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RESUMEN

Fundamento: la edad materna avanzada constituye un factor asociado que muestra un
riesgo estadisticamente significativo en la aparicion de las malformaciones congénitas.
Objetivo: determinar la edad especifica del grupo etdreo donde ocurrieron las alteraciones
del desarrollo, asi como la posible relacién de algunos factores de riesgos con estas
alteraciones. Método: se realizé un estudio descriptivo prospectivo en las nueve areas de
salud del municipio Camagliey, desde enero del afio dos mil cinco a junio del afio dos mil
siete. El universo de estudio se constituyd por quinientas doce gestantes de treinta y cinco o
mas anos de edad captadas en la consulta de riesgo genético; la muestra (cincuenta y tres

gestantes que presentaron alteraciones del desarrollo embrionario o fetal) se tomd por



muestreo no probabilistico y criterio de expertos. Resultados: las alteraciones del desarrollo
prenatal que presentaron mayor frecuencia fueron los abortos espontdneos y las
cromosomopatias. El grupo etareo mas afectado fue el de 35 a 36 afios de edad y la
ingestion de medicamentos fue el agente teratdgeno que mas se asocié a las alteraciones
del desarrollo. Conclusiones: las alteraciones del desarrollo prenatal mas frecuente
encontradas en las embarazadas con edad materna avanzada fueron los abortos
espontdaneos, cromosomopatias, malformaciones congénitas y Obitos fetales, siendo los
abortos espontaneos los que predominaron.

DeCS: EDAD MATERNA; ANOMALIAS CONGENITAS; FACTORES DE RIESGO; TERATC')GENOS;
DESARROLLO EMBRIONARIO

ABSTRACT

Background: the advanced maternal age constitutes an associate factor that shows a
statistically significant risk in the appearance of congenital malformations. Objective: to
determine the specific age of the age group where alterations of development occurred, as
well as the possible relationship of some risk factors with these alterations. Method: a
prospective descriptive study in the nine health areas of Camagliey municipality was
conducted, from January 2005 to June 2007. The study universe was constituted by five-
hundred and twelve pregnant women of thirty-five years or more captured in the genetic
risk consultation; the sample (fifty-three pregnant women presented alterations of
embryonal or fetal development) it was took by non-probabilistic sampling and experts'
criterion. Results: alterations of prenatal development that presented greater frequency
were spontaneous abortions and chromosomopathies. The most affected age group was the
one from 35 to 36 years and drugs intake was the teratogen agent more associated to the
alterations of development. Conclusions: the most frequent alterations of prenatal
development found in pregnant women with advanced maternal age were spontaneous
abortions, chromosomopathies, congenital malformations and fetal deaths, being

spontaneous abortions those that prevailed.

DeCS: MATERNAL AGE; CONGENITAL ABNORMALITIES; RISK FACTORS; TERATOGENS;
EMBRYONIC DEVELOPMENT




INTRODUCCION

El significado y manejo de las malformaciones congénitas (MC), desde épocas remotas hasta
la moderna, reflejan el estudio de la vida y la cultura de los diferentes pueblos. Varias
culturas antiguas consideraban que el nacimiento de hijos anormales tenia un valor
predictivo para los asuntos econémicos y politicos del pais.’

Las causas de las malformaciones congénitas son desconocidas en 40% al 60%, los factores
genéticos, como las anomalias cromosdmicas y genes mutantes, representan
aproximadamente el 15%; los factores ambientales ocasionan el 10% vy las causas
multifactoriales de un 20% a un 25%.2

Entre los factores de riesgo asociados a las malformaciones congénitas se encuentra a la
edad de la mujer con 35 o mas afios. Tradicionalmente, el embarazo en edades extremas
de la vida fértil ha sido catalogado como de alto riesgo. Este grupo de mujeres presentan
una mayor probabilidad de tener hijos con malformaciones congénitas, abortos espontaneos,
diabetes gestacional, etc.?

En Cuba, en el afio 2006, el 24,1 por cada 1000 embarazadas correspondié a mujeres
afosas vy, especificamente en Camagliey, el comportamiento para ese mismo afio fue de
20,1 por cada 1000 embarazadas.*

En estudios realizados en Camagiey, se demostréo que la edad materna avanzada (EMA)
constituyé un factor asociado que mostrd un riesgo estadisticamente significativo en la
aparicién de MC.®

Por el impacto negativo de las alteraciones del desarrollo, tanto en la familia como en la
sociedad y por no existir estudios recientes sobre el tema en esta provincia se decide
realizar este estudio en gestantes con edad materna avanzada.

