
(Estudio clínico de 100 parejas) 

L A IMPORTANCIA DE LAS malformaciones congé
nitas en general, queda de manifiesto si se 

considera que ocasionna aproximadamente la déci
ma parte de las muertes registradas durante el pri
mer mes de vida extra-uterinau.1o.::o no obstante, el 
problema es más ostensible si se tiene en cuenta la 
inca pacidad parcial o total tanto física como social. 
de los productos que sobreviven. E n los Esta dos 
Unidos. se considera que estos padecimientos son 
responsables del 1 O al 20 rr~ de las muertes perinata
les1º En nuestro medio ', la frecuencia de malforma
ciones congénitas durante el período comprendido 
entre 1958-1963 fue del 1.3% : sin embargo, estas 
cifras no son representativas de la incidencia rea l, 
ya que muchas se manifiestan después de varios me
ses o años del nacimiento y por ello se estudian en 
otros centros hospita larios . 

En términos generales. la frec uencia globa l de 
este problema manifestado a l nacimiento se ca lcula 
que varía entre el 1 y 2.7c;{i . constituyendo la mitad 
de los casos lesiones incompa tibles con la vida 1 ~. ~·' . 

De esta frecuencia. la mayor proporción está repre-
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sentada por las malformaciones del sistema nervio
so central1 8 . 

El motivo del presente trabajo lo represen ta el 
estudio clínico de los padres así como los factores 
ambienta les que pueden intervenir como causas pre:
disponentes o coadyuvantes en la génesis de las 
malformaciones mayores del sistema nervioso cen
tral. con e:! afán de contribuir a l conocimiento de 
este problema. 

M ATERIAL y M ÉTODO 

Se estudiaron d esde el pun to de vista clínico y 
de laboratorio, en forma retrospectiva a los padres 
de 100 productos que nacieron con malformación 
congénita única o múltiple del sistema nervioso cen
tral. Se practicó historia clínica completa , destacan
do los antecedentes familia res y personales, admi

nistración d e drogas, radiaciones, enfermedad es in
fecciosas, etc .. asimismo. se practicaron los siguien
tes estudios de laboratorio: Reacciones seroluéticas 
(V.O. R.L.) , búsqueda de lis teria monocytógenes y 
cuerpos de inclusión citomegálica, prueba de Sabin 
Feld man ( toxoplasmosis ), curva de la tolerancia . a 
la glucosa oral y refor zada con triamcinolona , do

sificación de lodo protéico y captación de T r iyodo
tironina por los eritrocitos (T). 
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Para la valoración del trastorno metabólico glú
cido se practicó : 

a) Curva de tolerancia a la glucosa standard 
( CTGS) para lo cual se utilizó dieta previa 
durante tres días con 300 gr. por kilo de pe
so "ideal". Las determinaciones se hicieron 
por el método de Somogyi-Nelson a las O, 
1. 2, 3. Hrs. 

b) Curva de tolerancia a la glucosa con triam
cinolona ( CTG T) . Con los mismos linea
mientos anteriores se administraron 11 y 1 
hora antes de la sobrecarga de glucosa, 8 
miligramos de triamcinolona ( 12 mg. por to
ma a los sujetos con peso arriba de 66 kg.). 

El criterio para valorar las curvas de tolerancia 
fue el siguiente: 

a) Curva de tolerancia a la glucosa standard: 
Norm al: cifras de glucosa por abajo de 100. 
150, 110 , 105 mgs. % a las O. l. 2. 3, hrs. 
Anormal: 2 ó más parámetros en o por a rri
ba de las cifras mencionadas. 

b) Prueba de triamcinolona : 

Anormal: Dos o más parámetros en o por 
arriba de 115, 170, 135, 120 mgs. % a las 
O, 1, 2, 3 hrs . respectivamente. 

La función tiroidea fue estudiada median te: 

a) Valoración clínica. 

b) Deterfilinación de yodo protéico (técnica de 
Barker) con valores normales de 4 a 8 ga
mas % . 

c) Captación de triyodotironina marcada por 
eritrocitos ( T º ) (técnica de Hamolsky) con 
valores norma les que oscilan entre 11 y 21 % . 

La investigación de toxoplasmosis se realizó con 
la prueba de Sabin Feldman. Por estudio citológico 
con técnica Papanicolau se investigó cuerpos de in
clusión citomegálica en el epitelio de desca mación 
bucal y urinaria . 

