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2. RESUMEN

Introduccion: Las cardiopatias congénitas afectan entre el 0,8% al 1.2% de los
recién nacidos vivos; se conoce que, el 16% de todas las mujeres embarazadas
tuvieron obesidad pregestacional, siendo descrita como un factor para el desarrollo
de malformaciones cardiacas congénitas en recién nacidos.

Objetivos: Determinar si la obesidad materna pregestacional se asocia al desarrollo
de cardiopatias congénitas en los recién nacidos del Hospital Nacional Cayetano
Heredia (HNCH) entre Enero de 2013 a Diciembre de 2022; e identificar las
cardiopatias congénitas méas asociadas.

Material y métodos: Se realizara un estudio de casos y controles con recién nacidos
durante el periodo estipulado en el HNCH, ubicado en el distrito de San Martin de
Porres, en Lima.

Anédlisis: La comparacion de variables cualitativas entre los casos y controles se
realizara con las pruebas de xi cuadrada de Pearson y exacta de Fisher; ademas, las

“t”

variables continuas serdn estudiadas con la prueba “t” de Student. Las prevalencias
del tipo de cardiopatias congénitas se compararan con la prueba estadistica de

distribucién de Poisson.

Palabras clave: CARDIOPATIAS CONGENITAS, OBESIDAD MATERNA,

RECIEN NACIDOS



3. INTRODUCCION
Las cardiopatias congénitas (CCs) afectan entre el 0,8% al 1,2% de los recién

nacidos vivos, constituyen la malformacion congénita mas frecuente (1,2)

Deficiencias en el desarrollo de valvulas cardiacas de entrada y salida ocurren entre
las semanas 5 y 8 de gestacion; por lo tanto, la fisiologia y el metabolismo materno
durante el primer trimestre son mas relevantes para el corazon fetal en
desarrollo. Diversos estudios han sido analizados para describir factores implicados

en el desarrollo de malformaciones cardiacas congénitas. (3,4)

Las cifras mundiales de obesidad materna han aumentado durante los Gltimos afios.
Asi, en Europa las cifras de mujeres embarazadas con sobrepeso oscilan entre el
7% al 25% (5) y en Estados Unidos, el 45% de las madres tienen un peso normal al

quedar embarazadas. (6)

En Pert entre los afios 2009 y 2010, se realizé un estudio que evaluaba el estado de
nutricion y la ganancia ponderal durante la gestacion, incluyendo a 552 gestantes;
el 1,4% tenia bajo peso al inicio de la gestacion y aproximadamente el 34,9% tenia
peso normal. Ademas, 47% tenia sobrepeso; obesidad, el 16,8%. En el 2015, la
Encuesta Demogréafica y de Salud Familiar (ENDES), registré que la prevalencia

de mujeres con sobrepeso en edad fértil era el 37.5 % y con obesidad, 20.09%. (7)

Se han estudiado a la obesidad y la diabetes gestacional como factores de riesgo
para desarrollar CCs en neonatos, describiendose mecanismos de alteraciones
mediadas por la glucosa, aumento de la apoptosis como resultado del estrés

oxidativo u otro estrés celular; ademas de, deficiencias en la sefializacion del 6xido



nitrico, deterioro de la autofagia y alteraciones en la migracion de células de la

cresta neural. (8,9)

El 2010, Mills J. et al, estudié que las mujeres obesas (IMC>30 kg/m?) tenian mas
probabilidades de tener un hijo con defecto cardiaco congénito que las mujeres con
peso normal (OR: 1,15; IC del 95%: 1,07-1,23). Y las mujeres con obesidad
morbida (IMC >40) tenian un riesgo mayor que las obesas (OR: 1,33; IC del 95%:

1,15-1,54; p = 0,0001). (10)

Para el 2014, Brite et al, en su estudio observacional de registros médicos en 12
centros clinicos tuvo como resultado que las mujeres con sobrepeso, obesas y
obesidad morbida tenian mayores probabilidades de tener un neonatos con
enfermedad cardiaca que las mujeres con peso normal. Las mujeres obesas tenian
mayores probabilidades de tener un bebé con defectos conotruncales, defectos del

tabique interauricular, y comunicacién interventricular. (11)

