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RESUMEN

La Gastrosquisis (GQ) es una malformacion congénita, caracterizada por un defecto del cierre de la pared
abdominal. En este articulo se presenta un analisis de los factores de riesgo asociados a la GQ. Para ello, se
elabord un estudio tipo casos y controles en pacientes con GQ del Hospital Infantil del Estado de Sonora (HIES),
durante el periodo de 2008 a 2010. Las variables estudiadas fueron algunas caracteristicas de la madre, su nivel
socioecondmico, asi como consumo de drogas antes y durante su embarazo. Se realizé un andlisis estadistico
mediante estimacion de Razon de Momios (RM) con Intervalos de confianza de 95%. Se consider0 significan-
cia estadistica si P<0.05. De los 120 expedientes, se identificaron 30 casos y 90 controles, Se encontr6 asociacion
significativa (P<0.05) de GQ con madres primigestas menores de 20 afios, nivel socioeconémico bajo, escolari-
dad basica, consumidoras de tabaco y edad paterna menor a 20 afios. Se concluy0, que los factores de riesgo en
los recién nacidos estudiados concuerdan con los descritos en la literatura. Sin embargo, se detectaron lagunas de
conocimiento que deberan ser investigadas en estudios futuros.
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ABSTRACT

Gastroschisis is a congenital malformation, characterized by a defect in the closure of the abdominal wall. In this study,
an analysis of the risk factors associated with Gastroschisis was performed. A case-control type study was carried out in
patients with Gastroschisis of the Hospital Infantil del Estado de Sonora (HIES), during the period from 2008 to 2010.
The variables studied were some characteristics of the mother, her socioeconomic status, as well as drug consumption
before and during your pregnancy. Statistical analysis was performed using the Odds Ratio (RM) with 95% Confidence
Intervals. Statistical significance was considered if P <0.05. One hundred and twenty files, 30 cases and 90 controls were
reviewed. A significant association (P <0.05) of Gastroschisis was found with primiparous mothers under 20 years of age,
low socioeconomic status, basic education, tobacco users, and paternal age under 20 years. The risk factors in the new-
borns studied are consistent with those described in the literature. However, knowledge gaps were detected that should

be investigated in future studies.
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INTRODUCCION

La Gastrosquisis (GQ) es una malformacién con-
génita, caracterizada por un defecto de cierre de la pared
abdominal, de predominio paraumbilical derecho, carac-
terizado por la eventracion de las asas intestinales hacia
la cavidad abdominal, con la presencia de cordén umbi-
lical intacto y no cubierto por membrana.'

Se desconoce su patogenia exacta, pero se sos-
pecha que se debe a una interrupcion intrauterina en la
circulacion de la arteria onfalomesentérica derecha con
lesion isquémica subsecuente de la pared paraumbilical.?
En los ultimos 50 afios, se ha descrito una mayor notifica-
cion de esta malformacion, y se ha identificado un incre-
mento de 10 a 20 veces a escala mundial.® Se estima que
la prevalencia de la GQ es de 2 a 3 casos por cada
10,000 recién nacidos vivos (rnv) a nivel mundial, y de 4

a 18 casos por cada 10,000 rv en poblaciones de riesgo.*

Esta patologia tiene una alta morbilidad, ya
que, a pesar del tratamiento quirdrgico del defecto,
con frecuencia presenta complicaciones que requieren
hospitalizacion prolongada. La mortalidad al nacimiento
es variable: llega a ser 10%, o mayor. En la actualidad,
representa la cuarta causa de mortalidad en menores de
5 afios, sélo después de las malformaciones congeénitas
del corazdn, de los Defectos de Cierre del Tubo Neural
(DCTN) y del sindrome de Down.>>

El aumento global en la prevalencia de GQ y la
tendencia a ocurrir en grupos con factores de riesgo,
como madres jévenes primigestas, nivel socioeconémico
bajo, consumo de tabaco y de drogas ilicitas, entre otros,
sugiere una asociacién y etiologia multifactorial.?

Los estudios realizados en nuestro pais, incluyen-
do los reportados por el HIES, han sido meramente de
tipo descriptivo,” lo que no ha permitido establecer con
precision una relacion entre la malformacion y sus fac-
tores de riesgo, asi como tampoco estimar una adecuada
prevalencia de la GQ. Por tal motivo, el propésito de este
estudio fue identificar y analizar los factores de riesgo
maternos prenatales, relacionados con una serie de casos
de GQ a través de un estudio de casos y controles.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaron Recién Nacidos (RN) con diagnds-
tico de GQ, hospitalizados en el servicio de Neonatolo-
gia del HIES, en el periodo de 2008-2010, procedentes
del Hospital Integral de la Mujer del Estado de Sonora
(HIMES). El diagnostico de GQ fue confirmado inme-
diatamente después del nacimiento del paciente por un
médico neonot6logo y un cirujano pediatra.

