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RESUMEN

Objetivo: Demostrar que la tuberculosis pulmonar en gestantes es factor de riesgo para
restriccion de crecimiento intrauterino en el Hospital Regional Docente e Trujillo, 2004-
2014.

Material y Métodos: Se llevd a cabo un estudio de tipo, analitico, observacional, de
cohortes retrospectiva. La poblacion de estudio estuvo constituida por 105 gestantes seguin
criterios de inclusién y exclusion establecidos, distribuidas en dos grupos segun exposicion:

15 gestantes con tuberculosis pulmonar y 90 gestantes sin tuberculosis pulmonar.

Resultados: La prevalencia de gestantes con tuberculosis pulmonar hallada en este
hospital fue del 0.06%. La frecuencia de restriccion de crecimiento intrauterino entre las
gestantes con tuberculosis pulmonar fue del 6.66%. En el analisis, se hall6 una asociacion
estadisticamente significativa que afirma que la tuberculosis pulmonar en gestantes
incrementa 2.8 veces el factor de riesgo de presentar restriccion de crecimiento intrauterino
(riesgo relativo de 2.8, I1C: 0.04 -0.56, p: 0.008). Ademas, se encontré que un tratamiento
anti tuberculosis precoz durante la gestacion disminuye el riesgo de desarrollar restriccion
de crecimiento intrauterino (p=0.0008) y respecto a la relacion tuberculosis y peso
promedio del recién nacido, hallamos una asociacion estadistica entre tuberculosis en la

gestante y disminucion el peso del recién nacido (p=0.0005).

Conclusion: la tuberculosis pulmonar en gestantes es un factor de riesgo para restriccion de

crecimiento intrauterino.

Palabras Clave: tuberculosis, gestantes, restriccion de crecimiento intrauterino.



ABSTRACT

Objective: Show that the pulmonary tuberculosis in pregnant is a risk factor of intrauterine
growth restriction in Trujillo Regional Teaching Hospital

Methods: A study of, analytical, observational, retrospective, cohort was conducted. The
study population consisted of 105 pregnant according to inclusion and exclusion criteria,
set divided into two groups: 15 pregnant with pulmonary tuberculosis and 90 pregnant

without pulmonary tuberculosis.

Results: The prevalence of pregnant women with pulmonary tuberculosis found in this
hospital was 0.06% .The frequency of intrauterine growth restriction in pregnant with
pulmonary tuberculosis was 6.66 %. In the analysis, were found a statistically significant
association which declare that pulmonary tuberculosis in pregnant increases 2.8 times the
factor of risk of intrauterine growth restriction (relative risk of 2.8, ClI. 0.04 -0.56, p:
0.008). In addition, it was found that early anti tuberculosis treatment during pregnancy
reduces the risk of intrauterine growth restriction ( p = 0.0008) and for tuberculosis and
average birth weight , we found a statistical association between tuberculosis in pregnant

women and decreased the birth weight ( p = 0.0005) .

Conclusions: pulmonary tuberculosis in pregnant is a risk factor for intrauterine growth

restriction.

Keywords: tuberculosis, pregnant, intrauterine growth restriction.



l. INTRODUCCION

La Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) define al
embarazo como parte del proceso de la reproduccion humana y que se inicia con la
implantacion completa del cigoto, el cual comienza cuando el blastocito se adhiere a
la pared del Gtero (unos 5 o 6 dias después de la fecundacion) y finaliza cuando el
defecto en la superficie del epitelio se cierra, completandose asi el proceso de
nidacion (entre los dias 12 a 16 tras la fecundacion). EI embarazo termina con el
parto después de unas 40 semanas desde el primer dia de la Gltima menstruacion o

38 desde la fecundacion. !

Durante el embarazo, la integridad de la circulacion Utero-placentaria es
crucial para el desarrollo del feto, el cual se demuestra en la formacion y
crecimiento de sus 6rganos y en la ganancia de peso. El peso es mindsculo durante
las primeras 12 semanas y alcanza los 450 gramos a las 23 semanas de gestacion. A
continuacion, en el ultimo trimestre del embarazo, el feto experimenta una enorme
ganancia de peso, de forma que en 2 meses previos al parto, el peso asciende a 1350
gramos, 1 mes antes de nacer a 2025 gramos y en el momento de nacer, a

