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Resumen

Se estudiaron la incidencia, la sobrevida y los factores de riesgo para la mortalidad en una cohorte de recién nacidos
(RN) durante un periodo de cincos afios, nacidos en dos hospitales: un hospital general de segundo nivel y un hospital
materno perinatal de tercer nivel, ambos de la ciudad de Toluca. Se realizé un andlisis de Kaplan-Meier para la sobrevida
y regresion de Cox para calcular el riesgo de muerte segun diferentes factores.

La incidencia general encontrada fue de 74 x 1,000 nacidos vivos. En los RN prematuros la incidencia fue de 35.6 x 1,000
y la de los RN a término fue de 3.68 x 1,000. La cardiopatia mas frecuente fue la persistencia de conducto arterioso
en el grupo general, asi como en los RN pretérmino; en los RN a término la de mds frecuencia fue la comunicacion
interarticular. La mortalidad especifica asociada a los pacientes cardidpatas fue del 18.64%; el seguimiento fue de
579 dias, y, siguiendo el método de Kaplan-Meier se encontrd una media de supervivencia de 43792 dias, con intervalos
de confianza (IC) al 95% de 393.25 a 482.6 dias con un error estandar de 22.79 dias; la probabilidad acumulada de
supervivencia fue de 0.741, con un error estandar de 0.44. En la regresion de Cox dos variables tuvieron un alto cociente
de riesgos instantaneos (hazard ratio [HR]): la presencia o no de cianosis y el hospital en donde fueron atendidos los RN.

PALABRAS CLAVE: Cardiopatias congénitas. Incidencia. Supervivencia.

Abstract

We studied the incidence, survival, and risk factors for mortality in a cohort of infants for a period of five years, born in
two hospitals, one a second-level General Hospital, the second a tertiary perinatal hospital, both in the City of Toluca.
The analysis of survival was performed with the Kaplan-Meier method, and Cox regression was used to estimate the
risk of death according to different factors.

We found an overall incidence of 74 per 1,000 live births; in preterm infants, the rate was 35.6 per 1,000, and in term
newborns it was 3.68 per 1,000. The most common heart disease was the ductus arteriosus in the overall group and in
preterm infants; in term newborns the most common was the atrial septal defect. The specific mortality was 18.64%,
follow-up was 579 days, where we found, according to Kaplan-Meier, survival of an average of 43792 days, with 95%
confidence intervals of 393.25 to 482.6 days, with a standard error of 22.79 days; the cumulative probability of survival
was 0.741, with a standard error of 0.44. In Cox regression, two variables had a high hazard ratio (HR): these were the
presence or absence of cyanosis and the hospital where they were treated as newborns. (Gac Med Mex. 2013;149:617-23)
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|ntroducci6n

Una cardiopatia congénita se define como una anor-
malidad en la estructura cardiocirculatoria o en la fun-
cién que abarca el corazédn y los grandes vasos, y que
estd presente en el nacimiento, aunque se descubra
posteriormente, en el transcurso de la vida del porta-
dor de la malformacion. La verdadera incidencia de la
malformacién cardiovascular congénita es dificil de
determinar por las dificultades de su definicion'2.

El 3-4% de todos los RN presentan una malformacion
congénita importante al nacer, siendo las cardiopatias las
mas frecuentes en diferentes paises®; en México, segun
un estudio realizado en la Ultima década del siglo pasado,
las cardiopatias ocupan el segundo lugar, solo superadas
por las malformaciones del sistema nervioso central?.

Hacia la década de 1980 y antes, la prevalencia
encontrada era de un méaximo de 4 por 1,000 nacidos
Vivos; actualmente se acepta una incidencia variable del
0.8-1.4%, lo cual quiere decir que dicha prevalencia va
en aumento, probablemente por la mayor precision diag-
nostica actual®®'%, Esto indica que, de cada 1,000 na-
cidos vivos, 8-14 tendran una cardiopatia congénita,
pero se debe tomar en cuenta que cuanto mas prema-
turo sea el RN, més probabilidad tendré de padecer una
cardiopatia congénita. Godfrey, et al., en 2010, estable-
cieron una prevalencia de 43 por 1,000 en prematuros
de muy bajo peso al nacer (< 1,500 g)'. Si la deteccion
se establece en la etapa fetal, la tasa es mas alta que
en los RN vivos; en un estudio realizado en 2007 en la
ciudad de Monterrey llegé al 3.2%’. En China, la pre-
valencia fetal reportada por Yang fue de 8.2 por 1,000,
casi igual que la encontrada en los RN vivos, aunque
reportd una prevalencia en obitos de 168.8 x 1,0002.

