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RESUMEN

Introducciéon. La contaminacion atmosférica se asocia a eventos obstétricos
adversos. Existe evidencia de asociacién entre la exposicién a niveles elevados de
material particulado menor a 10 micras (PM10) y defectos congénitos. Objetivo.
Determinar la existencia de asociacién entre defectos congénitos y la exposicién
prenatal de mujeres gestantes a PM10 en una poblaciéon colombiana. Métodos.
Estudio retrospectivo de casos y controles. Se incluyeron casos de madres de
recién nacidos con defectos congénitos confirmados posnatalmente y controles sin
defectos congénitos. La exposicién a emisiones se determiné mediante disgregacién
temporo-espacial mediante ArcGIS® y georreferenciacién mediante gvSIG®, Google
Earth® y Google Street View®, usando estimaciones previamente publicadas y
validadas para la ciudad. El analisis estadistico se realiz6 utilizando Jamovi-Stats
Open now®. Resultados. Se incluyeron un total de 101 pacientes, correspondiendo
a 31 casos y 70 controles. Existi6 un aumento del riesgo de desarrollar defectos
congénitos tras la exposiciéon a emisiones de PM10 superiores a 2,23 Ton/afio/250
m2 (OR: 8,17; IC 95%: 1.61 a 41.46; p = 0,011). Conclusiones. Existié relacion entre la
exposicion a niveles elevados de PM10y aumento en el riesgo de defectos congénitos
en la poblacion estudiada. Se sugiere la realizacién de futuras investigaciones sobre
la relacién entre contaminacién medioambiental y eventos obstétricos adversos.
Palabras clave. Anomalias congénitas, Material particulado, Contaminacion del aire,
Contaminacién por trafico vehicular

ABSTRACT

Introduction: Air pollution is associated with adverse obstetric events. There is
evidence of an association between exposure to high levels of particulate matter less
than 10 microns (PM10) and birth defects. Objective: To determine the existence of
an association between birth defects and prenatal exposure of pregnant women to
PM10 in a Colombian population. Methods: Retrospective case-control study. Cases
of mothers of newborns with postnatally confirmed congenital defects and controls
without congenital defects were included. Emission exposure was determined by
temporo-spatial disaggregation using ArcGIS® and georeferencing using gvSIG®,
Google Earth® and Google Street View®, using previously published and validated
estimates for the city. Statistical analysis was performed using Jamovi-Stats Open
now®. Results: A total of 101 patients were included, corresponding to 31 cases and
70 controls. There was an increased risk of developing birth defects after exposure
to PM10 emissions above 2.23 Ton/year/250m2 (OR: 8.17; 95% ClI: 1.61 - 41.46; p =
0.011). Conclusions: There was a relationship between exposure to high levels of
PM10 and increased risk of birth defects in the population studied. Future research
on the relationship between environmental contamination and adverse obstetric
events is suggested.

Key words: Congenital abnormalities, Particulate matter, Air pollution, Traffic-related
pollution.

INTRODUCCION

Los defectos congénitos (DC) son aquellas alteraciones ocurridas en
la formacion y desarrollo fetal. Se presentan en cerca del 5% de los
nacimientos? y pueden afectar diferentes sistemas y érganos, desde
alteraciones principalmente estéticas hasta entidades letales o incom-
patibles con la vida como la agenesia de érganos3. Son una de las
principales causas de mortalidad perinatal y se relaciona con discapa-
cidad, hospitalizaciones prolongadas y procedimientos quirurgicos, re-
presentando un costo importante para el sistema de salud®>.
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Entre las etiologias y factores de riesgo desta-
can las alteraciones genéticas, infecciones, ex-
posicién a teratdégenos y condiciones ambienta-
les>%). La exposicién prenatal de las gestantes a
emisiones de contaminacién ambiental se aso-
cia a diferentes eventos obstétricos adversos,
tales como trastornos hipertensivos, peso fetal
bajo, parto pretérmino y defectos congénitos.
Los agentes que destacan como generadores de
estos eventos son el monoxido de carbono, ozo-
no, derivados de azufre o nitrégeno y el material
particulado.