3150gramos: el peso final de los recién nacidos normales tras un periodo de

gestacion normal oscila entre los 2.5 y 4 kilos. 2



La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) refiere que “el bajo peso al
nacer es, en todo el mundo y en todos los grupos de poblacién, el factor individual

mas importante que determina las posibilidades del recién nacido de sobrevivir y

tener un crecimiento y desarrollo normal”. 3

En 1919 se realiz6 por primera vez una clasificacion de los recién nacidos
vivos segln el peso y se les llamé prematuros a los menores de 2 500 g de peso al
nacer. En 1947 se sefialé que algunos recién nacidos tenian bajo peso debido a un
crecimiento intrauterino lento y que estos debian distinguirse de aquellos cuyo bajo
peso responde a una gestacion que no llegé a término. En 1960, la OMS recomendé
que la edad gestacional fuera considerada y se reservara el término prematuro para

los nifios nacidos antes de las 37 semanas de gestacion y el término bajo peso para

todos los nifios con menos de 2 500 g. *

La causa principal del bajo peso al nacer es la prematuridad y entre otros
factores que puede influir son: la edad, adolescentes o afiosas, gestaciones multiples,
gestantes que consumen drogas ilicitas, alcohdlicas, fumadoras, de bajo nivel

socioecondémico con una nutricién insuficiente y la restriccion del crecimiento

intrauterino (RCIU) >&

La RCIU se define como la situacién que provoca un peso fetal por debajo
del percentil 10 para la edad gestacional. Son fetos que no desarrollan su potencial

de crecimiento, bien por causas genéticas o bien por factores ambientales. Dentro de



este grupo de fetos con un peso por debajo del percentil 10 se pueden diferenciar
dos subgrupos. Dos terceras partes son fetos normales que no tiene una patologia
del crecimiento, simplemente son “constitucionalmente pequefios” denominados

pequefios para Edad Gestacional (PEG) y una tercera parte son fetos cuyo potencial

genético de crecimiento se ha visto limitado (patolégicos). "8

Actualmente para evaluar el crecimiento intrauterino se usa curvas y tablas
con rangos normales para el peso y talla del recién nacido. De estos parametros, el
peso es el indice méas sensible como factor determinante de riesgo y el que con
mayor frecuencia se altera. De acuerdo al peso y a la edad gestacional (EG), los
recien nacidos son clasificados en adecuados (AEG), pequefios (PEG) y grandes

(GEG) para la edad gestacional, segun su peso se encuentre entre los percentiles 10

y 90 o fuera de ese rango. *1°

La incidencia de RN con RCIU en los paises desarrollados es de 6,9%, y en
los paises en vias de desarrollo es de 23,8%. En el estudio de Ticona M. con 9,777
recién nacidos con RCIU de 29 hospitales del Ministerio de Salud del Peru en el afio
2010 hall6 una incidencia de RCIU de 10.1%. La incidencia por region fue: Costa

8.1%, Selva 11.8% vy Sierra 14.6%. El recién nacido con retraso del crecimiento

intrauterino tuvo mayor morbilidad perinatal (OR=2.1) y mortalidad (OR=3.5).%!



Un 20% de los nacidos mortinatos tienen RCIU, la mortalidad perinatal es 5-
20 veces mayor, con un 50% de morbilidad grave a corto plazo y largo plazo 2.

Tapia J. refiere que la mortalidad intraparto y durante la primera semana es muy alta
8 a 10 veces superior que en recién nacidos a término sanos. Los nifios con RCIU
tienen cinco veces mas probabilidad de morir durante el periodo neonatal, cuatro
veces mas probabilidad de morir durante el periodo post neonatal y 4,7 veces mas

probabilidad de morir durante el primer afio de vida, cuando se les compara con los

nifios nacidos de peso adecuado. 1314

Varios estudios describen un aumento de la morbimortalidad perinatal y
neonatal en recién nacidos con RCIU, asi como un aumento de la morbilidad
cardiovascular en la vida adulta: hipertension arterial, diabetes mellitus, sindrome

metabolico, cardiopatia isquémica inclusive accidentes isquémico-hemorragicos

cerebrales. 1

La morbimortalidad neonatal descrita incluye distrés respiratorio,
broncodisplasia pulmonar, enterocolitis necrosante, sepsis, test de Apgar bajo a los
5 minutos, hemorragia intraventricular, leucomalacia periventricular, enfermedad de
membrana hialina, neumonitis por estreptococo beta hemolitico del grupo B, apnea
del recién nacido, insuficiencia cardiaca congestiva, complicaciones tanto
hematoldgicas como metabdlicas (trombocitopenia, coagulopatia, leucopenia,
hipoglucemia inicial, colestasis, ictericia, aspiracion de meconio, anemia,

hipotermia, hipocalcemia, policitemia, etc). 16, 17,18



La RCIU ha sido clasificada conforme a la proporcionalidad del cuerpo en
simétrico y asimétrico; el RCIU simétrico surge como consecuencia de patologias
maternas preexistentes o alteraciones que estan presentes desde el comienzo de la
gestacion: aneuploidias, insuficiencia Utero-placentaria de inicio temprano;
conllevando peores prondsticos para el recién nacido. EI RCIU asimétrico tiene

como causas mas frecuentes las patologias que aparecen tardiamente en la gestacion