Las cardiopatias congénitas son una causa impor-
tante de muerte infantil; en los portadores de las mis-
mas la mortalidad puede ser alta y variable: Hamanni,
en Tunez, encontr6 el 23.8% de muerte asociada a
nifios cardidpatas' y en Navarra se encontré una mor-
talidad asociada del 10%'.

Por otra parte, el 21.2-25% de pacientes con enferme-
dad cardiaca congénita, principalmente con cardiopatias
significativas, tienen anormalidades extracardiacas, sin-
dromes malformativos o cromosomopatias, que complican
el cuidado de los enfermos e incrementan la mortalidad®®.

En cuanto a la frecuencia de aparicion de las cardio-
patias, especialmente de las méas frecuentes, es decir,
la comunicacién interventricular (CIV), la comunicacion
interauricular (CIA) y el conducto arterioso permeable
(CAP), tiende a cambiar en funcion del lugar en donde
se haga el estudio, las alteraciones asociadas y la

edad de los pacientes. Por ejemplo, en 2002, Hoffmann
reportd que la CIV es la mas frecuente, seguida por el
CAPy, en tercer lugar, la CIA?, mientras que en Costa
Rica se reporto la CIA como la mas frecuente’®.

Nuestro estudio se justifica en el sentido de que no
existen antecedentes publicados de la epidemiologia
de las cardiopatias congénitas en el Estado de México,
y son pocos los que hay sobre todo el pais.

Metodologia

Se realizd un estudio clasificado como cohorte re-
trospectiva, para determinar la incidencia de cardio-
patias congénitas en el Hospital General «Lic. Adolfo
Lopez Mateos», de la ciudad de Toluca, y el Hospital
Materno Perinatal «Monica Pretelini», de la misma
ciudad, con el objetivo de determinar:

- Las cardiopatias méas frecuentes.

- La tasa de mortalidad en los RN asociada con

cardiopatia congénita.

- La sobrevida en estos pacientes.

- Los factores asociados con mas fuerza a la pre-

sencia de mortalidad especifica en los RN con
cardiopatia congénita.

Procedimiento

Previa autorizacion del Comité de Investigacion y En-
sefianza de ambos hospitales, se estudiaron los registros
y expedientes de los RN durante el periodo de enero de
2006 a diciembre de 2010, procedentes del archivo cli-
nico del Hospital General «Lic. Adolfo Lopez Mateos»,
un hospital de Toluca de segundo nivel que dejé de dar
servicio en diciembre de 2008, y del Hospital Materno
Perinatal «Mdnica Pretelini», un hospital de tercer nivel
que comenzd a dar servicio en enero de 2009. Se selec-
cionaron los expedientes de los neonatos portadores de
una cardiopatia congénita. La cardiopatia fue detectada
inicialmente por el neonatdlogo adscrito al Servicio de
Neonatologia y confirmada por un cardidlogo pediatra
mediante un ecocardiograma; en algunos pacientes se
realizd ademds una angiotomografia. Se analizaron las
variables para alcanzar los objetivos mencionados. Se
consideraron como factores a estudiar probablemente
asociados a la mortalidad en cardiopatas congénitos los
siguientes: Apgar al minuto y a los 5 min, cianosis, edad
gestacional, via de nacimiento, hospital de atencion, al-
teraciones congénitas y cromosoémicas asociadas, peso,
sexo y numero de defectos en la cardiopatia. Las varia-
bles continuas, ordinales o discretas se dicotomizaron,
en este sentido: se considerd RN a término el producto
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Tabla 1. Tasas de prevalencia o incidencia x 1,000 RN vivos
segun los diferentes autores y lugares

Dilber (Croacia)'® 7.2 x 1,000
Capozzi (Campania)™ 11.1 x 1,000*
Kapoor (India)™ 26.4 x 1,000*
Baltaxe y Zarante (Colombia)'® 1.2 x 1,000

*p < 0.05 (en comparacion con la incidencia encontrada en nuestro trabajo).

