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PALABRAS CLAVE Resumen

Sobrepeso; Antecedentes: Existen discrepancias sobre la relacion sobrepeso/obesidad (S/0) materna pre-
Obesidad; gestacional y cardiopatias congénitas estructurales (CCE). La prevalencia mundial de S/0 se
indice de masa ha incrementado en las mujeres en edad reproductiva y esto podria tener efectos sobre los
corporal; servicios de recién nacidos (RN).

Anomalias Objetivos: Estimar el riesgo de CCE asociadas a S/0 materna preconcepcional en nuestra area
congénitas; de trabajo.

Cardiopatias Material y métodos: Estudio cuantitativo, observacional retrospectivo y analitico caso-control,
congénitas anonimizado de RN con una CCE frente a otros sin ninguna malformacion, en proporcion 1 a 1,

incorporados al Registro Nacional de Malformaciones Congénitas (RENAC); y de los RN cuyo parto
fue inmediatamente después sin ninguna malformacion, registrados en el Sistema Informatico
Perinatal (SIP) entre 2011-2014.

Resultados: Se incluyeron 22 pares RN-madre de los notificados al RENAC-SIP con CCE. Segun el
IMC pregestacional, la prevalencia de sobrepeso fue de 4/22, la de obesidad 6/22 y la de peso
normal 12/22. La distribucion de otros factores presentes entre casos y controles fue similar, sin
diferencias significativas. La distribucion de las CCE fue similar en las de peso normal (12/22)
y con S/0 (10/22), sin diferencias estadisticamente significativas. En comparacion con mujeres
de peso normal, el riesgo relativo de CCE asociado a S/0 fue de 1 (IC 95% 0.55-1.81) y el odds
ratio de 1 (IC 95% 0.30-3.27). Las CCE mas frecuentes fueron malformaciones de los tabiques
cardiacos (Q21).

Conclusiones: No se encontro relacion significativa entre S/0 preconcepcional y CCE de nuestros
RN.
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Abstract

Background: There are discrepancies around maternal pre-conception overweight and obesity
and structural congenital heart disease (CHD). The worldwide prevalence of overweight and
obesity has increased in women of reproductive age and this could have an impact on the

Objectives: To estimate the risk for CHD associated with pre-conception maternal overweight

Material and methods: A quantitative, analytical, and observational retrospective case-control
and anonymised study was conducted on newborns babies with a CHD entered in the National
Registry of Congenital Malformations (RENAC). They were compared against others without any
malformations, in a proportion of 1:1 between 2011 and 2014.

Results: A total of 22 mother-infants pairs were included in the RENAC. According to the pre-
conception BMI, the prevalence of overweight was 4/22, obesity 6/22, and normal weight 12/22.
The distribution of other factors present between cases and controls was similar, with no signi-
ficant differences. The distribution of CHD was similar in those with normal weight (12/22) and
overweight and obesity (10/22), with no statistically significant differences. Compared with
normal-weight women, the relative risk of CHD associated with maternal overweight and obe-
sity was 1 (95% Cl; 0.55-1.81) with an odds ratio of 1 (95% Cl; 0.30-3.27). Septal defects were

Conclusions: No significant relationship was found between pre-conception maternal

© 2017 Instituto Nacional de Perinatologia Isidro Espinosa de los Reyes. Published by Masson
Doyma México S.A. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://

congenital
s health care of newborn babies.
and obesity in the study area.
the most frequent CHD (Q21).
overweight-obesity and CHD in our newborns.
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
Introduccion

Las cardiopatias congénitas se encuentran entre las ano-
malias congénitas mas frecuentes. Publicaciones previas
arrojan datos controvertidos sobre si existe una relacion
entre el sobrepeso y la obesidad (S/0) de la madre previa a
la gestacion y los defectos congénitos del corazon.

En elano 2001, Margaret Watkins, del Centers for Desease
Control and Prevencion de los EE. UU., publica una relacion
entre cardiopatias congénitas estructurales (CCE) y S/0'
seguida de recomendaciones de instar a la reducciéon del
exceso de peso antes del embarazo y realizar ecografias
sofisticadas para buscar malformaciones cardiacas fetales
en las mujeres obesas’. Se necesitan esfuerzos de preven-
cion de la obesidad para disminuir los defectos congénitos
antes del embarazo®. Otros autores encuentran una aso-
ciacion positiva entre la obesidad materna en el embarazo
temprano y CCE en sus hijos, proponiendo la diabetes tipo 2
no detectada como causa e incorporando otros factores de
riesgo*®.