(tercer trimestre del embarazo) como la Preeclampsia. 1%%°

En la RCIU asimétrico el factor peso es el afectado predominantemente, en
mayor proporcion que la talla, ya que esta ultima tiene una velocidad de crecimiento
maés temprana (hacia el final del 2° trimestre) y el peso lo hace fundamentalmente
hacia el término. El perimetro abdominal disminuye al afectarse el tejido graso y el
higado que determinan la disminucién del peso con el fin de garantizar el
crecimiento cerebral relativamente normal. Uno de los mayores estudios con 1364
nifios con RCIU ha proporcionado pruebas de que la RCIU simétrica es mucho mas

frecuente, contrariamente a lo que se creia que el 80% de los casos eran asimétricos,

y el 20% restante simétricos. 2

Segun su tiempo de aparicion, la RCIU temprana se define como el
compromiso clinicamente reconocible antes de la semana 28 de gestacion y el RCIU

tardio es aquel que aparece después de estas semanas de gestacion. Los casos de

22,23

inicio precoz tienden a ser mas severos , Y segun su severidad, la RCIU severa



se define como leve con un peso entre percentil (p)5 y 10; moderado p2-p5 y severo

menor al p2. 4.

La RCIU es considerada una condicion multifactorial que involucra varios
factores de diverso origen que pueden alterar el crecimiento fetal como: factores
maternos peso< 50kg y/o talla<150cm, desnutricidn severa previa 0 escasa ganancia
de peso, hipertension, afeccién renal, cardiopatias, sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos, alcoholismo, tabaquismo, drogas ilicitas, factores ambientales:
nivel socio econémico bajo, anomalia uterinas, TORCH, embarazo prolongado,
factores fetales: malformaciones congénitas, gestaciones mdaltiples, anomalias
cromosomicas y causas funiculares y placentarias: desprendimiento de placenta
cronico, placenta previa, acretismo placentario, insercion velamentosa del cordon,

arteria umbilical dnica. 226 27

En el citado estudio de Ticona M. con 9,777 recién nacidos con RCIU, la
frecuencia de los factores etioldgicos fueron: nutricion (92%), psicologico (84.8%),
social (53%), anatomico (63.6%), toxico-ambientales (52.9%), vascular (29.8%),
metabolico (0.3%) e infeccioso (14.1%). Para otros autores las enfermedades

infeccionas maternas abarcan un 5-10% de los casos de RCIU.



Segin la OMS, las enfermedades infecciosas son causadas por
microorganismos patégenos como las bacterias, los virus, los parasitos o los
hongos. Estas enfermedades pueden transmitirse, directa o indirectamente, de una
persona a otra. La Tuberculosis (TB) es la primera causa de enfermedad infecciosa
cronica en el mundo. Se estima que alrededor de 1/3 de la poblacion mundial se
encuentra infectada con Mycobacterium tuberculosis. Cada afio se diagnostican mas

de 9 millones de casos nuevos y de 1 a 2 millones de ellos mueren por esta

enfermedad. 282°

En el Per( es el segundo pais en América del Sur, con la mayor tasa de
tuberculosis (TB), siendo Bolivia, el primero. Para el 2013, la incidencia de TB fue
101 casos por cada 100.000 habitantes, la mayoria de casos se encuentran en Lima
Callao, seguin reporte del Ministerio de Salud (MINSA) 0.  Segiin MINSA, cada
hora, cuatro ciudadanos peruanos son diagnosticados de TBC. Cada afio se reportan
cerca de 35 000 ciudadanos con TBC activa, y de ellos, mas de la mitad viven en

Lima Metropolitana. 3

Las zonas urbanas son las mas afectadas, pues el 59% de todos los casos de
TB y el 82% de los casos de tuberculosis multidrogo resistente (TB-MDR) son
reportados en Lima. Los casos de tuberculosis extremadamente resistente (TB-
XDR) también se concentran en Lima (93%) 32 En el estudio descriptivo de
Monzén de 2012 hallé que la incidencia no es uniforme a lo largo del territorio,

concentrandose principalmente en los departamentos de Lima, Callao, Ica, Tacna,



Madre de Dios, Loreto y Ucayali, donde se encuentran tasas por encima del

promedio nacional.®3

La TB se transmite por inhalacién del bacilo mediante aerosoles que son

trasmitidas al toser, hablar, estornudar, etc y que pueden quedar suspendidos en el
ambiente por un tiempo de unas horas **. Los aerosoles cargados con la

