudo haber estado expuesta. Los factores tomados en cuenta fueron procedencia,
alfabetizacion, edad, numero de hijo,numero de abortos, enfermedades
metabdlicas e infecciosas durante el embarazo,exposicion a plaguicidas, control

prenatal, uso de medicamentos durante el embarazo. Ver anexo
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4.9. Procesamiento y andlisis de datos

4.9.1. Procesamiento

Luego de haber llenado el instrumento de recoleccion de datos se cre6 una base
de estos en el programa de Excel, mediante el cual pudimos tabularlos en base a
cada variable para su posterior interpretacion.

4.9.2. Andlisis de datos

Se llevd a cabo un analisis descriptivo de los resultados encontrados en base a

cada variable objeto de estudio, los cuales se expusieron a través de una tabla.

Posteriormente se discutieron los resultados tomando en cuenta el marco teorico
en donde se presentaban cada una de las variables asi como las estadisticas de
otros paises, en base a estos valores pudimos interpretar nuestros datos de forma

comparativa.

4.10 Alcances y limites de la investigacion

4.10.1 Alcances

Se logro establecer una base de datos de los factores de riesgo bajo los cuales se
exponen las madres de los cuatro hospitales, que antes se desconocian. Siendo
esto favorable para que cada hospital tenga conocimiento de cémo las madres se
exponen a diferentes factores de riesgo; también favorecera futuras

investigaciones que ya no partiran de cero.

4.10.2 Limites

Unicamente se pudieron utilizar 79 expedientes de madres que presentaban los
factores de riesgo, entre las cosas que dificultaron el acceso a la informacion fue el
subregistro; no todos los expedientes son llenados como deben, habian
expedientes que no aparecian debido a que cada se estaban pasando a digital

pero mucho no fueron tomados en cuenta sin saber por qué razones.
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4.11 Aspectos éticos de la investigacion
4.11.1 Principios éticos generales

En este estudio se emplean técnicas y métodos de investigacion documental y
no se realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables
fisiologicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el
estudio, Unicamente se revisaron expedientes clinicos, sin interferir ni modificar
la informacion ahi registrada por medio del instrumento de recoleccion de

datos.
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5. Resultados

A continuacion se presentan los resultados obtenidos durante la revision de 79
expedientes de madres con niflos con defectos de tubo neural, que nacieron en los
Hospitales Roosevelt, San Juan de Dios (Guatemala), San Juan de Dios
(Quetzaltenango), y el Hospital Nacional Santa Elena (Quiché), en el periodo de enero de
2008 a enero 2013.

Los resultados se presentan en tablas con el siguiente orden: descripcion de los factores
de riesgo y porcentaje en el que se presenta cada factor de riesgo en madres con nifios
con defectos de tubo neural.
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5.1 Descripcion de los factores de riesgo
Tabla 1

Descripcion de los factores de riesgo de madres de nifios con defectos del tubo neural en
los Hospitales Roosevelt, San Juan de Dios (Guatemala), San Juan de Dios
(Quetzaltenango), y el Hospital Nacional Santa Elena (Quiché).

En el periodo de enero de 2008 a enero 2013.

1 2 3 4 Total
(%) f(%) f(%) (%) f(%)
Factor de
Riesgo
Procedencia
de la madre
Rural 3(3.79) 11(13.92) 5(6.32) 19(24.05) 38(48.10)
Urbana 12(15.18) 24(30.37) 4(5.06) 1(1.26) 41(51.89)
Madre
Alfabeta
Si 14(17.72) 32(40.50) 8(10.12) 6(7.59) 60(75.94)
No 1(1.26) 3(3.79) 1(1.26) 14(17.72) 19(24.05)
Numero de
Hijo
1° 3(3.79) 13(16.45) 3(3.79) 10(12.65) 29(36.70)
2° 0 mas 12(15.18) 22(27.84) 6(7.59) 10(12.65) 50(63.29)
Edad de la
madre
15-19 1(1.26) 9(11.39) 0(0) 4(5.06) 14(17.72)
20-24 5(6.32) 12(15.18) 4(5.06) 7(8.86) 28(35.44)
25-29 4(5.06) 3(3.79) 2(2.53) 2(2.53) 11(13.92)
30-34 3(3.79) 7(8.86) 3(3.79) 3(3.79) 16(20.25)
35-39 1(1.26) 2(2.53) 0(0) 3(3.79) 6(7.59)
>40 1(1.26) 2(2.53) 0(0) 1(1.26) 4(5.06)
Abortos
previos
Si 2(2.53) 4(5.06) 2(2.53) 1(1.26) 9(11.39)
No 13(16.45) 31(39.24) 7(8.86) 19(24.05) 70(88.60)
Enfermedades
durante el
embarazo
Si 5(6.32) 2(2.53) 2(2.53) 2(2.53) 11(13.92)
No 10(12.65) 33(41.77) 7(8.86) 18(22.78) 68(86.07)
Uso de
medicamentos
durante el
embarazo
Si 4(5.06) 1(1.26) 2(2.53) 1(1.26) 8(10.12)
No 11(13.92) 34(43.03) 7(8.86) 19(24.05) 71(89.87)