Se proponen para esta investigacidon los siguientes objetivos: determinar la edad especifica
del grupo etdreo donde ocurrieron las alteraciones del desarrollo, asi como la posible

relacidon de algunos factores de riesgos con estas alteraciones.

METODO

Se realiz6 un estudio descriptivo, prospectivo, para analizar las alteraciones de la concepcién
de mujeres afiosas en el municipio Camagiey en el periodo comprendido de enero del afio

2005 a junio del 2007. El universo de estudio estuvo constituido por 512 gestantes de 35 o



mas afios de edad captadas en la consulta de riesgo genético; la muestra se tomd por
muestreo no probabilistico y criterio de experto, quedd formada por 53 gestantes, las cuales
presentaron alteraciones del desarrollo embrionario o fetal. Como de criterio de inclusidn se
considero a todas las embarazadas de 35 afios y mas pertenecientes al municipio de
Camagley, que fueron captadas en el periodo estudiado y dieron su consentimiento para
participar en la investigacion y como criterio de exclusién a las embarazadas de este grupo

etareo que no desearon participar en la investigacion.

La recoleccién de la informacidn se realizé mediante el control lineal de genética de cada
area de salud, el cual se convirtié en la fuente primaria de obtencién de los datos llevandose
a un cuaderno de recogida con las variables estudiadas, teniendo como principio ético el
consentimiento informado y la no divulgacion de la informaciéon personal.

Para el procesamiento de los datos se utilizé una microcomputadora IBM compatible y como
paquete estadistico el programa SPSS version 11.5 para Windows, las pruebas de
estadistica descriptivas utilizadas fueron distribuciones de frecuencia en valores absolutos y
por ciento, calculo de la media aritmética, la mediana y la desviacidn estandar, como medida

para resumir datos cualitativos se calculé la tasa de prevalencia.

RESULTADOS

Se observd que las alteraciones del desarrollo en orden de frecuencia fueron: abortos
espontaneos (47,10%), las cromosomopatias (26,4%), las MC (18,80%) y el &bito fetal
(7,5%). (Tabla 1)

Tabla 1. Alteraciones del desarrollo prenatal en edad materna avanzada

Alteraciones No. de casos %
Abortos Espontaneos 25 47,1
Cromosomopatias 14 26,4
Malformaciones Congénitas 10 18,8
Obito Fetal 4 7,5
Total 53 100

Fuente: * control lineal de genética médica.



El mayor por ciento de abortos espontaneos se encontré entre 37 y 38 afios de edad con

58,82%, las cromosomopatias en el grupo de 41 afios y mas de edad (50%), las MC vy el

obito fetal fueron mas frecuentes de 35 a 36 afios de edad con 19,04% y 14,28%

respectivamente; de manera general las gestantes que mayor numare de alteraciones

presentaron fueron las de 35 a 36 afos. (Tabla 2)

Tabla 2. Alteraciones del desarrollo prenatal por grupos de edades

Abortos Cromosomopatias Anomalias Obito Fetal Total
Espontaneos Congénitas
No % No % No % No %
35-36 afios 11 52,38 3 14,28 4 | 19,04 3 14,28 21
37-38 afios 10 58,82 3 17,64 3 17,64 1 5,88 17
39-40 afios 2 28,57 4 23,52 1 14,28 7
41 y mas 2 25 4 50 2 25 8
Fuente: * control lineal de genética médica
Las enfermedades crdonicas se presentaron con una frecuencia de 34%, segquido de la
ingestion de medicamentos (29%), tabaquismo (23%) y antecedentes de alteraciones
congénitas. (Tabla 3)
Tabla 3. Relacidén de otros agentes teratégenos segtlin alteracién del desarrollo
Abortos | Cromosomopatias Anomalias Obito | TOTAL
Agentes Teratdégenos Congénitas | Fetal
No %
Enfermedades crénicas 5 1 3 3 12 34
Ingestidon medicamentos 5 2 2 1 10 29
Tabaquismo 4 3 1 8 23
Antecedentes alteraciones 2 2 1 5 14
congénitas