La búsqueda de liste.ria monocitógenes fue prac
ticada mediante cultivo en Agar sangre de la se
creción cérvico vaginal; y la detección de sífilis por 
medio de la prueba de V.D.R.L. 

Todos los estudios se realizaron en fecha inme
diata •d períoc;o puerperal del embrazo problema . 

Aunque existen numerosas clasificaciones acerca 
de las malformaciones congénitas del sistema ner
vioso central H , 28 , 29 ,31, para el estudio de este ma
terial clínico. se adoptó la clasificación de Ford mo
dificada14: 

l. Anoma lías asociadas con el cierre inad e
cuado de estructuras situadas en la línea 
media ( anencefalia , espina bífida) . 

II . Anomalías no asociadas con el cierre ina
decuado de estructuras situadas en la lí 
nea media (microcefalia). 

II I. Defectos desarrollados en el sistema de 
drenaje del liquido cefalorraquídeo (hidro
cefalia) . 

ANÁLISIS DE LOS RESULTADOS 

La distribución de las malformaciones del siste
ma nervioso central. fueron 60 casos de anencefa
lia , 17 de hidrocefalia , 21 con meningocele y/o es
pina bífida y .dos más con microcefalia . 

Todas las malformaciones del sistema nervioso 
central estudiadas, fueron únicas, a excepción de 
los casos de meningocele y / o espina bífida . 

En el análisis de los antecedentes familiares de 
ambos cónyuges destacó en orden de importancia 
en la rama materna, obesidad en un 42 % . diabetes 
y malformación congénita en el 24 y 15% respec
tivamente. 

La mayor frecuencia de malformaciones del sis
tema nervioso central se observaron en mujeres con 
edades comprendidas entre los 20 y 30 años ( 42 %, ) 
y con el antecedente de uno o dos partos. 
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FIGURA 2 
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Respecto a los antecedentes obstétricos y los da
tos clín icos observados durante el embrazo con mal
formación de las pacientes estudiadas. fue aparen
te que en el 153 de los casos existió el anteceden
te de un aborto anterior a l embarazo problema. La 
obesidad en diferentes grados se observó con una 
frecuencia elevada ( 60cy0 ) . por otra parte desde el 
punto de vista clín ico el hecho más relevante fue 
la presencia de polihidramnios ( 64%). F igura 

No. 2. 

En el 32 % de las pacientes se obtuvo el dato 
positivo de administración de algún medicamento, 
por otra parte un 35 3 cursó con hipertermia duran
te el embarazo problema. 

E l antecedente de radiación se observó en 32 
casos; a una sola paciente se le practicaron 6 placas 
radiográficas durante el 1 er. tr imestre , el resto de 
los estudios llevados a cak> durante el 2o. y 3er. 
trimestre fueron indicados principalm ente para el 
diagnóstico o confirmación de polihidramnios y! o 

malformación fetal. 

La edad de l embarazo se muestra en la Figura 
No. 3. en donde se observa la incidencia elevada 

de prematurez . 

La frecuencia de distocia en el parto de produc
tos con malformación congénita del sistema nervio
so centra l fue muy baja (9 % ) ; por otra parte en 
los embarazos que cursaron con hidrocefalia el por 
..:entaje de operación cesárea fue alto (243 ) . 

Figura 3 

EDAD DEL EMBARAZO 

SEMANAS No. DE CASOS 

28 ·- 35 37 

36 - 40 53 

41 - 42 6 

43 ó MAS 4 

En general el sexo predominante fue el feme
nino, en una proporción de 2: 1. En concordancia 
con la elevada frecuencia de prematurez. el 33 % 
de los productos tuvieron un peso menor de 2,500 
gr.; no obstante estos porcentajes son aproximados, 
ya que en el 38% el peso fue desconocido . Figura 
No. 4. 

La morta lidad perinatal fue del 84 %. el mayor 
número de productos que sobrevivieron fueron hi
drocéfalos . 

Los resul tados de las curvas de tolerancia a la 
glucosa simple y reforzadas con triamcinolona a 
ambos padres. muestran un alto índ ice de curvas al
teradas en relación a la población general. Figura 
No. 5. 