1 Hospital Roosevelt 2 Hospital General San Juan de Dios 3 Hospital San Juan de Dios (Quetzaltenango)

4Hospital Nacional Santa Elena (Quiche)

Fuente: Base de Datos




5.2 Porcentaje en el que se presenta cada factor de riesgo

Tabla 2

Distribucion de los factores de riesgo de madres de nifios con defectos del tubo neural en
los Hospitales Roosevelt, San Juan de Dios (Guatemala), San Juan de Dios
(Quetzaltenango), y el Hospital Nacional Santa Elena (Quiché).

En el periodo de enero de 2008 a enero 2013.

Factor de Riesgo (%)
Procedencia Rural 38(23.75)
Analfabeta 19(11.87)
1° Gesta 29(18.12)
Edad Materna <24 y >40 46(28.75)
Abortos Previos 9(5.62)
Enfermedades durante el embarazo 11(6.87)
Medicamentos durante el 8(5)
embarazo
Total 160(100)

Fuente: Base de Datos
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6. DISCUSION

Se encontré6 que de las 79 madres de nifios con defectos de tubo neural el 91%
presentaron uno o0 mas factores de riesgo descritos en la literatura con un porcentaje
similar ya que en ella se describe que en el 95% de los casos de pacientes con defectos
del tubo neural se presenta como consecuencia de factores ambientales, la mayoria de
caracter multifactorial. (19) esto es un reto enorme para los médicos que se enfrentan a
este problema, por ser necesario para combatirlo cuidar de la madre desde el periodo de
la concepcion inmediata a las primeras 4 semanas, en este momento del embarazo las
madres muchas veces no saben que se estd formando una nueva vida y teniendo en
cuenta que la mayor parte de anomalias del sistema nervioso central derivan del fallo del
cierre del tubo neural entre la 3era y 4ta semana del desarrollo intrauterino. (15) estos
factores de riesgo influyen para afectar el cierre correcto del tubo neural.

La procedencia rural con el 48% en este estudio, esto ya ha sido estudiado y en algunos
estudios del total de recién nacidos con defectos del tubo neural 55.9% la procedencia es
de medio urbano y el 44.1 % es de medio rural. (7) Sin embargo en Beijin-Tianjin, China,
se estudiaron 210,000 nacimientos reportando 1000 casos de DTN, y se estimé un riesgo
relativo de 2.4 de nifios con defectos del tubo neural cuyas madres residian en areas
rurales, siendo mayor que en areas urbanas. (22) A partir de este dato se espera motivar
estudios que evallen de las areas afectadas los detalles que se puedan encontrar en

comun y con esto concluir en las caracteristicas del verdadero factor de riesgo.

Cuando hablamos de analfabetizacién este es un dato muy interesante ya que en la
mayoria de los factores de riesgo el factor socioeconémico bajo es muy determinante y se
esperaria que la alfabetizaciéon siguiera el mismo patrén; sin embargo el 76% de las
madres en el estudio son alfabetas y segun una investigacion en Hidalgo, México, de las
madres con hijos con defectos del tubo neural 11.49 no estudiaron, mientras que 88.51 si
estudiaron. (1) En el nimero de gestas, edad materna y numero de hijopudimos observar
que las madres de hijos con DTN estan comprendidos entre 20-24 afios y el nimero de
hijo mas frecuentemente afectado es el primogénito, resultados muy similares de un
estudio realizado en el cual se mantuvo una tendencia de mayor incidencia en los
primogénitos de madres comprendidas entre 15-25 afios de edad o con antecedente
previo de un hijo con defecto similar, la mayor frecuencia de recién nacidos con defectos

del tubo neural, en el Hospital General San Juan de Dios en el afio 2000 se dio en madres
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primigestas con un 35.13%. (7) Y en el actual las primigestas tienen el 37%, este estudio
es un objeto de comparacién muy valioso ya que una de las areas de estudio fue el
hospital nombrado y el ver que se tuvo un porcentaje muy similar nos invita a tener muy
presente este factor de riesgo al monitorizar a pacientes con estas caracteristicas, ambos
son imposibles de cambiar y muy comunes pensamos que esta también puede ser una
causa del porcentaje tan significativo. Este padecimiento provoca muchas veces la
inactividad econdmica de la madre por los cuidados que requiere un recién nacido con

esta patologia esto repercute negativamente en la economia familiar.