Vivo que tuviera 37 semanas 0 mas de gestacion y RN
pretérmino el producto vivo con 36.6 semanas 0 menos
de gestacion; se establecié como anormal un Apgar al
minuto menor de 7; el peso se consideré normal o anor-
mal de acuerdo con las tablas de Jurado-Garcia, que
se encuentran referidas en la norma oficial mexicana
NOM-007-SSA2-1993"; el nimero de defectos cardia-
cos se dicotimizé en si tenian uno 0 méas de los mismos.

Analisis estadistico

Se realiz6 estadistica descriptiva a través de tabula-
cién de los datos y se obtuvieron la frecuencias y por-
centajes de las cardiopatias especificas encontradas;
asimismo, se calcularon la incidencia de las cardiopa-
tias congénitas y la mortalidad especifica asociada.

Se compar¢ la incidencia encontrada en el estudio
con las diferentes incidencias y prevalencias reporta-
das por diversos autores.

Se utilizé el método de Kaplan-Meier para el estudio
de la supervivencia del grupo en general y con este
método se realizd la gréfica correspondiente, ademas
de calcular la media de supervivencia con sus respec-
tivos IC. Se calcularon los HR para cada una de las
variables que se consideraron que podrian tener peso
en la letalidad a través de la regresién de Cox; también
se calcularon los IC y la significancia estadistica de
los HR. Se tomé como significativa una p < 0.05.

La base de datos se trabaj6 con el programa Excel
2010. Para comparar los porcentajes de incidencias y
prevalencias, utilizamos la prueba binomial de la ver-
sion 6 del programa estadistico Epiinfo. El método de
Kaplan-Meier y la regresion de Cox se desarrollaron en
el programa SPSS (version 17.0) y se corroboraron con
el software R commander.

Resultados

En el periodo estudiado, que comprende de enero
de 2006 a diciembre de 2010, nacieron, en ambos

hospitales, 23,926 nifios vivos; 177 de ellos fueron diag-
nosticados con cardiopatias congénitas diferentes y 99
fueron prematuros (55.93%). La incidencia de cardio-
patias congénitas en el periodo estudiado fue de 7.4 x
1,000 nacidos vivos. La tabla 1 muestra una compa-
racion entre las prevalencias o incidencias encontra-
das en diferentes partes del mundo y las nuestras.

En los cinco afios nacieron 2,782 prematuros vivos
(de 22 a 36 semanas), asf que la incidencia de pre-
maturos fue de 35.6 x 1,000 (3.56%). En ese mismo
periodo hubo 21,144 RN a término, con una incidencia
de 3.68 x 1,000 (0.368%). La diferencia de porcentajes
tiene significancia estadistica (p < 0.0001).

La tabla 2 muestra las cardiopatias 0 combinacion
de cardiopatias encontradas. La méas frecuente en ge-
neral fue el conducto arterioso persistente; también fue
la mas frecuente en los RN pretérmino, pero en los RN
a término paso al tercer lugar (en este grupo fueron
predominantes la CIA y, después, la CIV).

Egresaron por defuncion 33 pacientes, para una mor-
talidad general por cardiopatias del 0.14% y una morta-
lidad especifica en pacientes cardidpatas del 18.64%.
En la tabla 3 se muestran las diferentes variables anali-
zadas en el estudio que pudieron ser factores que influ-
yeran en la mortalidad; en esta tabla observamos que,
de los 177 pacientes, se presentaron 45 RN con Apgar
menor de 7 (25.42%), 16 cianoticos (9.04%), 126 pacien-
tes se obtuvieron por ceséarea (71.19%), 54 tuvieron alte-
raciones congeénitas asociadas (30.51%), 83 tuvieron peso
anormal (46.89%) (de estos, 66 [37.29%] tuvieron
peso bajo y 17 [9.6%], peso alto), 79 fueron del sexo
femenino (44.63%), 79 tuvieron méas de un defecto car-
diaco (44.63%), 74 neonatos nacieron en el Hospital Ge-
neral «Lic. Adolfo Lépez Mateos» (41.81%) y 103, en el
Hospital Materno Perinatal «Mdénica Pretelini» (58.19%).