Persson et al, en el 2017 realiz6 un estudio con 1.243.957 nacidos vivos entre 2001
y 2014 en Suecia, y obtiene que los indices de riesgo para defectos cardiacos
congénitos fueron mayores y directamente proporcional segin el IMC

pregestacional, siendo mayor para madres con obesidad tipo I11. (12)

Ahmadi, et al. En el 2018, identifico factores de riesgo mas importantes de las CCs
en Irén, incluyendo a la obesidad materna pregestacional con resultados que fueron

significativos (p< 0.05). (13)

En el 2019, Persson et al. realizé un disefio retrospectivo en Suecia, que incluyo
205 0491 bebés nacidos vivos, concluyd que la obesidad materna medida en la

primera visita prenatal aumentaba el riesgo para defecto atrial septal, y para



persistencia de conducto arterioso en recién nacidos a término. No hubo
asociaciones entre el IMC y defectos del tabique ventricular, defectos de la valvula
adrtica o defectos del ventriculo derecho. (14)

Se han descrito diversos factores de riesgo para cardiopatias congénitas (CCs) a
nivel internacional; sin embargo, en nuestro pais no se cuenta con estudios que
relacionen directamente la obesidad pregestacional como factor de riesgo para el
desarrollo de CCs, siendo relevante nuestro estudio, pues tiene como finalidad
identificar si la obesidad pregestacional es un factor asociado al desarrollo de
cardiopatias congénitas en neonatos del Hospital Nacional Cayetano Heredia.
Teniendo un impacto positivo en nuestra sociedad, debido a que la obesidad
materna pregestacional es un factor modificable para disminuir la probabilidad de
presentacion de cardiopatias congénitas en nuestros neonatos, y por ende, disminuir

la morbimortalidad neonatal.

4. OBJETIVOS

General

Determinar si la obesidad materna pregestacional esta asociada al desarrollo de
cardiopatias congénitas en neonatos del Hospital Nacional Cayetano Heredia

(HNCH) desde Enero de 2013 a Diciembre de 2022.

Especificos
- Identificar la frecuencia de exposicion de la obesidad pregestacional en el
grupo de neonatos con cardiopatia congénita, nacidos en el HNCH durante

los afios 2013 — 2022.



Identificar la frecuencia de exposicion de la obesidad pregestacional en el
grupo de neonatos sin cardiopatia congeénita, nacidos en el HNCH durante
los afios 2013 — 2022.

Identificar la frecuencia de cardiopatias congenitas en neonatos
relacionados a obesidad materna pregestacional en el HNCH durante los

anos 2013 — 2022.

5. MATERIAL Y METODO

a) Disefio del estudio: El protocolo de investigacion se realizara bajo un disefio

de estudio de casos y controles, observacional, retrospectivo, de corte transversal.

b) Poblacién: Se incluiran todos los nacidos vivos entre Enero del 2013 y

Diciembre del 2022 en el HNCH para los que se disponga informacién descrita en

la historia clinica sobre el indice de masa corporal (IMC) de la madre durante la

primera captacion y anomalias congénitas.

Criterios de inclusién:

Grupo caso: Neonatos con diagndstico de cardiopatia congénita
confirmada mediante ecocardiografia doppler transtoracica.

Grupo control: Neonatos, a quienes se les realizo el estudio de
ecocardiografia doppler transtoracica por sospecha clinica (como soplo
cardiaco, taquipnea persistente, cianosis, entre otros) Yy/o por tamizaje

cardiaco alterado, concluyéndose sin evidencia de cardiopatia congénita

Criterios de exclusién:

Neonato con diagndstico clinico y/o seroldgico de Toxoplasmosis, Rubeola,

Citomegalovirus, Herpes (TORCH).



e Neonato prematuro: menor de 37 semanas por Ballard

e Neonato producto de parto multiple.