Segun la teoria en los embarazos previos a aquéllos por los que se origina un recién
nacido con defectos del tubo neural, la incidencia de abortos espontaneos es mas
elevada. (23) Sin embargo en la base de datos no se encontré el orden de las pérdidas o
si estas fueron espontaneas 0 provocadas por otros factores, segun los registros
encontrados el 11% de las mujeres que dieron a luz un bebe con DTN tuvieron uno o0 mas
abortos previos a el embarazo afectado, es de vital importancia dar seguimiento a
pacientes con abortos previos que planean seguir embarazandose. La investigacion de la
razén del aborto es una herramienta indispensable para poder asistir a la paciente en las
deficiencias nutricionales si presenta alguna, tratar la enfermedad de base, o
definitivamente recomendar la anticoncepcion ya que el riesgo de concebir un feto con

DTN entre otras anomalias puede aumentar con cada pérdida.

El 14% de las madres estudiadas padecieron de alguna enfermedad infecciosa o
metabdlica durante el embarazo las mas comunes fueron la infeccion del tracto urinario
36% Y la hipertension arterial con un 18% , sin embargo en la literatura estudiada no las
mencionan como causas de DTN en cambio si a la diabetes mellitus, que se presenté en
el 18% de estas mujeres, en 1994 Goto encontré defectos del cierre del tubo neural en el
19.5 por mil en hijos de madres diabética en contra de 1.9 por mil en hijos de madres
sanas, es decir los defectos del cierre del tubo neural son 10 veces mas frecuentes en
madres diabéticas. (25) De la mano va para estas madres un adecuado control prenatal
ya que muchos estudios han demostrado, que un estricto control de la diabetes,
disminuye la frecuencia tanto de los defectos congénitos, como de la mortalidad perinatal.
(30)Se nombran otras patologias como la obesidad y en este estudio se encontrd que el
9% de las madres presentaron esta condicién durante el embarazo sin embargo creemos
gue el porcentaje puede ser mayor lamentablemente algunos de los registros del control

prenatal no describian peso o talla para tener un IMC, teniendo en cuenta que en un
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estudio realizado por el programa de California para el estudio de los defectos de
nacimiento, se confirmé que los defectos del tubo neural son mas comunes en los
embarazos de mujeres obesas. (32) es importante tener en cuenta que el peso de la
madre es un factor de riesgo en cualquiera de los dos extremos, ahi la importancia de

describirlo siempre en el examen fisico del control prenatal.

Un antecedente muy importante también es el de infecciones como rubeola,
citomegalovirus o toxoplasmosis ya que estan descritas en la literatura, pero en este
estudio no se encontré6 como factor de riesgo, ya que en ningun expediente se encontro
un diagnostico como este.El control durante el embarazo debe de ser minucioso y
periddico esto nos ayudara a tener una referencia desde el inicio del embarazo al final y
saber en el momento real de la exposicidn al factor de riesgo esto sera confiable si el
diagnéstico del embarazo es temprano, como hemos visto el cierre del tubo neural es
entre la 3ra y la 4ta semana, para esto este estudio espera motivar a toda mujer en edad
fértil como una futura madre en todo momento; tomando en cuenta que este es uno de los
factores mas determinantes segun varios estudios como uno de 30 afios de vigilancia
epidemiologia de defectos del tubo neural, realizado en Chile y Latinoamérica, que
demostr6 que la administracion periconcepcional de 0.4mg de acido folico diarios,
previene la ocurrencia del 50% de los defectos del cierre del tubo neural, hasta el 70% de
sus recurrencias (habiendo antecedente de un hijo con defecto del tubo neural) si la dosis
es mayor, a 4mg de &cido félico al dia. (44) En el MSPAS existe un programa para
proporcionarle a toda mujer en edad fértil acido félico aunque en la teoria sea lo ideal la
practica no cubre con todas las caracteristicas de éxito, ya que esta idea se ve afectada
por la escasez de recursos o la falta de constancia en las mujeres para ir por el acido
félico al puesto de salud o para no olvidar tomarlo en casa todas las semanas por esto es
indispensable dar un seguimiento a estas mujeres y que al momento de llegar al control
prenatal se pueda registrar en el momento que inicio a tomarlo y la dosis que uso desde el

inicio hasta ahora.

En este estudio no se encontré ninguna de las madres expuestas a plaguicidas ya que se
basd en la ocupacion de la madre, y esta en su mayoria fue ser ama de casa, sin
embargo segun un estudio realizado en el hospital central “Antonia Maria Pineda”,
Barquisimeto, Estado de Lara, Venezuela en el 2000 a 2001, la ocupacion de agricultor

representa el 52.5 % para padres con hijos con defectos del tubo neural. (5)
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Y en nuestro pais sabemos que la mayor fuente de ingreso proviene de la agricultura
oficio en el cual el uso de plaguicidas es muy comidn y que muchas familias tienen
siembras para consumo diario en sus hogares tomando esto como una tarea domeéstica,
se espera motivar a los médicos para preguntar si tuvieron contacto con plaguicidas

durante el embarazo en la realizacion de los registros clinicos.