micobacteria al ser inhalados, son fagocitados por los macrdfagos alveolares. Los
macrofagos de individuos inmunocompetentes controlan eficazmente la
proliferacion del bacilo en el 95% de los casos, ya que forman un granuloma
caseoso, el cual encierra al bacilo y controla su proliferacion; sin embargo, el
patdgeno nunca es erradicado del organismo (infeccion persistente). Se estima que
individuos con infeccion latente y sin factores de riesgo asociados tienen 2 a 23% de
riesgo de desarrollar en toda su vida una reactivacion a largo plazo de la TB. Por el
contrario, individuos coinfectados con HIV o inmunodeprimidos, por otra causa,

tienen un riesgo de 5 a10% anual de reactivacion. 3 3637

Entre los factores de riesgo para desarrollar TB podemos mencionar la
pobreza, la desnutricién, el hacinamiento, la reclusion o encarcelamiento, el abuso

de alcohol, el consumo de drogas, el habito de fumar, entre otros. Cada enfermo

infecta a otras 10- 15 personas por afio, en promedio 8.



El manejo de la tuberculosis pulmonar activa es similar tanto en la paciente
embarazada como en la no embarazada. En general el tratamiento se realiza por un
periodo que de 6 a 9 meses. Rifampicina, Pirazinamida, Etambutol son usados
durante el embarazo. Estreptomicina, kanamicina, amikacina no se recomiendan en
el embarazo por su potencial efecto ototoxico en el feto. A pesar de los potenciales
efectos en el feto de algunas drogas antituberculosas, se ha visto que el tratamiento

durante el embarazo es capaz de reducir el impacto perinatal de la enfermedad, tanto

en la madre como en el neonato. 3240

Existen estudios que muestran una incidencia aumentada de patologias en el
embarazo y mal resultado perinatal en la gestante con tuberculosis. Se ha visto un
aumento en la incidencia de abortos y pre-eclampsia ademas de un aumento en la
incidencia de mortalidad perinatal (hasta seis veces mayor), prematuridad y un test
de Apgar bajo. Estas patologias fueron mas frecuentes cuando el diagnostico fue
tardio en el embarazo, el tratamiento fue irregular o incompleto y cuando las

lesiones pulmonares eran avanzadas, ademas de la localizacion cuando la

tuberculosis era extra pulmonar. *

En el estudio de Macedo et al se revisaron los expedientes clinicos de
pacientes gestantes con tuberculosis en un periodo de tiempo de 8 afios, Diciembre
2004-Octubre del 2012, con un total de 26 casos de gestantes con tuberculosis,
hallaron 3 casos de muerte materna (11.5%) en comparacion con el grupo de 54

gestantes sin tuberculosis y que no registraron ninguna muerte, siendo que las



pacientes sanas tenian las mismas caracteristicas de edad, socioecondmicas, Yy
culturales, por lo que es posible asociar la muerte materna directamente a la

enfermedad. Algunos estudios mencionan que existiria un riesgo de ocho veces

mayor de muerte materna, por el hecho de padecer tuberculosis 4.

Algunos estudios no encuentran evidencia que la gestacion tenga un efecto
adverso sobre la tuberculosis ni que constituya un factor de riesgo para su
desarrollo. Los recién nacidos hijos de madres con tuberculosis parecen tener mas
riesgo de ser prematuros, con restriccion de crecimiento y con mayor riesgo de
mortalidad; estos efectos adversos se modifican por el diagndstico y tratamiento
tempranos en la gestante. Por lo menos tres cuartas partes de las madres de neonatos
con tuberculosis congeénita adquieren la infeccion tuberculosa primaria durante su

gestacion y el diagnostico se hace postparto cuando se diagnostica la tuberculosis

congénita en los recién nacidos #3

En un estudio de cohortes (2010-2013) realizado por Fernandez y cols.
incluyeron 377 mujeres que recibian tratamiento contra la tuberculosis. Cinco de
ellas se embarazaron durante el tratamiento. Todas estaban en el 2° trimestre cuando

se les hizo el diagnostico de gestacion y ninguno de los casos se hallaron resultados