e Historias clinicas incompletas o no localizables.
¢) Muestra:
La muestra incluira a todos los recién nacidos vivos, del HNCH, en el Distrito de
San Martin de Porres, durante diez afios (2013 al 2022), bajo criterios de inclusion
y exclusion, descritos previamente. El tamafio muestral se ha calculado con un nivel
de confianza del 95% (Z«2 1.96), poder estadistico del 90% (Zp 1.28), OR 2.3
(Waller et al) (15), frecuencia de obesidad pregestacional en los recién nacidos sin
cardiopatia congénita (grupo control) de 10.2% (P =0.102) (Persson M et al) (14)
y frecuencia de exposicion a obesidad pregestacional en los recién nacidos con
cardiopatias congénitas (grupo caso) estimada en 20.7% (P> =0.207), y con una

relacion de 1:1 entre casos y controles (c=1).

n = (Zayj2 (c+1)pq+Zg Vecp1q1+p242) °
¢ (P1—p2)?

Aplicando la formula, la muestra (n) debera incluir 185 casos y 185 controles, por
medio de un muestreo por conveniencia no probabilistico.

En los servicios médicos del HNCH se brinda atencion promedio de 5 neonatos al
mes, que son hijos de madres con obesidad pregestacional, alcanzando entre 60 a
80 casos anualmente; y se realizan anualmente 390 estudios de ecocardiografia
doppler transtorécico en general; siendo factible alcanzar el tamafio muestral en un

periodo de los 10 afios.



d) Definicion operacional de variables:

VARIABLE NATURALEZA | INDICADOR DEFINICION OPERACIONAL DEFINICION CONCEPTUAL
Cardiopatia Cualitativa SI Diagnostico  consignado  en | Malformacion  del  corazén
congénita dicotémica NO historia clinica confirmado por | producidas durante el desarrollo
ecocardiografia doppler | embriologico y fetal del sistema
transtorécica. cardiovascular, evidente en
etapa neonatal

Edad materna | Cuantitativa 18-25 Edad de lamadre que se registraen | Tiempo en afios que ha
continua 26-30 la Historia clinica al momento del | transcurrido desde el
31-35 ingreso. nacimiento de la madre hasta la

36-40 fecha actual

41-49




Ocupacion Cualitativa Ama de casa Actividad laboral materna a la que | Actividad laboral a la que se
politdmica Estudiante se dedica para subsistir, que esta | dedica para subsistir una
Oficina consignado en la historia clinica | persona.
Comercio (H.CL).
Contacto con Quimicos
(agricultura, mineria,
limpieza)
Otras
Estado civil Cualitativa Soltera Condicion de la madre que figura | Estado de condicion juridico
politémica Conviviente en el registro civil, al momento del | politica de una persona dentro
Casada estudio. de la comunidad.
Divorciada
Viuda

10




NUmero de | Cualitativa Sl Numero de controles obstétricos | NUmero de controles
controles dicotémica NO prenatales descritos en su historia, | obstétricos registrados antes del
prenatales considerados completos cuando | nacimiento de su bebé
completos son >6
Obesidad Cualitativa Sl IMC pregestacional descrito >30 | Peso de la madre dividido por el
pregestacional | dicotémica NO kg/m2 cuadrado de la estatura materna
(16) en metros, obtenido previo a la
gestacion.
Enfermedades | Cualitativa Diabetes gestacional Datos consignados en H.CI. al | Cuadros patoldgicos de
durante la | politomica Preeclampsia/eclampsia/ momento del ingreso desordenes  hipertensivos 0
gestacion HELLP metabolicos de glicemia u otros
Otras detectados durante el embarazo

11




Enfermedades | Cualitativa Diabetes materna Datos consignados en H.CI. al | Enfermedades de larga
cronicas politdmica Enfermedad tiroidea momento del ingreso duracion y progresion
Lupus materno generalmente lenta, que suelen
Desorden hipertensivo estar controlados con
Cardiopatia congénita tratamiento adecuado.
materna
Epilepsia materna
Consumo  de | Cualitativa Si Antecedente de consumo materno | Antecedente de consumo de
farmacos dicotémica No consignado en H.Cl. al momento | farmacos antes y/o durante la
del ingreso gestacion
Ingesta de | Cualitativa Si Antecedente materno de ingesta de | Antecedente de ingesta de
alcohol dicotémica No alcohol por lo menos 3 meses antes | sustancias que  contengan

y/lo durante la  gestacion.