Estudios en modelos animales han encontrado una vas-
culopatia del saco vitelino en relacion con la diabetes y
descubierto intermedios moleculares clave HIF-1a, ASK1,
TRX, JNK, y la dxido nitrico sintetasa (NOS). Esta vasculopa-
tia embrionaria también esta asociada con anormalidades
en el metabolismo del acido araquidoénico, y seria posible
tratar’.

Estudios poblacionales restringen la relacion a la obesi-
dad; afirman que el riesgo aumenta con el aumento de IMC

y proponen la reduccion de peso como una forma de reducir
el riesgo® .

Otros autores no encuentran estos hallazgos'> . Necesi-
tamos conocer si existe un riesgo mayor para las CCE y otros
resultados adversos asociados con la obesidad materna'
(que crece en una magnitud aun no determinada a nivel
local); y si es posible identificar factores de riesgo asociados
con CCE entre las mujeres que no tienen un peso saludable
al comienzo del embarazo.

Si bien algunos autores mencionan la pobreza como un
factor de riesgo para cardiopatias septales'®, no se cono-
cen datos sobre cardiopatias congénitas para la poblacion
general en nuestro medio'”'?, ya que el Registro Nacional
de Malformaciones Congénitas (RENAC) registra hoy solo al
38% de los nacidos vivos en la Republica Argentina'®, contri-
buyendo con un 13% a la mortalidad infantil.

Métodos

Se realizd un estudio hospitalario, cuantitativo, observa-
cional retrospectivo, analitico, anonimizado caso-control
en recién nacidos (RN) con CCE incluidos en el RENAC,
seleccionando como control el primer niho no afectado
nacido inmediatamente después, segln la metodologia uti-
lizada por el Estudio Colaborativo Latino Americano de
Malformaciones Congénitas (ECLAMC), pareados usando una
proporcion de 1 control-1 caso?.

Se identificaron los casos incluidos como CCE en el regis-
tro RENAC hospitalario comunicados al Programa Nacional de
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Cardiopatias Congénitas del Ministerio de Salud de la Nacion,
mientras que los datos maternos se obtuvieron del Sistema
Informatico Perinatal (SIP) del Hospital Zonal General de
Agudos «Magdalena V de Martinez» de General Pacheco, en
el area norte del conurbano bonaerense, centro de referen-
cia IlIB para perinatologia del Ministerio de Salud.

Criterios de inclusion: todos los RN vivos, de mas de 25
semanas de edad gestacional y mas de 500 g de peso al nacer,
nacidos entre 2011-2014, y sus madres.

Criterios de exclusion: fetos muertos, diabetes previa y
gestacional, ausencia de datos maternos en el SIP o en el
RENAC, malformaciones multiples en el RN.

Caso: RN con CCE.

Control: RN sin defectos congénitos nacido del parto
inmediato posterior.

En una planilla construida «ad-hoc» en el sistema infor-
matico EPI INFO se consignaron el tipo de defecto cardiaco
congénito segun la International Statistical Classification of
Diseases and Related Health Problems (ICD-10), indice de
masa corporal (IMC) materno (IMC en kg/m?), otros factores
de riesgo obtenidos del registro hospitalario y registros vita-
les, caracteristicas preconcepcionales de sus madres, peso
previo, talla previa, nivel educacional, edad materna, sub-
sector de salud, gesta, paridad, evolucion del embarazo, del
partoy el RN.

Se analizaron en forma retrospectiva las historias clinicas
de las madres de todos los RN con CCE, obteniendo el IMC
del primer control de su embarazo y otras variantes gesta-
cionales, nacidos durante los Ultimos 3 afnos e incorporados
al RENAC; y de las madres de los RN siguientes sin ninguna
malformacion, registrando las mismas variables que en el
primer grupo.