perinatales y maternos adversos. 44

10



Desde hace tiempo se sabe que unos pocos neonatos nacidos de madres que
tienen la enfermedad de la TB activa se contraera tuberculosis congénita. La TB
congénita puede ser subclinica o asociada a una gama de defectos. En el Africa
subsahariana, en un estudio con 107 embarazadas mujeres diagnosticados con
tuberculosis activa se documentd siete muertes perinatales, con una tasa de
mortalidad perinatal ajustado atribuible a la tuberculosis de 65,2 / 1000 entre las
gestantes y un 66% de los recién nacidos eran de bajo peso al nacer. Otro estudio
sudafricano detecté tuberculosis en el 9% de los nifios nacidos de madres con
tuberculosis activa. Un estudio realizado en México encontré TB materna se asocia
con aumento de la morbilidad, menor peso al nacer, y un mayor riesgo de muerte.
Estudios de Asia del Sur han vinculado tuberculosis durante el embarazo con pobres
resultados perinatales, incluyendo bajo peso al nacer, pequefio para la edad
gestacional y la mortalidad perinatal, y también con morbilidad mortalidad materna.
Incluso en paises con baja carga de TB como el Reino Unido, donde la tuberculosis
durante el embarazo es mucho menos frecuente (62/100 000 embarazos), todavia se
asocia con bajo peso al nacer. En una reciente estudio de modelizacion
epidemiologica, citado por Bates y cols. estima que pudo haber 216 500 (95 % de
intervalo de confianza: 192 000- 247 000 ) de casos de TB activa entre las mujeres

embarazadas a nivel mundial en 2011 , con la carga mas alta de casos ( 41,3 % de

los casos) en el Africa segtin la OMS. 4% 46

11



Bishara y cols hicieron un estudio descriptivo retrospectivo tomando
todos los casos notificados de tuberculosis diagnosticados durante el embarazo hasta
6 meses después del parto en el Distrito de Salud del Norte de Israel (2002 a 2012).
La TB activa se detecto en seis pacientes; dos pacientes fueron diagnosticados en el
periodo posparto, y cuatro durante la gestacion. La incidencia durante este periodo
fue similar a la de la poblacién general, 3,9 por 100.000 embarazos. El diagnéstico
se retrasd por 3 a 7 meses de inicio de los sintomas. Todas las pacientes fueron

infectadas con microorganismos sensibles a los farmacos de primera linea, y todos

se curaron con el tratamiento estandar. *’

La tuberculosis es una de las principales causas de muerte entre las mujeres
en edad reproductiva y es una causa no obstétrica comin de mortalidad materna, y
si no se trata, la tuberculosis en la gestante puede tener una mortalidad de hasta un
40 %. El diagndstico preciso de la tuberculosis en el embarazo es dificil debido a
que los sintomas y signos de embarazo se superponen con los de la tuberculosis y
otras enfermedades infecciosas y no transmisibles. Por lo tanto, a menos que exista
un alto grado de sospecha clinica y de disponibilidad de pruebas de diagndstico,

muchos casos de tuberculosis activa en el embarazo son facilmente perdidas, no se

diagnostican y no se tratan.*®

12



La alta prevalencia de tuberculosis pulmonar en nuestro pais afecta a las
gestantes, manifestandose probablemente como RCIU en el feto, constituyendo un

problema de salud de elevada morbi mortalidad.

Al bordar la importancia de esta investigacion sobre si la tuberculosis
pulmonar en gestantes influye sobre la presentacién de RCIU se podria enfatizar
mas en el control prenatal adecuado para el diagnéstico oportuno, tratamiento y

seguimiento; beneficiando tanto a las gestantes como a los recién nacidos

La realizacion de este trabajo también contribuira con el conocimiento

originado de la posible asociacion de las variables estudiadas en nuestra realidad.

Problema cientifico:
¢Es la Tuberculosis Pulmonar en gestantes un factor de riesgo para
restriccion de crecimiento intrauterino en el Hospital Regional Docente de Trujillo,

2004-2014?

Hipotesis:

HO: La tuberculosis pulmonar en gestantes no es factor de riesgo para la

Restriccion de Crecimiento Intrauterino.

H1: La tuberculosis pulmonar en gestantes es factor de riesgo para la

Restriccion de Crecimiento Intrauterino.

13



Objetivos:

Objetivo general:
Establecer la relacién que existe entre tuberculosis pulmonar en
gestantes y riesgo de restriccién de crecimiento intrauterino en el

Hospital Regional Docente de Trujillo, 2004-2014.

Objetivos especificos:

1. ldentificar la incidencia de RCIU en gestantes con tuberculosis
pulmonar en el Hospital Regional Docente de Trujillo, 2004-
2014.

2. Determinar la incidencia de RCIU en gestantes sin tuberculosis
pulmonar en el Hospital Regional Docente de Trujillo, 2004-
2014.

3. Precisar si la tuberculosis pulmonar es gestantes es factor de

riesgo para RCIU.