Se consideré caso de GQ al RN que presentara un
defecto a nivel de la pared abdominal, paraumbilical
derecho con protrusion visceral del ileon distal, estoma-
go, higado u otros 6rganos hacia el exterior, los cuales no
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estaban cubiertos por amnios. Los controles (pacientes
sin GQ) fueron seleccionados de entre los pacientes hos-
pitalizados al momento de ingresar un caso al servicio de
neonatologia; fueron pareados por género y edad gesta-
cional ( 2 semanas). El grupo de estudio finalmente fue
integrado por 30 casos y 90 controles.

Previo consentimiento de los padres de los pa-
cientes, se recabaron las siguientes variables de la ma-
dre del RN: edad, escolaridad, nivel socioeconémico,
tabaquismo, alcoholismo o toxicomanias previos al em-
barazoy durante el primer trimestre de gestacion, an-
tecedentes ginecobstétricos: nimero de gestaciones, con-
trol prenatal, edad gestacional, tipo de nacimiento: parto
0 cesarea, asi como peso y sexo del RN. Con respecto al
padre, se registrd su edad.

Se construyeron tablas de contingencia para
evaluar las asociaciones entre los factores de riesgo
identificados, usando un analisis bivariado mediante la
Razon de Momios (RM) y sus intervalos de confianza
a 95%. Las estimaciones se realizaron mediante la apli-
cacion del programa Statistical Package for the Social
Sciences (SSPS).

RESULTADOS

El 93.1% de los casos analizados recibié control
prenatal; en 80%, el diagnostico fue confirmado median-
te estudio de ultrasonido abdominal. La malformacion se
identifico, en promedio, durante la semana 32 de emba-
razo. En 67% de los casos, se realizo cesarea a una edad
gestacional promedio de 36.2 semanas, y el peso prome-

dio de los productos fue de 2,510 gramos.

La prevalencia calculada de GQ fue de 16.7 casos
por 10,000 v y la edad media materna de los casos fue
de 18.5 afios con respecto a 24.8 afios de los controles.
De las mujeres que parieron un RN con GQ, se encontro
que 76.6% era menor de 20 afios de edad (RM=10.1, IC
95% 3.53, 31.3, p<0.05). De la misma manera, la edad
paterna <20 afios mostr6 un elevado riesgo para el naci-
miento de un caso de GQ (RM 7.9, IC 95% 2.41 a 26.7,
p<0.05).

Las madres de los casos, ademas, tuvieron menor
grado de educacion que los controles. Asimismo, el nivel
socioeconodmico bajo, tabaquismo y la edad paterna fue-
ron los factores asociados mas comunes en las madres de
los casos. El 63.3% de las madres eran primigestas, y
presentaban un riesgo 3.8 veces mayor que las mujeres
con 2 o mas gestaciones (OR 3.8,1C95% 1.48 a 10.07,
p<0.005). Por otra parte, no se encontrd un riesgo eleva-
do entre el consumo de alcohol y el consumo de medica-

mentos en las madres de los casos, Cuadro 1.
DISCUSION

Un estudio recientemente publicado confirma el
notable incremento de la GQ en nuestro pais, al pasar de
una tasa de prevalencia de 2.09 por 10,000 rnv en el afio
2000 a 6.85 por 10,000 rmv en 2014. Ademas, se sefiala
que la Ciudad de México (7.3), Morelos (6.9) y Sonora
(6.6) son los tres estados del pais con las mas altas tasas
de prevalencia de esta malformacion de la pared abdomi-
nal del RN.®

En general, nuestros hallazgos coinciden con otros
reportes mexicanos o internacionales que sefialan a las
mujeres menores de 20 afios de edad con el mayor riesgo
de tener un producto con GQ.*° La elevada prevalencia
del defecto abdominal entre madres jovenes podria es-
tar relacionada con una competencia por los nutrientes
esenciales, entre una mujer en fase de crecimiento y su
feto. Tales condiciones también explicarian el mayor ries-
go de GQ en la adolescente primigesta. Contrariamente,
un indice de masa corporal > 25 kg/m? se ha asociado,
por lo general, con un efecto protector.! En nuestro me-
dio, este aspecto no ha sido explorado, motivo por lo cual
es deseable realizar estudios de composicion corporal en
las adolescentes embarazadas de nuestra poblacion.

La mayor prescripcion de medicamentos opioides
durante el primer trimestre de la gestacion en mujeres de
paises desarrollados, es otra hipotesis que trata de expli-
car el comportamiento e incremento de la prevalencia de
la GQ.!" Sin embargo, en nuestra investigacion no identi-

ficamos consumo de estos analgésicos, asi como tampo-
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co el uso de anticongestivos del tipo de la pseudoefedrina
0 antidepresivos como la velanfaxina, implicados como
factores de riesgo materno.”!?