La obesidad fue definida seguin su IMC basado en la clasifi-
cacion del WHO (insuficiencia ponderal: IMC < 18.5; normal:
IMC 18.5-24.9; sobrepeso: IMC 25.0-29.9; obesidad: IMC
30.0-34.9; y obesidad mérbida: IMC > 35.0).

La CCE fue definida como enfermedad cardiaca estruc-
tural diagnosticada por ecografia, registrada en el RENAC
siguiendo la ICD-10.

Se definid nivel de educacion como el dltimo ano alcan-
zado de estudios segun la Direccion Nacional de Escuelas.

Se definid tabaquismo como el consumo de mas de
1 cigarrillo por dia Se definio diabetes previa, gestacional
y preeclampsia segun el ICD 10.

La edad gestacional se consignd en semanas cumplidas
por ecografia precoz (1.°" trimestre), fecha de la Gltima
menstruacion y en ausencia de las dos por examen fisico.

Se registro el peso de nacimiento en gramos de la primera
pesada en sala de partos. Se uso peso y talla pregestacional
materna en kg y centimetros consignados en el SIP en el
primer contacto con el sistema de salud.

Se utilizd EPI INFO para el analisis de los datos. Debido
a las caracteristicas de ser un estudio anonimizado esta-
distico no requirié evaluacion de un comité de ética de la
investigacion, segin las normas regulatorias nacionales e
internacionales.

Resultados

Se analizaron los datos de 22 RN con CCE notifica-
das al RENAC. Sus madres presentaron, segin el IMC

Tabla 1 Clasificacion del IMC materno preconcepcional de
las mujeres madres de recién nacidos con CCE y de recién
nacidos del grupo control. Hospital Zonal General de Agudos
«Magdalena V de Martinez», 2011-2014

IMC CCE Control Total
Insuficiencia ponderal 0 3 3
Peso normal 12 9 21
Sobrepeso 4 5 9
Obesidad 6 5 11
Total 22 22 44

Se excluyen fetos muertos, madres diabéticas, CCE sin datos
maternos en el SIP y portadores de malformaciones multiples.

Tabla 2 Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion

CCE Control p

Peso del RN 2,622 +877 3,426 +426 0.0003
en gramos®

Edad materna 28.7+7.9 24.8+5.6 0.0717
en anos®

Gestas? 3.1£1.8 2.3+1.8 0.1465

Paridad® 1.5+1.5 1.1+1.6 0.3935

Escolaridad en 116 107 0.7949
anos cursados

Madres con 3 4 0.6973
tabaquismo

Madres con 0 0 No aplica
alcoholismo

Madres con 2 3 0.6441
hipertension

Madres que usan 0 0 No aplica
drogas

3 Promedio =+ desviacion estandar.

pregestacional, normalidad en 12/22 (54.5%), sobrepeso en
4/22 (18.1%), y obesidad en 6/22 (27.2%). Las madres del
grupo control presentaron IMC pregestacional normal en
9/22 (40.9%), sobrepeso en 5/22 (18.1%), obesidad en 5/22
(18.1%) e insuficiencia ponderal en 3/22 (13.6%) (tabla 1).

La distribucion de la edad materna, escolaridad, carac-
teristicas demograficas y obstétricas fue similar entre casos
y controles, sin diferencias significativas. El peso al nacer
fue menor en el grupo CCE (tabla 2).

La distribucion de las CCE fue similar en el grupo IMC
normal (12/22) y en el grupo S/0 (10/22). Esta diferencia
no fue estadisticamente significativa. En comparacion con
mujeres de peso normal, el riesgo relativo de CCE asociado
a S/0 fue de 1 (IC 95%: 0.55-1.81) y el odds ratio de 1 (IC
95%: 0.30-3.27).