12




consignado en H.Cl. al momento

alcohol antes y/o durante la

del ingreso gestacion
Consumo  de | Cualitativa Si Antecedente materno de consumo | Antecedente de consumo de
tabaco dicotémica No de tabaco por lo menos 3 meses | nicotina, antes y/o durante la
antes y/o durante la gestacién. | gestacion
consignado en H.Cl. al momento
del ingreso
Sindrome Cualitativa Si Sindrome diagnosticado al | Caracteristicas  fisicas  no
dismorfico dicotémica No momento del nacimiento, con o sin | encontradas con frecuencia en

cariotipo neonatal, que se describe

en la H.CI.

personas de la misma edad o
etnia, que se asocian a
malformaciones congénitas

cardiacas, neurolégicas u otras.

13




e) Procedimientos y técnicas:

El protocolo de investigacion se realizara bajo un estudio de casos y controles con
recién nacidos vivos desde Enero de 2013 y Diciembre 2022 en el HNCH, ubicado
en el distrito de San Martin de Porres, departamento de Lima.

La informacion se obtendra de la base recolectada por llenado de un formulario
estandarizado con antecedentes prenatales, obstétricos y neonatales de los casos y
controles, previa coordinacion con el Servicio de Pediatria del HNCH.

Se iré distribuyendo a los recién nacidos con y sin cardiopatia congénita, asi, por
cada neonato con cardiopatia congénita se incluird un control “sin cardiopatia
congénita” y del mismo sexo, que serd el siguiente neonato sin cardiopatia.
Obteniendo muestras pareadas de casos y controles.

En el formulario se detallaran datos como fecha y hora del nacimiento registrado
en la cartilla del recién nacido, peso y talla registrada al nacer, perimetro cefalico,
familiares con cardiopatias congénitas, casos de consanguinidad, exposicion a
factores fisicos, quimicos durante la gestacion. Ademas, procesos infecciosos,
enfermedades agudas y cronicas de la madre. Se registrara el IMC que se obtuvo
durante la primera captacion de su gestacion y se identificard la obesidad
pregestacional, segun la clasificacion de la OMS.

Se contara con informacion de los recién nacidos con presencia de CCs debido a
factores determinados, como aberraciones cromosomicas, sindromes genéticos y
malformaciones asociadas con infecciones virales congénitas.

El protocolo de investigacion sera revisado por el Comité de Bioética e
Investigacion en Humanos de la Universidad Peruana Cayetano Heredia (UPCH) y

del HNCH, acorde a lineamientos de cada uno de ellos.

14



) Aspectos éticos del estudio:

El Comité Institucional de Etica de la UPCH y del HNCH debera revisar y aprobar
el protocolo de investigacion antes de la ejecucion. Al ser estudio retrospectivo y
revision de historias clinicas para llenado de ficha, no habré contacto directo con la
poblacion en estudio, manteniéndose la confidencialidad de los participantes y estos
seran identificados mediante una codificacion numérica. La informacién sera
almacenada en un archivo virtual al cual solo tendran acceso los investigadores,
mediante un usuario y contrasefia, y luego de procesarse los datos, estos seran
eliminados. Cabe resaltar que, los datos seran utilizados con fines meramente
academicos. No se necesitara el consentimiento informado de los participantes ya

que el estudio solamente se enfoca en recolectar informacion de fechas pasadas.

g) Plan de anélisis:
Las comparaciones en las estadisticas descriptivas entre los grupos se probaran
mediante y 2 de Pearson y exacta de Fisher; ademés, las variables continuas seran

estudiadas con la prueba “t” de Student.

Utilizaremos andlisis de regresion logaritmico binomial para calcular cocientes de
riesgo Odss Ratio ajustado y bruto, ademas de IC del 95 % para las CCs en general
y por subgrupos. Se tomara como valor p< 0.05 para ser estadisticamente
significativa. Las frecuencias del tipo de cardiopatias congénitas se compararan con
la prueba estadistica de distribucion de Poisson.

El programa IBM Statistics SPSS version 26 sera utilizado para todos los analisis

estadisticos.