Se hizo un seguimiento de hasta 579 dias y se en-
contré una media de supervivencia de 437.92 dias,
con un error estandar de 22.79 dfas; los IC al 95%
abarcaron de 393.25 a 482.6 dias; y la probabilidad
acumulada de supervivencia hacia el final del periodo
fue de 0.741, con un error estandar de 0.044 (Fig. 1).

En la tabla 3 también se visualiza el riesgo de muerte
que tuvieron los pacientes de acuerdo con la regresion
de Cox. Observamos que solo dos variables tuvieron
un HR alto: la presencia de cianosis y la atencion en un
hospital de segundo nivel, en comparacion con un hos-
pital de mayor infraestructura. Tener dos 0 mas defectos
se acerco a la significancia, pero no llegd a la misma.
Las demas variables no tuvieron peso en la mortalidad.

En latabla 4 se muestran las alteraciones congénitas
0 cromosémicas que se asociaron en nuestros pacientes.
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Tabla 2. Tipo de cardiopatia de acuerdo con el diagnostico por edad gestacional

Cardiopatia RN pretérmino RN término* Total
CAP 32 10 42
CIA 16 24 40
CAP/CIA 25 9 34
Clv 6 11 17
CIA/ICIV 4 10 14
CAP/CIA/CIV 7 2 9
CAP/CIV 4 1 5
Atresia pulmonar con septo integro 1 2 3
Tetralogia de Fallot 1 2 3
Enfermedad de Ebstein 0 2 2
Canal atrioventricular/CAP 2 0 2
Atresia tricuspidea de tipo 1a 0 1 1
Tetralogia de Fallot/CIA 0 1 1
Atresia tricuspidea de tipo 1c/CAP 0 1 1
Ebstein/CAP/CIV 0 1 1
Ventriculo Unico/CIA/PCA 0 1 1
Ventriculo Unico/PCA 1 0 1
Total 99 78 177

*Término: > 37 semanas.
CAP: conducto arterioso persistente.

Las mas frecuentes fueron la fetopatia diabética y el
sindrome de Down; se realizaron 22 diagnésticos con
enfermedades Unicas o en combinacion.

Discusion

Las cardiopatias congénitas constituyen la mayor cau-
sa de malformaciones congénitas en el nacimiento. Se-
gun diferentes reportes, la incidencia y prevalencia van
del 0.8 al 1%; en este estudio encontramos una prevalen-
cia de 7.3 x 1,000 (0.73%) de los RN vivos. Dilber, et al.™®,
en Croacia, reportaron un 0.72%, que no es diferente
estadisticamente de lo encontrado en este estudio.

Hay diferencias respecto a la tasa de incidencia que
reportan Capozzi, et al.’ en la regiéon de Campania
(11.1 x 1,000 RN vivos), asf como con Kapoor, et al.?°,
que reportan una prevalencia de 26.4 x 1,000 en la
India. Asi mismo, nuestros resultados difieren de Bal-
taxe y Zarante?', que reportaron una incidencia mas
baja en Colombia, de 1.2 x 1,000 RN afectados de
cardiopatias congénitas.

En cuanto al tipo de cardiopatia, las mas frecuentes
fueron el CAP y después la CIA. En prematuros el CAP
fue la afeccion que mas se presento; sin embargo, en
los RN a término las que predominaron fueron la CIA
y la CIV. Oyen, et al.?® reportan como mas prevalentes
los defectos septales, principalmente los interventricu-
lares, seguidos de los interauriculares y, en tercer lu-
gar, en su serie, el CAP. Bhandari, et al. también men-
cionan el conducto arterioso como la malformacion
congénita mas frecuente en RN prematuros?, o cuall
concuerda con nuestro estudio en el sentido de que
los prematuros tienen una mayor probabilidad de tener
CAP que los RN a término; sin embargo, los defectos
predominantes pueden variar dependiendo del lugar
donde se realice el estudio, pues, como hemos men-
cionado, en Costa Rica predomina la CIA'.