14



Il. MATERIAL Y METODOS

2.1. Poblacion de estudio:
Estuvo constituido por todas las historias clinicas de las gestantes atendidas
en el &rea de gineco-obstetricia del Hospital Regional Docente de Truijillo,

2004- 2014, que cumplan los criterios de seleccion:

2.1.1. Criterios de inclusion:
- Gestante con diagnostico de tuberculosis pulmonar, cuya gestacion

termine en parto.

-Gestante con historia clinica completa.

2.1.2. Criterios de exclusion:

-Se excluiran a todas las gestantes en cuyo embarazo haya presentado
alguno de los siguientes diagnosticos en su historia clinica:

e Pre eclampsia y/o algin trastorno Hipertensivo

Gestacional.

e Hipertension Arterial Cronica

e Diabetes Mellitus tipo 1 0 2.

e Cardiopatia

e Anemia

e TORCH

e Gestaciones multiples

15



2.2. Muestra:

2.2.1. Unidad de analisis
Estuvo constituida por cada una de las historias clinicas de las pacientes
seleccionadas segln los criterios de inclusion y exclusion del Hospital

Regional Docente de Trujillo, 2004-2014.

2.2.2. Unidad de muestreo

En este caso es la misma unidad de andlisis.

2.2.3. Tamafo muestral
- grupo expuesto: Se hara un estudio tipo censo de 10 afios tomando a

todas las gestantes con tuberculosis pulmonar en ese periodo.

-Para calcular la fuerza de asociacion se tomaran 6 casos no

expuestos por cada caso expuesto.

2. 3. Disefno del estudio:

2.3.1. Tipo de estudio

El presente trabajo de investigacion es de tipo observacional,

analitico de tipo cohortes retrospectivo.

16



2.3.2. Disefio especifico:

Con RCIU

GESTANTES
ATENDIDAS
EN EL
HOSPITAL
REGIONAL DE
TRUJILLO
2004-2014

Con Tuberculosis
pulmonar

Sin RCIU

Sin Tuberculosis
pulmonar

Con RCIU

/\

Sin RCIU

17
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2.4. Variables de estudio:

Variable Tipo de | Escala de | Indicador indice
variable medida

V. Cualitativo | Nominal Registro de la gestante con | Si

Independiente: un estudio bacteriolégico | No

Tuberculosis positivo para

Pulmonar en M.tuberculosis

gestante

V. Dependiente | Cualitativo | Nominal Registro de la condicion | Si

Restriccion  de del feto con un peso por | No

Crecimiento

Intrauterino

debajo del percentil 10

para la edad gestacional.
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2.5. Definiciones operacionales:

2.5.1. Tuberculosis pulmonar:

Infeccion respiratoria crénica producida por Mycobacterium
tuberculosis diagnosticada y registrada por el médico tratante

mediante baciloscopia: ’

e +:10-99 BAAR en 100 campos observados.

e ++:1-10 BAAR por campo en 50 campos observados.

e +++: > 10 BAAR por campo en 20 campos observados.
(BAAR: Bacilo &cido alcohol resistente)
O un cultivo positivo o muestra de tejido histologico
compatible con TB.

e Pausibacilar: 1-9 BAAR en 100 campos.

2.5.2. Restriccién de crecimiento intrauterino:

Peso del feto por debajo del percentil 10 para su edad
gestacional diagnosticada y registrada por el médico

tratante.®’
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2.6. Procedimientos:

Se envidé una solicitud de autorizacion (ANEXO 01) dirigida al

Director General del Hospital Regional Docente de Trujillo. Con el permiso

correspondiente, se acudié al Sistema informéatico Perinatal (SIP) para

obtener los numeros de historias clinicas de las pacientes con los

diagnosticos en estudio.

Se identificaron las historias clinicas de las pacientes en el archivo

del hospital, desde donde se procedio a:

Seleccionar a aquellas pacientes que pertenezcan a uno u
otro grupo. Para el grupo expuesto, se tomaron todos los
casos del periodo 2004-2014, que fueron un total de 15
gestantes con tuberculosis. Para el grupo no expuesto, se
recogieron 90 archivos (6 casos no expuestos por cada
expuesto).

Recoger los datos pertinentes correspondientes a las variables
en estudio, los cuales se incorporaron en la hoja de
recoleccion de datos. (ANEXO 02)

Continuar con el llenado de la hoja de recoleccion de datos
hasta completar los tamafios muestrales en ambos grupos de
estudio.