En la F igura No. 6 se incluyen los datos obteni
dos de las pruebas de Sabin Feldman, V. D .R.L.. 
inclusión citomegálica. listeria y pruebas de fun

ción tiroidea. 

COMENTARIO 

La evolución embriológica y la histogénesis tan 
compleja del sistema nervioso central. determina con 
relativa frecuenc ia su desarrollo anormal1\ 15,1 6,1s; 
los factores causales. como en cua lquier otra mal~ 
formación congénita. pueden ser de origen genético 
o ambiental1 ,4Y. tº. 2" . ':1. Los cambios de la constitu
ción genética. en la gran mayoría , dan como resul~ 
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FIGURA 4 
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FIGURA 5 
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tado anomalías fetales que no guardan relación con 
la frecuencia embriológica del desarrollo; otro gru
po, puede estar claramente relacionado con un agen-

sarrollo embrionario, sobre todo. durante las prime
ras fases en que la diferenciación es más activa\n, 

No obstante. el grupo más numeroso de malfor

maciones congénitas. representa el resultado de una 

intervención compleja entre factores genéticos y am -

te ambiental definido. tales como enfermedades vi
rales. radiaciones. etc.. que tienen especificidad cro
nclógirn dependiendo de la etapa evoltttivíl de de -
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PRUEBA DE SABIN- FELDMAN 

VDRL 

INCLUSION CITOMEGALICA 

LISTERIA MONOCYTOGENES 

IODO PROTEICO Y CAPT. Ta 

11 TITULOI < 1: 32 
u. TITULOS · > 1 :32 

na SUIEITIYAll DI'. Hlll'OTIROIDICMO 

No. DE CASOS 

POSITIVA NEGATIVA 

16
11 

- 8Xll 76 

- 100 

4 96 

- 100 

5 xu 
95 

FIGURA 6 

b'.en tales ,de límites poco precisos , ocasionando el 
que los factores etiológicos de una gran parte de las 
malformaciones congénitas permanezca aún en el te
rreno de la especulación 10 , 2-'. 

La malfcrmación mús frecuente ob::;crv~1da c'1 
nuestro medio la constituyó la anencefalia ( 60° ;) ) . 
seguida de la espina bífida ( 32r;6), hidrocefaL'.l 
( 21° 0 ) y microcefalia ( 2 e+); sin embargo , deber:10::; 
anotar que muchos casos de hidrocefalia son diag
nosticados algún tiempo después del nacimiento , por 
lo cual nuestra nuestra frecuencia no es real. L'.l nrn
yor parte de los autores", 10 .:rn están de acuerdo en 
considerar a la espina bífida y la anencefalia como 
las malformaciones del sistema nervioso central mús 
frecuentes, sin embargo, autores norteamericanoc;2

,
1

" 

han encontrado una mayor frecuencia de espina bí
fida en relación con la anencefalia. además de una 
alta incidencia de hidrocefalia. En términos genera
les. existe acuerdo en que la anencefalia es más fre
cuente en la estación de invierno, que su inciden
cia aumenta de sur a norte y es muy común en re
giones como Irlanda y Escocia , predominando en 
las zonas urbanas~.::. 11 . 1 ' , 1 ', 22 ,J 7 .::n posiblemente por 
existir una mayor concentración de población que 
predispone a las madres gestantes al contagio de en
fermedades virales o infecciosas ; no obstante, el es
tudio de estos casos aún está lejos de su compro
bación11 , 1\ í'?'. 

En términos 9enerales4• ' 1 . 1:1• dentro de los ante
cedentes médico-obstétricos frecuentes en los cón
yuges que tuvieron un feto con malformación del 
sistemCt nervioso central, se encuentran a menudo 
el de una malformación previa , diabetes y obesidad; 
lo mismo puede decirse respecto a la gesta. paridad 
y número de embarazos, Alter~. 3 • afirma c¡ue las 
malformaciones se presentan principalmente en el 
primero. cuarto y después del sexto embarazo; Ave
zzu5 ha observado que son más frecuentes hasta en 
un 40 3 en las primíparas que en las secundíparas 
y así sucesivamente; considerando con más desven
taja a la primigrávida que a la gran multípara al 
tomar en cuenta una misma edad para ambas. 