En los pacientes captados observamos un aumento
importante de Apgar bajo, tanto al minuto como a
los 5 min; al minuto se observé una prevalencia de
254 x 1,000 y a los 5 min, cuando ya habia recupe-
racion de un numero importante de cardidpatas, la
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Tabla 3. Regresion de Cox en los factores probablemente asociados a la mortalidad

Variable Defuncién Vivos HR IC 95% inferior  IC 95% superior Probabilidad

Apgar bajo al minuto St 11 34 1.46 0.65 3.19 0.36
No 22 110

Apgar bajo a los 5 min Si 2 11 0.47 0.097 2.33 0.36
No 31 133

Cianosis St 7 9 5.59 1.92 16.29 0.0016*
No 26 135

Prematurez Si 20 79 1.43 0.64 3.18 0.38
No 13 65

Via de nacimiento C 26 104 1.17 0.5 2.78 0.71
P 7 40

Hospital de atencion Af 21 53 8.16 3.53 18.85 8.78 x 107
B* 12 91

Alteraciones congénitas Si 11 43 1.77 0.74 4.22 0.2

asociadas No . 101

Peso normal No 14 69 0.95 0.45 2.02 0.89
Si 19 75

Sexo F 18 61 1.07 0.52 2.2 0.78
M 15 83

Dos 0 méas defectos Si 20 59 2.03 0.88 4.7 0.098
No 13 85

*Significancia estadistica.
THospital General «Lic. Adolfo Lopez Mateos».
*Hospital Materno Perinatal «Ménica Pretelini».

prevalencia se situ6 en 73 x 1,000. Se trata de valores
diferentes a los reportados por Vazquez-Niebla, et al.?

en Cuba, que estudiaron un grupo control de produc- 104
tos de 450 mujeres sanas y la prevalencia de Apgar ©
bajo al minuto fue de 15.55 x 1,000 y a los 5 min, de § 0.8
6.67 x 1,000. Asi pues, los cardidpatas parecen pre- g
dispuestos a tener Apgar bajo, y si bien se recuperd § 0.6+
la mayoria, hay que seguir su evolucién futura para g 0.4
diagnosticar prontamente las probables secuelas. 2

En EE.UU., Shapiro-Mendoza menciona una preva- E’ 0.2
lencia de prematurez general de 125 x 100,0%; en @ o Funcin de supervivencia

) . ) Censurado

nuestros pacientes cardidpatas la frecuencia de pre- 0.0
maturez alcanzé 559 x 1,000, lo cual es muy significa- (') 1(')0 2(|)o 3(|)0 4<|)o 5(|)0 6(I)O
tivo y quiere decir que probablemente los nifios car- Dias
didpatas tienen tendencia a nacer prematuramente, y
es conocido que los RN prematuros tienen la predis-
posicion de tener CAP. Figura 1. Funcidn de supervivencia en el grupo de nifios cardidpatas.
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Tabla 4. Enfermedades asociadas a las cardiopatias en el nacimiento

Alteracion congénita y/o cromosomica Numero de RN Porcentaje
Sin alteracion asociada 123 69.49%
Fetopatia diabética 11 6.21%
Sindrome de Down 11 6.21%
Sindrome dismorfico 7 3.95%
Macrosomia 5 2.82%
Pie talo 2 1.13%
Sindrome dismorfico, atrofia cerebral, lisencefalia 2 1.13%
Gastrosquisis 1 0.56%
Fetopatia diabética, error innato de metabolismo 1 0.56%
Dandy Walker y sindrome dismorfico 1 0.56%
Microcefalia 1 0.56%
Paladar hendido 1 0.56%
Fetopatia diabética, rifion ectopico derecho 1 0.56%
Sindrome de Patau, hipotiroidismo 1 0.56%
Labio y paladar hendido 1 0.56%
Pie equino varo bilateral 1 0.56%
Sindrome dismérfico, paladar hendido, holoprosencefalia 1 0.56%
Trisomia 18 1 0.56%
Hidrocefalia 1 0.56%
Agenesia otica 1 0.56%
Holoprosencefalia 1 0.56%
Encefalocele 1 0.56%
Fetopatia alcohdlica, sindrome dismorfico 1 0.56%