El material particulado (PM) es una mezcla de
particulas liquidas y solidas que se encuentran
suspendidas en el aire. Estd compuesto princi-
palmente por nitratos, sulfatos, derivados de
carbono, metales y otros compuestos organicos
producto de la actividad humana. Se les clasifica
en base a su diametro como menor de 10 micras
(PM10), de 2,5 micras (PM2,5) o de 0,1 micras
(PMO,1)419, | a exposicién a concentraciones ele-
vadas de material particulado se relaciona con la
apariciéon de multiples patologias %™,

Se postula que el PM tiene la capacidad de atra-
vesar la barrera placentaria, produciendo infla-
macion y radicales libres que generan a su vez
alteraciones epigenéticas en la embriogéne-
sis"13, Existe evidencia que relaciona el aumen-
to del riesgo de los defectos congénitos con la
exposicién a niveles elevados de material parti-
culado®2m,

Se realizo el presente estudio con el objetivo de
determinar la existencia de asociacion entre el
desarrollo de malformaciones congénitas y la
exposicion prenatal de gestantes a material par-
ticulado menor a 10 micras (PM10) de origen vehi-
cular en una poblacién colombiana. La presente
publicacién se basa en los resultados obtenidos
del trabajo de grado de la investigadora principal
para acceder al titulo de especialista en gineco-
logia y obstetricia de la Universidad de Caldas.
Datos adicionales pueden ser consultados en el
repositorio de la biblioteca de la universidad.

METobos

Se realizéd un estudio correlacional, retrospec-
tivo de casos y controles que incluy6 gestantes
residentes en la zona urbana de Manizales, Co-
lombia, con atencién de parto en un centro de
maternidad de alta complejidad, entre julio de

2 Rev Peru Ginecol Obstet. 2023;69(3)

2014 y junio de 2015. Se considerd como casos
a las madres de recién nacidos con diagndstico
posnatal confirmado clinicamente de algln de-
fecto congénito. Los controles correspondieron
a los siguientes tres recién nacidos vivos en la
institucién sin diagnostico de malformacion con-
génita, con igual condicion demografica. Se ex-
cluyeron aquellos sujetos con hallazgos clinicos
de infecciones del espectro TORCH, cromoso-
mopatias o exposicién a teratogénicos, con el fin
de restar posibles factores adicionales a la apa-
ricién de malformaciones congénitas. Asi mismo
se excluyeron sujetos con datos incompletos
en los registros o cuyo domicilio no pudiese ser
correctamente georreferenciado mediante los
aplicativos gvSIG ®, Google Earth® y Google
Street View®. Se recopil6é informacién sociode-
mografica, clinica y de georreferenciacion del
registro de la historia clinica.

La distribucién geografica de la exposicién a
PM10 se obtuvo mediante la descripcion de re-
sultados publicados por Gémez y col™, con lo
cual se cre6 una cuadricula con una definicion
de 250 x 250 metros mediante el aplicativo Ar-
cGIS®, con la respectiva concentracién de PM10
en toneladas por afio (Ton/afio/250mz2). Sobre
esta herramienta se georreferenci6 el domicilio
de los sujetos. Se usé dos definiciones para la
exposicién a PM, tras clasificar la concentracion
de PM10 en cuartiles: 1- se comparé el cuartil in-
ferior con los superiores (Q1 vs. Q2-Q4) y, 2- se
comparé el mayor cuartil con los inferiores (Q4

vs. Q1-Q3).

Los datos obtenidos se incluyeron en un anali-
sis bivariado, calculando el odds ratio (OR) co-
rrespondiente. Para el analisis multivariado se
aplicé un modelo de regresién logistica ajustado
por estado civil, estrato socioeconémico y esco-
laridad materna. Se establecié una significancia
estadistica con valor de p < 0,05 y se estim6 un
intervalo de confianza del 95%. Se utiliz6 el pa-
quete estadistico de Jamovi-Stats Open now (li-
cencia gratuita).