Las CCE mas frecuentemente halladas ordenadas segun la
ICD-10 fueron los defectos de los tabiques cardiacos (Q21)
en diferentes formas y combinaciones, seguidas por malfor-
maciones de las cavidades cardiacas y sus conexiones (Q20).
A continuacion, segln frecuencia, se presentaron las malfor-
maciones valvulares (Q22) y finalmente las malformaciones
de los grandes vasos (Q26) (tabla 3).
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Tabla 3 CCE diagnosticadas entre 2011-2014. Hospital
Zonal General de Agudos «Magdalena V de Martinez»
ICD-10 Diagndstico CCE
Q20.4 Ventriculo Unico Q20. Malformaciones
Q20.9 CCE no especificada de las camaras
Q20.9 CCE no especificada cardiacas y
Q20.9 CCE no especificada conexiones: 5
Q20.9 CCE no especificada
Q21.0 CIV media muscular Q21. Malformaciones
Q21.0 CIV con hipertrofia del septum cardiaco:
septal 11
Q21.0 CIV aislada
Q21.0 CIV pequena
Q21.0 CIV pequena,
foramen oval y ductus
Q21.0 CIV y ductus
Q21.1 CIA
Q21.1 CIA
Q21.1 CIA 'y ductus
Q21.3 Tetralogia de Fallot
Q21.3 Tetralogia de Fallot
Q22.0 Atresia pulmonar, CIV  Q22. Malformaciones
muscular grande y de las valvulas
ductus trictspide y pulmonar:
Q22.0 Atresia pulmonar, CIV 3
y ductus
Q22.1 Estenosis pulmonar
Q24.0 Dextroposicion con Q24. Otras
CIV pequena y ductus  malformaciones: una
Q26.2 Anomalia del retorno Q26. Malformaciones
venoso de los grandes vasos: 2
supradiafragmatico,
interrupcion del arco
aortico, CIV amplia,
CIA 'y ductus
Q26.2 Anomalia total del

retorno venoso, CIV
pequena y ductus

Se excluyen fetos muertos, CCE sin datos maternos en el SIP, hijos
de madres diabéticas y portadores de malformaciones multiples.

Discusioén

Se pretendio conocer si existe un riesgo mayor para ser un
RN portador de una CCE si su madre inicia la gestacion con
S/0; vy si es posible identificar otros factores de riesgo aso-
ciados con CCE entre las mujeres que no tienen un peso
saludable al comienzo del embarazo. Esto no fue posible
en este estudio. El nimero de pacientes incluido fue bajo,
y esta limitante requiere ser corregida mediante nuevos y
diferentes estudios.

No fue posible conocer diferencias en la glucosa sangui-
nea de las madres de ambos grupos por las caracteristicas
del diseno. Este puede ser un sesgo no considerado en este
trabajo, ya que las mujeres con un IMC por encima del rango
normal son mas propensas a tener mayores concentracio-
nes de glucosa en sangre, pero no fueron clasificadas como
diabéticas al no cumplir con valores umbral. La obesidad se
asocia con una amplia gama de otras anomalias metabdlicas,

pero se sabe poco acerca de su potencial teratogenicidad.
Un reciente metaanalisis mostrd una asociacion positiva de
estos factores de riesgo para malformaciones congénitas,
pero dejando a las mujeres con S/0 con un riesgo de CCE
aislada o sindromica en un tercer y cuarto lugar luego de
otras malformaciones, con un odds ratio de 1.30 (IC 95%:
1.12-1.51) para anormalidades cardiovasculares y un odds
ratio de 1.20 (IC 95%: 1.09-1.31) para defectos septales?'.

Conclusiones

Nuestro pequefio estudio local, con un nimero tan bajo de
muestras, establece limitaciones a la hora de concluir. Ade-
mas, al utilizar bases de datos, se corre el riesgo de que
estas puedan ser inexactas, por errores de medicion o en
la grabacion de los datos en los sistemas de registro. No
pudimos tampoco excluir factores ambientales y heredofa-
miliares relacionados con CCE y su interaccion en mujeres
aparentemente sanas. Otros estudios con un mayor tamano
de muestra podrian aclarar las dudas actuales; y la suma
de trabajos semejantes de diferentes localidades, conseguir
la potencia necesaria para afirmar o rechazar la asociacion
entre S/0 pregestacional materna y CCE.

Nuestro pequeiio estudio local no encontro relacion signi-
ficativa entre el IMC materno alterado preconcepcional y las
CCE de nuestros pacientes. Se observo elevada prevalencia
de S/0 en las madres estudiadas. Se requiere realizar estu-
dios con bases poblacionales para disminuir posibles sesgos
presentes en este estudio hospitalario.
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