En este sentido, hemos incluido el conducto arterio-
so dentro de las cardiopatias congénitas, pues si bien
es una estructura que permanece abierta durante la
vida fetal para desviar la sangre del lecho pulmonar a
la aorta descendente, en el nacimiento fisiolégicamen-
te no es necesaria y tiende a constrefirse rapidamente;
incluso en los prematuros es una estructura que puede
incidir negativamente en el estado de salud y Unica-
mente se considerarfa necesaria su permeabilidad en
el caso de cardiopatias congénitas complejas®. Existen
publicaciones que mencionan que el CAP es causa de
morbilidad cardiaca y extracardiaca®”?® e incluso mor-
talidad en los RN prematuros®.

Por otra parte, la prevalencia de cardiopatias entre
los pacientes prematuros es casi 10 veces mas que la
encontrada en los pacientes a término, lo cual nos
obliga a estar muy atentos para diagnosticar estas

entidades con méas detenimiento en los pacientes con
prematurez.

En nuestra serie el nUmero de productos obtenidos
por cesareas fue muy alto: en porcentaje hablamos del
73.45%. Aungue no estudiamos las causas de las ce-
sareas, es evidente que estuvieron muy por encima del
nivel establecido por la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) en 1985: el 15% se considera un porcen-
taje aceptable de ceséareas; hoy en dia se piensa que
tal vez un 20% de ceséreas sea el nimero aceptable.
Segun las estadisticas mundiales de la OMS y la Or-
ganizacion Panamericana de la Salud de 2007, la tasa
global de cesareas en América Latina es del 35% del
total de nacimientos anuales, por lo que en nuestro
hospital, entre los pacientes cardidpatas, el nimero de
cesareas superd con mucho lo recomendado vy la tasa
global de nuestra regién®'. En cuanto al sexo, si bien
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encontramos predominio de los varones, no hubo sig-
nificancia estadistica, tal como encontraron Martinez-
Oloron, et al. en Navarra'.

Las cardiopatias congénitas son la segunda causa
de muerte en México, segun las estadisticas vitales del
Instituto Nacional de Estadistica y Geografia (INEGI)®.
Asimismo, la mortalidad de los pacientes portadores
de cardiopatia congénita es relativamente alta en nues-
tros pacientes (18.64%); Martinez Olorén, et al. repor-
taron, en Navarra, un 10%'4, pero Hammami, et al.’®,
en Tunez, el 23.8%. Por otra parte, en nuestro estudio
encontramos que la mortalidad estuvo influenciada
basicamente por dos situaciones: en primer lugar, el
hospital en que se atendi6 a los pacientes, pues la
infraestructura y el personal especializado resultaron
muy importantes. El Hospital General «Lic. Adolfo Lo6-
pez Mateos» era un hospital de segundo nivel, con
menor capacidad de espacio, recursos humanos y
materiales que el actual Hospital Materno Perinatal
«Monica Pretelini», que es un hospital de nivel tercia-
rio con atencion especializada a la mujer y al RN. En
segundo lugar, la presencia de cianosis fue un factor
que influy¢ significativamente en la mortalidad, pues
eran pacientes con cardiopatias complejas per se y
con pronostico menos favorable que el resto de car-
diopatias. Debemos hacer hincapié en que en los hos-
pitales que analizamos no existia Servicio de Hemodi-
namia o Cirugia Cardiaca, por lo que los cardidpatas
fueron tratados con soporte vital y medicamentos;
cuando necesitaban cirugia de urgencia, habia que
trasladarlos, razén por la cual no analizamos los resul-
tados quirdrgicos. En la mortalidad no influyeron, como
muestran los resultados, la presencia o no de Apgar
bajo, la prematurez, la via de nacimiento, las alteracio-
nes congénitas asociadas, el peso anormal, la presen-
cia de dos 0 méas defectos, ni tampoco el sexo mas-
culino o femenino.
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