Fuente: * control lineal de genética médica




El 56,60 % de las alteraciones del desarrollo estuvieron relacionadas con otros agentes
teratégenos, ademas de presentar como factor de riesgo la edad materna avanzada, el
43,38 % de estas alteraciones no se encontraron asociadas a agentes teratégenos. El aborto
espontaneo fue la alteracidon con mayor frecuencia de asociacion (28,30%), mientras que las
cromosomopatias se presentaron con mayor frecuencia (16,98) en ausencia de agentes
teratégenos. (Tabla 4)

Tabla 4. Relacién de la presencia de otros agentes teratégenos con las alteraciones
del desarrollo

Alteraciones del Presencia de Ausencia de
desarrollo Agentes Teratégenos Agentes
Teratégenos
No. % No. %
Abortos 15 28,30 10 18,86
Cromosomopatias 5 9,43 9 16,98
Anomalias Congénitas 6 11,32 4 7,54
Obito Fetal 4 7,54
Total 30 56,60 23 43,38 **

Fuente: * control lineal de genética médica

DISCUSION

Como en la mayoria de los estudios consultados, se coincidié que la EMA fue un factor de
riesgo significativo para el aborto espontdneo.®®

En las mujeres afiosas comienza a disminuir la actividad fisiolégica del organismo, mientras
los gametos masculinos se producen constantemente a partir de la pubertad, los ovocitos
comienzan a formarse durante la vida prenatal de la mujer y van envejeciendo, por lo que
tendra la misma edad al ser fecundados que la que tenga la madre, resulta evidente que los
mismos deben tener pérdidas de sus particularidades biolégicas y moleculares.%!!

Larsen'? y Wapner?®?® refieren evidencias de producciéon de sustancias quimicas por parte de
los organismos embrionarios que presentan alteraciones, lo que produce en la madre
reaccion de rechazo denominado mecanismo de seleccién natural, el cual disminuye con el

aumento de la edad materna.



Los cientificos plantean que las mutaciones en el ADN mitocondrial aumentan entre los 30 y
40 afios de edad, en diversos tejidos; puede ocurrir también en el ovocito, pues determina
defectos de la fosforilacion que podrian afectar la maduracidn y el proceso miético, trayendo
consigo trastornos cromosdémicos; **° las cromosomopatias presentaron el por ciento mas
levado en las gestantes de 41 afios o0 mas de edad, se coincidié con lo planteado en la
literatura consultada.

Con respecto a la relacién de las alteraciones del desarrollo con la presencia de distintos

I'® que realizaron

agentes teratégenos, se coincidié con Herndndez,'® Vazquez'’ y Rosse
estudios en Cuba en los que se constaté que las enfermedades crénicas se agravan con la
edad, todo esto constituye la causa de abortos espontaneos, dbito fetal y teratogénesis.

El mayor por ciento de alteraciones del desarrollo estuvo relacionado con otros agentes
teratégenos, ademas de presentar como factor de riesgo la EMA, a diferencia de lo reportado
por Dyce®® que plantea que la mayoria de las alteraciones encontradas en su estudio no
estaban fuertemente asociadas a variables bioldgicas, ambientales o ambas.

Las enfermedades crénicas que con mas frecuencia se presentan en embarazos de mujeres
con edad materna avanzada van a ser la hipertensién arterial y la Diabetes Mellitus.?°

Las enfermedades crénicas, ademas de la EMA, fueron los agentes teratdgenos que mas se
asociaron con las alteraciones del desarrollo, y el grupo de edad que las presentd con mayor

frecuencia fue el de 35 a 36 afos.

CONCLUSIONES

Las alteraciones del desarrollo prenatal mas frecuente encontradas en las embarazadas con
edad materna avanzada fueron los abortos espontaneos, cromosomopatias, malformaciones

congénitas y ébitos fetales, siendo los abortos espontaneos los que predominaron.

En las embarazadas de edad avanzada, las de 35 a 36 afios fueron las que presentaron el

mayor numero de alteraciones prenatales.

Las enfermedades crénicas fueron los factores de riesgo que mas se asociaron con las

alteraciones del desarrollo prenatal.
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