Durante mucho tiempo se ha sostenido la hipote-
sis que sefiala el origen de la GQ en exposiciones que
son méas comunes en adolescentes embarazadas, aunque
hasta la fecha no hay datos epidemiolégicos que lo res-
palden. A este respecto, se ha demostrado que muchos

estilos de vida o factores de riesgo observados en la en-
fermedad inducen respuestas de estrés, a saber, inflama-
cién con produccion de citocinas, estrés oxidativo, dafio
al ADN vy disfuncion mitocondrial, lo cual parece modi-
ficar el desarrollo fetal en modelos animales. Asimismo,
se supone que la exposicién a varios factores estresantes
se asocia con un riesgo creciente en el desarrollo de un
producto con GQ.'*'3

Cuadro 1. Factores de riesgo materno asociados a gastrosquisis (GQ)

VARIABLE CASOS CONTROLES RM+ IC 95% P
(n=30) (n=90)
EDAD MATERNA 10.15 3.563-31.3 <0.001
(afios)
<20 23 (76.6) 22 (24.4)
>20 7 (23.3) 68 (75.5)
ESCOLARIDAD 2.5 0.81-9.14 0.132
Basica 25 (83.3) 60 (66.6)
Media / Media superior 5 (16.6) 30 (33.3)
ESTATUS 3.41 1.03-14.5 0.487
SOCIOECONOMICO
Bajo 26 (86.6) 59 (65.5)
Medio / Alto 4(13.3) 31(34.4)
TABAQUISMO 3.07 0.97-9.36 0.477
Si 9 (30) 11 (12.2)
No 21 (70) 79 (87.7)
ALCOHOLISMO 1.13 0.18-5.18 0.855
Si 3(10) 8 (8.8)
No 27 (90) 82 (91.1)
TOXICOMANIAS 0.4 0.01-3.43 0.673
Si 1(3.3) 7(7.7)
No 29 (96.6) 83 (92.2)
GESTACIONES 3.82 1.48-10.1 0.003
1 19 (63.3) 28 (31.1)
2 0 méas 11 (36.6) 62 (68.8)
EDAD PATERNA 7.9 2.41-26.7 <0.001
<20 12 (40) 7 (7.8)
>20 18 (60) 83 (92.2)
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Se han identificado 16 factores de riesgo o estre-
sores, los cuales varian en su fuerza de asociacion con el
desarrollo de GQ." Los biologicos (fiebre materna e in-
feccion genitourinaria) y los identificados como de estilo
de vida (lesiones, ingesta de medicamentos, uso de dro-
gas ilicitas, consumo de cigarrillos e ingesta de alcohol),
implican diversas respuestas fisiopatologicas que pueden
interferir en el desarrollo normal del feto.'*> En este
sentido, mediante la asociacion entre la edad de los casos
y 4 factores estresantes estudiados en el presente analisis,
observamos una mayor fuerza de asociacién en la adoles-
cente primigesta (OR=6.02, IC 95% 11.5, 3.2) y su bajo
nivel socioecondomico (OR=5.2, IC95% 10.6, 2.53).

Si bien el control prenatal de las mujeres mexi-
canas no contempla la identificacion de biomarcadores
séricos de inflamacion, si recomienda la identificacion de
mujeres adolescentes con adiccién a drogas legales o ile-
gales que pueden afectar la evolucion normal embrio-fe-
tal. Por otra parte, resalta el tardio diagndstico de GQ en
nuestra casuistica (tercer trimester de embarazo), lo que
sugiere un control prenatal inadecuado que repercute, sin
duda alguna, en la atencion médica del producto durante
su nacimiento y tratamiento posterior.?!

El mayor desafio de la GQ es el conocimiento de
su patogénesis, ya que su identificacion plena permitiria
el desarrollo de estrategias de prevencion. Explicacio-
nes previas incluyen una falla en la formacion del me-
sodermo con hermiacion del intestine,? ruptura de la
membrana amnidtica en la base del cordén umbilical,? o
involucion anormal de la vena umbilical derecho.?* Des-
afortunadamente éstos y otros mecanismos no pueden ser
apoyados a través de estudios fisiopatoldgicos ni epide-
miologicos.?®

Lubinsky,? recientemente ha propuesto una pato-
genia vascular/trombotica que explica el desarrollo de la
GQ. La cual es descrita como una forma de hernia in-
testinal congénita, donde la involucion de la vena um-
bilical derecha crea un sitio para la trombosis del anillo
umbilical, que al debilitar dicha region propicia el mayor
numero de hernias del lado derecho. EI modelo surge de

la observacion de dos grupos de factores de riesgo con
diferente asociacidon, segun la edad materna. Las madres
de mayor edad muestran un patrén de factores vasculares
en asociacion con malformaciones cardiacas congénitas
y amioplasia (hipoplasia o aplasia de masa muscular).
Alternativamente, las madres adolescentes con el factor
de riesgo mayormente conocido o embarazo a corta edad,
se asocia con factores que aumentan los estrogenos ma-
ternos, los cuales actian como riesgo predisponente al
desarrollo de la trombosis venosa (trombofilia) a nivel de
la arteria umbilical derecha.

Por ultimo, este modelo explica una gran varie-
dad de factores de riesgo epidemiol6gico materno depen-
dientes de la edad. El aumento en la prevalencia de la
GQ sugiere realizar en nuestro medio, un andlisis de los
datos basados en la hip6tesis binaria, la cual debe ayudar
a identificar asociaciones y mecanismos especificos de-
pendientes de la edad materna.>
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