Ashley Montagu 1, Milhaw25 y Bodmer8 aceptan 
que exceptuando a las primigestas en las malforma
ciones del sistema nervioso central. la influencia 
más que la gesta o paridad , depende de la edad ma
terna; pues existen evidencias4 de que ésta repre
senta un factor importante en el desarrollo fetal. 
por otro lado. es más significativa la edad materna 

que la paterna2
". En nuestro estudio el 42 3 de los 

casos, ocurrió en madres cuya edad fluctuaba en
tre los 20 y 30 años. dato diferente al reportado por 
Ashley Montagu 4

; sin embargo, el 31 eran pa

cientes rna yo res de 31 años y el 8 % mayores de 40 
años. 
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Algunas estadísticas~ .4. 2 " demuestran que la pa
reja que ha tenido un producto malformado presen
ta mayor probabilidad de tener un segundo hijo con 
malformación congénita. En nuestra serie en el 
6.63 de los casos existía el antecedente de anoma
lía fetal previa y en el 15.03 el de aborto previo; 
esto ha sido confirmado por Alter y otros investi
gadores2 ,3. Las observaciones an teriores presuponen 
la posibilidad en la existencia de factores maternos 
o paternos que determinan la recurrencia de las mal
formaciones feftales, y no obstante el que éstos sean 
desconocidos, están muy lejos de influencias ca
suales. 

La consanguinidad no pareció tener una signi
ficación en nuestra casuística, sin embargo ha sido 
reportada en otras in vestigaciones2 .~ 5 • 32 . 

Existe acuerdo general en afirmar que en las 
malformaciones ele] sistema nervioso central es fre
cuente observar la asociación de polihidramnios11

/
8 ; 

este hecho se ha querido atribuir en la anencefalia 
a defectos de la deglución fetal28 ,'~ º aunque su fi
siopatología es aún desconocida en nuestra casuísti
ca esta asociación se encontró en el 643 . cifra si·' 
milar a la s observadas por Comenford11 Weiª 6 y 
Potter2 8 . La frecuencia de esta complicación del em
barazo en la espina bífida e hidrocefalia es menor 
11 28 

El antecedente de administración de medica
mentos durante el embarazo es de muy difícil va
loración en nuestro medio por las condiciones socio
económicas y culturales de nuestras pacientes en 
donde la automedicación es la regla . no obstante 
en el 143 de los casos fue positivo (no se incluyó 
vitaminoterapia); el efecto teratogénico de medica

mentos específicos se ha demostrado sobre todo 
cuando la droga es administrada en épocas tempra

nas de la gestaci6n5, 2º. 

Experimentalmente existen estudios7 ,\1 . ~0 • 21 que 
demuestran que las radiaciones pueden producir 
malformaciones congénitas si se aplican en la épo
ca de organogénesis, esto mismo puede comentarse 
en relación a las infecciones con hipertermia. C abe 
destacar que no es posible a la luz de los conoci
mientos actuales establecer una relación causa 
efecto. 

La frecuencia de inmadurez y prematurez fetal 
es alta, lo cual ha sido confirmado por Comenford 11 

Vane1la35 Vanden . Berg y Yerushalmyn4 , no obs-

tante se ha sugerido que los productos anencéfalos 
tienen tendencia a ser postmaduros11

. Algunos in
vestigadores estudiando la relación entre el desarro
llo fetal. la morbimortalidad y la frecuencia de mal
formaciones congénitas concluyen que el desarrollo 
intrauterino de los productos malformados es más 
lenta que los normales debido probablemente a in
suficiencia placentaria' 6 ,23 ,34 . De lo anterior se con 
cluye la necesidad de investigar anomalías fetales 
en productos inmaduros o prematuros. 

Creemos pertinente mencionar de acuerdo con 
lo observado por Conway12 que la anencefalia es 
más frecuente en el sexo femenino en una propor
ción de 3 a 1; a propósito de la espina bífida la fre
cuencia en nuestro estudio fue del 59.4% para el 
!.:exo masculino y 40.6% para el femenino. En el 
caso ele la hidrocefalia existen cifras variables en 
la literatura 1 ~. ~ .~.ª 1 siendo en la presente comunicn
ción para el sexo femenino de 71. 4'}~; y 9 5% para 
el masculino. 

En la práctica, es difícil establecer el papel de 
los factores nutritivos en la producción de malfor
maciones congénitasli ,34 . 