CONSIDERACIONES ETICAS

El estudio fue evaluado y aprobado por el Comi-
té Etico de Investigacion del centro hospitalarioy
la Universidad de Caldas. Se dirigi6 por los mar-
cos éticos y legales de investigacion en salud en
Colombia, donde fue considerado como investi-
gacion de bajo riesgo.
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REsuLTADOS

Se incluy6 un total de 101 pacientes, 31 casos y
70 controles (tras exclusién de las pacientes que
no cumplian los criterios). El analisis descriptivo
de las variables sociodemograficas, clinicas y de
exposicion a PM10 y CO se muestra en la tabla
1. No se encontr6 diferencias estadisticamente
significativas para nivel educativo, estado civil y
estrato socioeconémico.

La exposicion a material particulado esta descri-
ta en la tabla 2. No se observé diferencia esta-
disticamente significativa en la distribucién de
los casos y controles (p = 0,99). En el analisis bi-
variado, no hubo asociaciones estadisticamente
significativas entre la presencia de malformacio-
nes congénitas y exposicion a PM10 (tabla 3).

El modelo de regresién logistica binomial para la
exposicién a PM10 (ver tabla 4) ajustado por es-
tado civil, escolaridad y estrato socioeconémico
determind una asociaciéon como factor protector

TABLA 1. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS DE LA POBLACION.

e Bt

Made  \cie) w53 526
o soltera
Estado civil : 017 068
OWVe = e 33147 49(48)
con pareja
Primaria 1(3) 203) 3(3)

. Secundaria 12(39)  33(47)  45(44)
Escolaridad _ 154 068
Tecnico  10(32)  24(34)  34(34)

Profesional ~ 8 (26) 11(16) 19(19)
Bajo(l2) 18(58)  27(386)  45(44)
Estato  Medio(34) 10(32)  38(543) 48(47) 421 012
Alto(56)  3(10) 57) 88

Se representa en frecuencias absolutas y relativas para casos, controles y para
el total de la muestra. Valor de p. Prueba x2.

TABLA 2. DISTRIBUCION EN CUARTILES DE LA EXPOSICION A EMISIONES
VEHICULARES DE PM10.

. Casos | Controles | Total | _, n
Sf:é?ié]oT;g/) 506)  2130)  26(2)

- 25522%{:2)/ 8(25 1825  26(25) |

(cuartiles) Sr? 0(/222530T$; 1032 308 B ' '
8:0(/72%?;% 8(25)  18(25)  26(26)

Se representa en frecuencias absolutas y relativas para casos, controles y para
el total de la muestra. Valor de p. Prueba x2. Se aplica prueba de Shapiro Wilk
p =<0,001 (distribucién no normal)

poblacion colombiana

pertenecer a los estratos socioeconémicos altos
y desarrollar un defecto congénito, presentando
una significancia estadistica el grupo pertene-
ciente al estrato medio, comparado con estrato
bajo (OR: 0,22; 1C95%: 0,66 a 0,74; p: 0,15). Se iden-
tific6 una tendencia de asociacién entre presen-
cia de defectos congénitos a medida que aumen-
ta el grado de exposicién a PM10; mostrando un
aumento de riesgo de 7,17 veces de la presencia
de malformaciones fetales (OR: 8,17, IC 95%: 1.61
a 41,46; p=0,011) al exponerse a niveles elevados
de PM10 (Q3) versus el cuartil inferior.

DiscusioN

Los resultados de este estudio permitieron de-
terminar la asociacion existente entre la exposi-
cién a emisiones de material particulado menor
de 10 micrasy el desarrollo de defectos congéni-
tos. Se determino la exposicion a PM10 median-
te el uso de la disgregacién temporo-espacial a
partir de los resultados del estudio realizado por
Gomezy col™, donde mediante técnicas de me-
dicion indirecta (conteo vehicular, densidad de
trafico, estimacion de emisiones por tipo de ve-
hiculo) se determiné la concentracidon de emisio-
nes en la ciudad de Manizales, Colombia. Estos
datos fueron recolectados mediante la determi-
nacion de factores de disgregacion, realizando
conteo vehicular de buses, taxis, camiones, au-
tomdviles y motocicletas por hora, teniendo en
cuenta el estimado de emisiones segln el tipo
de vehiculo y considerando la proximidad a las
vias principales y secundarias. Usando modelos
de movimiento de nubesy emisiones fue posible
la creacion de una cuadricula de distribucion de
emisiones vehiculares con una definicién de 250
metros cuadrados.