En este estudio la insulina, los anticonceptivos orales y los antihipertensivos son los
medicamentos descritos coincidiendo con algunos segun la bibliografia ya que de los
medicamentos con efectos teratdgenos destacan; los anticonvulsivantes, quimioterapicos,
antibacterianos; inmunosupresores; diuréticos; sulfonamidas; antiparasitarios;
antihistaminicos-antigaba anticonceptivos orales; estimulantes de la ovulacion;
antiacidos/antiulcerosos; acido acetil salicilico; antihipertensivos; antituberculosos;
hipolipemiantes; alcohol etilico y litio. (21, 25,31) También se piensa que esta seccion
deberia de estar mas detallada en el registro medico ya que los datos que se encontraron
no especifica dosis o edad del embarazo en la que fueron prescritos sino que fueron solo
nombrados en el 8% de las madres evaluadas; eso nos limita para describirlo como un
factor de riesgo ya que por no tener el momento en el que fue tomado por la madre no

sabemos el efecto que tuvo en el desarrollo del defecto del tubo neural.
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7. CONCLUSIONES

7.1 La tercera parte de las madres se encontraban en el rango de edad entre 20 y 24
afos, siendo esta la edad con mas riesgo, la diferencia entre area rural o urbana es
muy poca, por lo que habria que evaluar lo factores que influyeron en cada lugar, no
se encontré datos de exposicion a plaguicidas, la tercera parte de las madres fueron
primigestas, solo una décima parte de las madres presentaron abortos previos, menos
de la quinta parte de las madres presentaron enfermedades infecciosas o metabdlicas
durante el embarazo, la décima parte de todas las madres utilizaron medicamentos
durante el embarazo, dentro de los cuales se encontraron anticonceptivos orales,
insulina y antihipertensivos, la cuarta parte de las madres estudiadas eran
analfabetas.

7.2 Entre la poblacion estudiada el factor de riesgo mas frecuente es la procedencia rural
con un 48%.
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8. RECOMENDACIONES

8.1 Al Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social:

Exigir el cumplimiento del uso de acido félico en las pacientes en edad fértil
con un seguimiento estricto, promocionar el control prenatal en toda mujer en
edad fértil, por medio de COCODES, grupos religiosos y autoridades, asi como
también con vallas publicitarias que inviten a acudir a las mujeres a la
asistencia médica.

Proporcionar mejor seguimiento en sus periféricas o centros de salud a los
casos de aquellas madres que presentan abortos e insistir en la buasqueda de
la causa real del aborto en madres con este antecedente.

Promover un control prenatal efectivo a nivel de puestos, centros de salud y
nivel hospitalario que incluya material de apoyo facil de comprender, para

brindar una atencion integral a todas madres analfabetas que consultan.

8.2 Al médico de los hospitales nacionales:

Especificar procedencia de la madre, indice de masa corporal, el uso de
plaguicidas y a partir de que semana se inicio el consumo de &cido félico en los
registros médicos para identificar los factores de riesgo a los que esta
expuesta y llevar a cabo las medidas preventivas necesarias.

Optimizar el plan educacional en la consulta prenatal acerca de
enfermedades infecciosas 0 metabdlicas y los riesgos que estas conllevan a
presentar un hijo con defectos del tubo neural.

Elegir el medicamento sin efecto teratdgeno que sea adecuado a cada caso y
de ser necesario utilizar alguno que lo tenga por riesgo materno hacerle ver las
consecuencias de ser administrado.

Realizar registros médicos claros y completos.
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9. APORTE

Haber creado un registro de datos para futuras investigaciones o intervenciones a nivel de
Hospital, asi como una base para que en las siguientes consultas en el departamento de
ginecologia se tomen en cuenta los factores de riesgo a los cuales se expone la mujer
guatemalteca previos a la gestacion y durante la misma, para poder asi estudiar a fondo o

relacionar las diversas anomalias que puede presentar el recién nacido.
Una descripcion de los factores de riesgo a los que se exponen las mujeres y que pueden

desencadenar defectos del tubo neural en base a los resultados obtenidos de los

expedientes clinicos
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11. Anexos
Anexo 1
Guatemala, S /2014

Hoja de recoleccion de datos Tesis: “Factores de riesgo prevalentes
en madres con hijo (a) que presenta defectos del tubo neural.”

Hespital: Roasowvelt [ Macional Santa Elena [Guiché) =
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Complicaciones o enfermedades anted v durante el embarazo: sl B pe B quil?
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*Datos de reglstro medico de pacienie:
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