Van Den Berg34 no encontró ninguna relación 
entre las deficiencias nutricionales y las malfornrn
ciones congénitas, no obstante, existen estudios ex
perimentales así como estadísticos\"!.\ que sugie
ren una mayor frecuencia de estas alteraciones fe

tales sobre todo cuando la deficiencia de proteínas 

es importante. 

La parasitosis por toxoplasma gondii en el adul
to es asintomática, sin embargo es capaz de pasar 
la barrera placentaria dando lugar en el producto 
a hidrocefalia, coriorretinitis, calcificaciones intrace

rebrales , microcefal ia , etc. 1
. Un título elevado en la 

prueba de Sabin Feldman (más de 1 : 32) gene
ralmente indica parasitosis reciente y es en esta 
condición cuando la transferencia placentaria es po
sible; cerca del 30 a 403 de los individuos en nues
tro medio dan títulos positivos considerándolos co
mo portadores asintomáticos. En el presente estu
dio se encontró una frecuencia baja en el número 

de pacientes con la prueba de Sabin Feldman posi
tiva, así como también títulos bajos de anticuerpos 
circulantes. Las determinaciones encaminadas a la 
búsqueda de listeria monocytógenes y cuerpos de 
inclusión citomegálica y Lue 'S no ofrecieron datos 
concluyen tes24 . 
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El trastorno metabólico glúcido (Diabetes y 

prediabetes) aumenta la frecuencia de malforma
ciones congénitas1 3 , ~ 3 : no conociéndose en la actua

lídad la fisiopatología del proceso; no obstante di
versas estadísticas 1 ~ . ~0 .n 3 demuestran que el correcto 
manejo del trastorno metabólico es capaz de dismi
nuir la frecuencia de anormalidades fetales. En nues
tra casuística la curva de tolerancia a la glucosa 
oral demostró alteración en el 11 3 de las madres 
estudia.das y en la curva de tolerancia a la glucosa 
con triamcinolona en el 51 3 de los casos; debe ano
tarse esta última prueba aún en fase experimental. 

En el caso del padre se encontró un índice ligera
mente elevado de alteración en estas pruebas sin 
que se pueda precisar en el momento actual el va
lor de este hallazgo. 

Se encontraron desde el punto de vista del la
boratorio en el 5% de las pacientes, pruebas bajas 
de función tiroidea, todas ellas sin llegar a ser de 
consideración , por lo cual no es posible establecer 
ninguna. correlación con la frecuencia de malforma
ciones del sistema nervioso central. 

Por todo lo anteriormente señalado y en el mo
mento actual , es imposible determinar qué factor es 
el responsable en un momento dado de una malfor
mación congénita del sistema nervioso central del 
feto humano ; sin embargo tanto el presente análi
sis como muchos reportes a este respe·cto. sugieren 
que existen factores múltiples que a l interrelacio
narse adquieren una gran importancia en la génesis 

de tales anomalías, haciendo necesario proseguir las 
investigaciones sistemáticas de toda pareja que ha
ya tenido la desgracia de engendrar un producto 
con malformación congénita con la tendencia fina
lista de aplicar medidas profilácticas. 

RESUMEN Y CONCLUSIONES 

Se estudiaron desde el punto de vista clínico y 
de Laboratorio, en forma retrospectiva , a los padres 
de 100 productos que nacieron con malformación 
congénita única o múltiple del sistema nervioso cen
tral. La malformación más frecuente observada fue 
la anencefalia ( 60 % }, seguida de espina bífida, hi
drocefalia y microcefalia. 

Las malformaciones fueron más frecuentes en la 
segunda y tercera décadas de la vida de la madre; 
así como en las primeras gestaciones que en las 
grandes multíparas. 

No fueron importantes los antecedentes de ad
ministración de drogas. radiaciones , padecimientos 
febriles , consanguinidad ; asimismo se econtró una 
baja frecuencia de toxoplasmosis, cuerpos de inclu
sión cítomegálica , listeriosis. hipotiroidismo y lues. 

Se encontró una elevada proporción de trastor
no metabólico glúcido, sobre todo en la prueba 
reforzada con triamcinolona . 

Se concluye que existen múltiples factores que 
al interrelacionarse adquieren importancia en la gé
nesis de tales anomalías . 
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