Se evidencid una tendencia en el aumento del
riesgo de presentar algun defecto congénito a
medida que aumentaba la exposicion a PM10.
Al comparar el riesgo de las gestantes expues-
tas a concentraciones del cuartil inferior (Q1)
versus los cuartiles con mayor contaminacion,
se encontré un aumento del riesgo en 1,9 veces
respecto al cuartil 2 (Q2), 7,1 veces en el cuartil
3(Q3)yde 2,5 veces en el cuartil superior (Q4).

Estos resultados coinciden con otros trabajos
publicados donde se hall6 asociacion entre las
variables estudiadas. Por ejemplo, Yu y colabo-
radores encontraron asociaciéon entre la exposi-
cion a PM10 y aumento del riesgo para desarro-
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TABLA 3. ANALISIS BIVARIADO.

Variabl IC 95%
n_

Q1 (0,41 Ton/ano/250 m2)

PMIO (cuartiles
( ) Q3 (2,23 Ton/ano/250 m2)

No (menos de 7,98 Ton/ano/250 m2)
Expuesto a PMIO
No (menos de 0,41 Ton/afo/250 m2)

Expuesto a PMIO : .
Si (0,41 0 mas Ton/ano/250 m2)

5(16)
Q2 (0,95 Ton/ano/250 m2) 8(25)
10(32)
Q4 (7,98 Ton/afo/250 m2) 8(25)
23 (74)
Si (7,98 0 mas Ton/afno/250 m2) 8(25)

5(16)
26(83)

21(30) Referencia
18 (25) 186 034 05a6,7
13(18) 323 0,07 09all6
18 (25) 186 034 05a6,7
52 (74) Referencia
18 (25) 1,01 099 04a26
21(30) Referencia
49(70) 222 0l4 07a 66

Se representa en frecuencias absolutas y relativas para casos, controles y para el total de la muestra. El valor de p de la prueba de y2 para comparacion entre casos y

controles, OR e 1C95%

TABLA 4. ANALISIS MULTIVARIADO MEDIANTE REGRESION LOGISTICA DE LA ASOCIACION ENTRE DEFECTOS CONGENITOS Y EXPOSICION A PM1O EN EL

LUGAR DE RESIDENCIA DE LA MADRE (Q2, Q3, Q4 vs. Q1).

____p | IC95%

Q10,41 Ton/afno/250 m2)

Q2 (0,95 Ton/ano/250 m2)

Q3 (2,23 Ton/aio0/250 m2)

Q4 (7,98 Ton/ano/250 m2)
Bajo

PMIO (cuartiles)

Estrato socioeconémico Medio
Alto
Primaria
. Secundaria
Escolaridad o
Técnico
Profesional
Convive con pareja

Estado civil
Madre soltera

Modelo multivariado mediante regresion logistica, 1C95%
* Ajustado por estrato socioeconémico, escolaridad y estado civil
** Hallazgos estadisticamente significativos

llo de cardiopatias congénitas, defectos del tubo
neural y queilopalatosquisist™. De igual manera,
en un trabajo publicado en 2021, Sun 'y su gru-
po de trabajo determinaron que la exposicién
a niveles elevados de PM10 entre la semana 4
y 14 de gestacién se asocié a defectos congéni-
tos"®, brindando evidencia que apoya la teoria
de la intervencion deletérea del PM10 en la em-
briogénesis!”#113), Este estudio contrasta con el
reporte de Narvaez y col, en el que, utilizando
el mismo estimado de concentracion de emisio-
nes vehiculares para la ciudad de Manizales, no
identifico asociacion entre la exposicién de mu-
jeres gestantes a concentraciones elevadas de
PM10 y monoxido de carbono con el desarrollo
de alteraciones obstétricas (preeclampsia)”.