Recoger la informacién de todas las hojas de recoleccién de
datos con la finalidad de elaborar la base de datos y se

procedio a realizar el analisis respectivo.
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2.7. Anédlisis e interpretacion de la informacion:

El registro de datos, que estuvieron consignados en las
correspondientes hojas de recoleccion, fueron procesados utilizando el
paquete estadistico SPSS 22, los que luego fueron presentados en cuadros de

entrada doble.

e Estadistica Descriptiva:
Se obtuvieron datos de distribucion de frecuencias esto para

las variables cualitativas.

e Estadistica analitica:
Se aplico el test de chi cuadrado para establecer la relacion
entre las variables cualitativas; las asociaciones fueron
consideradas significativas si la posibilidad de error fue

menor al 5% (p < 0.05).

e Estadigrafo de estudio:
El estudio evalu6 la fuerza de asociacion entre las variables a
través de un disefio de cohortes, consiguiendo el riesgo
relativo (RR) del factor de exposicion en el estudio, respecto
al desarrollo de RCIU. Se procedi6 al calculo del intervalo de

confianza al 95.
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2.8. Consideraciones éticas:

Segun dicta el articulo 43 del Codigo de Etica y Deontologia Médica del
Per(, el estudio conté con la aprobacion del Comité de Investigacion y Etica del

Hospital Regional Docente de Trujillo. *°

Se consideraron las normas éticas internacionales, como lo pide el articulo
42° del Codigo de Etica y Deontologia Médica del Perd, presentes en la
Actualizacion de la Declaracion de Helsinki 2013, razdn por la que se tomaron las
precauciones necesarias para proteger la privacidad de las personas asi como la

confidencialidad de la informacién °°.

Se destaca el hecho que el presente estudio, de acuerdo a sus caracteristicas,

no preciso del protocolo de consentimiento informado.
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I1l. RESULTADOS

Durante el periodo comprendido enero 2004 - diciembre 2014 se estudiaron
a todas las gestantes con tuberculosis pulmonar (grupo expuesto) y se distribuyeron
segun el resultado perinatal: con Restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) y
sin RCIU, siendo todas ellas atendidas en el servicio de Obstetricia del Hospital
Regional Docente de Trujillo (HRDT). Se encontraron 21 gestantes con tuberculosis
pulmonar y se descartaron siete casos por presentar tuberculosis extrapulmonar (2
pacientes), historias incompletas (2 pacientes), preeclampsia (1 paciente) y no

terminar en parto en el HRDT (1 paciente).

Se hallé que el 6.66% de gestantes con tuberculosis pulmonar desarrollo
RCIU en tanto que el 7.62% no desarrollo RCIU, mientras que entre las gestantes
sin tuberculosis pulmonar, el 14.29% desarrollo6 RCIU y el 71.43% no desarrollé

RCIU (Riesgo relativo: 2.8, chi cuadrado = 6.99, p= 0.0082, 1C:95%) (Tabla 1).

Entre las gestantes con tuberculosis que no presentaron RCIU, el 37.5%
iniciaron tratamiento anti tuberculosis antes de la gestacion; el 37.5%, durante el |
trimestre y el 25%, durante el Il trimestre, y entre las gestantes que presentaron
RCIU el 71,42% iniciaron tratamiento en el 111 trimestre y el 28.58% lo iniciaron
antes de gestar pero de forma irregular. (chi cuadrado=11.23; p=0.0008, 1C:95%)

(Tabla 2)
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Entre las gestantes con tuberculosis el 2.86% tuvieron partos prematuros
mientras que el 11.42% no, en cambio entre las gestantes sin tuberculosis el 17.15%
tuvieron partos prematuros y el 68.57% no tuvieron partos prematuros (chi

cuadrado= 0.058; p=0.81, 1C:95%) (Tabla 3).

Se realiza comparaciones entre las gestantes con y sin tuberculosis
pulmonar en diferentes caracteristicas. En cuanto al promedio de la edad materna
entre las gestantes con tuberculosis fue del 41.2 (+-2) y para las gestantes sin
tuberculosis 38.5 (+-1). La semana gestacional promedio de término en gestantes
con tuberculosis fue de 37.6+-3 semanas, en contraste con las gestantes sin
tuberculosis que fue de 38.4 +-3 (p=0.25). En cuanto a la somatometria del recién
nacido entre las gestantes con y sin tuberculosis encontramos un peso promedio del
recien nacido de 2790+-534 vs 3107.7 +-640 (p= 0.0005), una talla promedio de
47.2 +-3 vs.47.8+-4 (p=0.56) y un perimetro cefalico promedio de 33.4 +-3 vs. 33.5
(p=0.93), respectivamente. En cuanto al puntaje Apgar promedio al minuto fue de 9,
entre las gestantes con tuberculosis y de 9 también entre las gestantes sin
tuberculosis (p=0.96) y a los 5 minutos; 9 vs 10 (p=0.20) respectivamente.
Finalmente, el tiempo de hospitalizacion entre las gestantes con tuberculosis fue de