15
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7. PRESUPUESTO Y CRONOGRAMA

PRESUPUESTO:

Para la realizacion del presente trabajo de investigacion, sera necesaria la

implementacién de los siguientes recursos:

RECURSOS DENOMINACION COSTO TOTAL S/.
Materiales Materiales de escritorio 300.00
Soporte especializado 400.00
Empastado 300.00
Fotocopias 50.00
Impresiones 500.00
Laptop 2 500.00
Servicios Movilidad 500.00
Estadistico 1000.00
Investigador/Asesor 2000.00
Total 7550.00
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CRONOGRAMA:

PASOS

2023

2024

Setiembre

Octubre
Noviembr

Dciembre

Enero

Febrero

Marzo
Abril

Mayo

Junio

Redaccién del
proyecto de

investigacion

Aprobacion
del Proyecto
de

investigacion

Recoleccion

de datos

Procesamiento
y analisis de
datos

Elaboracién

del informe

Correcciones
del Proyecto
de

investigacion

Aprobacion
del Trabajo de

Investigacion

Publicacion de
Articulo

cientifico
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8. ANEXOS
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
Completar, describir o marcar los items a continuacion detallados.
1. N°deficha: ..............oooiiin,
2. N° de historia clinica: ...................
3. Fecha de nacimiento: ....................... Hora de Nacimiento:.............
% Neonato con diagnostico clinico y/o serolégico de Toxoplasmosis,
Rubeola Citomegalovirus, Herpes (TORCH). SI( ) NO ()
+«* Neonato prematuro: menor de 37 semanas por Ballard SI( ) NO ()
++ Neonato producto de parto multiple. SI( ) NO ()
+ Informe de ecocardiografia incompleta o ausente. SI( ) NO ()
En caso de marcar uno o mas de los cuatro (4) items previos con la respuesta Sl (), no

proceder al llenado de los siguientes items de informacion.

DATOS SOCIOECONOMICOS:

Edad materna (afios): ...................

Estado civil: Soltera() Conviviente( ) Casada ( ) Divorciada ( ) Viuda ()
Ocupacién: Amade casa ( ) Estudiante () Oficina () Comercio ()
Contacto con Quimicos (agricultura, mineria, limpieza) ( ) otros ()

Controles prenatales >6: ¢

DATOS DE HISTORIA MATERNA:

IMC materno (Kg/m2): ............... (especificar) < 30kg/m2 ( ) 30kg/m2( )

Enfermedades durante la gestacion (precisar):

19



Diabetes gestacional ( ) Preeclampsia/eclampsia/ HELLP () Otros ( )
Enfermedades cronicas (PreCisar): ..........oooeeuiiiriiiiii e
Diabetes ( ) materna ( ) Enfermedad tiroidea ( ) Lupus materno ( )
Desorden hipertensivo ( ) Cardiopatia congénita materna ( )
Epilepsia materna ()
Farmacos usados durante la gestacion (especificar) : ...............coeiinnnns.

Héabitos maternos de ingesta de sustancias:Alcohol( ) drogas( ) tabaco( ) otros()

DATOS DEL RECIEN NACIDO:

Sexo: Masculino () Femenino ()

Peso al Nacer: ...... Talla al Nacer: ......... Perimetro Cefalico: .........
Catalogado de un Sindrome Dismorfico: ST().....ooovviviiininnn.n No ()

0TS 1 )
Cardiopatia Congénita: ST ()....oevveniiinenninn.e No ()

Tipo de Cardiopatia Congeénita: ............ccvuiieiiiiiiiiiiiiiininnen..

Defecto del tabique auriculoventricular: SI( ) NO ()
Defecto del tabique auricular(CIA): SI( ) NO ()

Defecto del tabique ventricular(CIV): SI( ) NO ()
Tetralogia de Fallot: SI( ) NO ()

Ductus arterioso persistente: SI( ) NO ()

Coartacion Aortica: SI( ) NO ()

D — Transposicion de Grandes vasos (DTGV): SI( ) NO ()
Estenosis Valvular Pulmonar: SI( ) NO ()

Otros: SI( ) NO ( ).... PRECISAR...................
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