Nuestro estudio evidencié la asociacién entre
nivel econémico bajo y la presencia de defectos
congénitos, con resultados estadisticamente
significativos al comparar gestantes que habi-

4 Rev Peru Ginecol Obstet. 2023;69(3)

Referencia
295 05 067al3
816 0,01 192a414
3541 ol 075al6
Referencia
022 0,015 066a0,74
046 043 066a32
Referencia
0,79 087 004al37
099 099 0,05al85
2,06 0,66 0,078 a54,7
Referencia
125 0,66 045-35

tan en zonas con mayor indice de pobreza (OR
0,22; 1C95%: 0,66 a 0,74; p: 0.015). Esto coincide
con multiples reportes que identifican la pobre-
za como factor de riesgo relacionado a defectos
congeénitos!!24526),

La principal debilidad del presente trabajo radica
en la determinacion del calculo de la exposicion
a PM10 con el uso de las mediciones indirectas
realizados por Gbmez!™. Por lo tanto, no se pue-
de afirmar de forma precisa la concentracion de
PM10 en cada domicilio ni la cantidad inhalada
0 absorbida por lo sujetos de investigacién®®,
Al no contar con el analisis quimico del PM10
emitido en la ciudad, no es posible determinar
el impacto de cada compuesto en la embriogé-
nesis‘®. Ademas, en el presente estudio solo se
estimaron las emisiones de origen vehicular, sin
incluir otras fuentes como las emisiones indus-
triales y fuentes naturales como causantes de
malformaciones fetales®118-22,
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Estos resultados son de dificil comparacion o ex-
trapolacién con estudios similares, dado que la
mayoria de estudios utilizan mediciones méviles
o fijas de calidad del aire, donde la concentra-
cién esta estimada en microgramos por metro
cubico (pug/m3), medida no equiparable ni com-
parable con la usada en nuestro trabajo, puesto
que esta se refiere al comportamiento en la di-
lucién y transporte en el aire. Mientras tanto, la
unidad usada en este estudio (Ton/afio/250m2)
se refiere a la produccién de PM10 durante un
periodo y un area determinados®®'?; futuros es-
tudios deberian realizarse considerando ambas
medidas y su impacto.

El limitado tamafio de la muestra se debié a la
baja incidencia de defectos congénitos en la ins-
titucion seleccionada, generando la alta varianza
en los datos y la no obtencién de mas resultados
estadisticamente significativos. Por ello se reco-
mienda la realizacion de estudios donde el uni-
verso muestral sea mayor con el fin de disminuir
sesgos estadisticos. Sin embargo, se utilizaron
estrategias con el fin de disminuir el impacto de
sesgos en la seleccion de los controles, al incluir
al recién nacido inmediatamente después del
caso. Esto evita sesgos de seleccion o conve-
niencia, metodologia frecuentemente utilizada
para la seleccion muestral de entidades de baja
prevalencia como anomalias congénitas, inclui-
dayvalidada en estudios de vigilancia epidemio-
logia como el ECLAMC (estudio colaborativo lati-
noamericano de malformaciones congénitas)®”.

Los resultados de este trabajo permiten inferir
una posible relacién entre el grado de conta-
minacién asociado a las emisiones vehiculares
del PM10 al que se exponen las gestantes en un
area determinada y el aumento en la frecuencia
de aparicion de malformaciones congénitas.

CONCLUSIONES

Se encontro relacion entre la exposicién a nive-
les elevados de PM10 y el aumento en el riesgo
de defectos congénitos en la poblacién estudia-
da, resultado que coincide con lo hallado en la li-
teratura, siendo uno de los primeros que aborda
este tema en la region.

Es necesaria la realizacion de futuras investi-
gaciones encaminadas en precisar esta y otras
asociaciones entre contaminacién medioam-
biental y eventos obstétricos adversos.
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