2.7 +-1vs el 2.7+-1 de las gestantes sin tuberculosis (p=0.54) (Tabla 4).
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En la tabla 5, se encuentra que entre las gestantes con tuberculosis
pulmonar el parto vaginal sucedio en el 73.3% de los casos; y la cesarea, en el
26.7%. En cambio, entre las gestantes sin tuberculosis pulmonar, el parto vaginal
sucedid en el 86.7% de los casos; y la cesérea, en el 13.3%. (chi cuadrado=1.76,

p=0.18, 1C:95%)
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TABLA 1: TUBERCULOSIS PULMONAR EN LA GESTANTE COMO FACTOR DE

RIESGO DE RESTRICCION DE CRECIMIENTO INTRATUTERINO EN EL

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO

2004-2014
TUBERCULOSIS Grupos de estudio
PULMONAR EN LA RCIU SIN RCIU TOTAL
GESTANTE N° % N° % N° %
Si 7 6.66 8 7.62 15 14.28
NO 15 14.29 75 71.43 90 85.72
TOTAL 22 20.95 83 79.05 105 100

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO. ARCHIVOS

HISTORIAS CLINICAS: 2004-2014.

& Chi cuadrado: 6.99

% p=0.0082:p <0.05

+~Riesgo relativo: 2.8

& Intervalo de confianza al 95% (0,04-0.56)
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TABLA 2: DISTRIBUCION DE GESTANTES CON TUBERCULOSIS PULMONAR
SEGUN INICIO DE TRATAMENTO ANTI TUBERCULOSIS Y DESARROLLO O

NO DE RCIU EN EL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO 2004-

2014
INICIO DEL NO RCIU SIRCIU
TRATAMIENTO ANTI
TUBRCULOSIS N° % N° %
ANTES DEL 3 37.5 2 28.58
EMBARAZO
| TRIMESTRE 3 37.5 0 0
Il TRMESTRE 2 25 0 0
11 TRIMESTRE 0 0 5 71,42
TOTAL 8 100 7 100

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO. ARCHIVOS DE

HISTORIAS CLINICAS: 2004-2014

e Chi cuadrado=11.2380952

e Valor p=0.0008 (> 0.05)

e Intervalo de confianza al 95%
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TABLA 3: FRECUENCIA DE PREMATURIDAD EN GESTANTES CON Y SIN
TUBERCULOSIS PULMONAR EN EL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE

TRUJILLO 2004-2014

PREMATURIDAD
S| NO TOTAL
GESTANTE NE % N° % N° %
Con tuberculosis pulmonar 3 | 2.86 12 11.42 15 14.28
Sin tuberculosis pulmonar 18 | 17.15 | 72 68.57 90 85.72
TOTAL 105 100

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO. ARCHIVOS

DE HISTORIAS CLINICAS: 2004-2014
e CHI CUADRADO=0.058

e P=0.81(>0.05)

e Intervalo de confianza al 95%

28



TABLA 4: DISTRIBUCION DE GESTANTES CON Y SIN TUBERCULOSIS SEGUN
EDAD MATERNA, EDAD GESTACIONAL AL TERMINO, SOMATOMETRIA DEL
RECIEN NACIDO, PUNTAJE APGAR Y TIEMPO DE HOSPITALIZACION EN EL

HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO 2004-2014

GESTANTE SIN TUBERCULOSIS GESTANTE CON

PULMONAR TUBERCULOSIS
PULMONAR
Edad materna 385( + 1)* 41.2( + 2)*
Semana gestacional 38.4(t+ 3)* 376 (1 3)* p=0,25
Peso del recién nacido 3107.7( * 640)* 2790.3( +534 )*  p=0,0005
Talla del recién nacido 47.8(+ 4) 47.2(+ 3 )* p=0,56
Perimetro  cefalico del 33.5( + 2)* 33.4(+ 3)* p=0,93

recién nacido

Apgar 1 minuto 9( + 1)* 9(+ 1) P=0.96
Apgar a los 5 minutos 0(+1)* 9(+ 1 )* P=0.20
Tiempo de hospitalizacion 2.7(+1)* 27( + 1)* P=0.54

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO. ARCHIVOS
DE HISTORIAS CLINICAS: 2004-2014

*valores dados en media +- DS
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TABLA 5: VIA DE PARTO EN GESTANTES CON Y SIN TUBERCULOSIS

PULMONAR EN EL HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO 2004-

2014
VIA DE PARTO
VAGINAL CESAREA
Total
N° % N° %
GESTANTE CON 11 | 73.3 4 26.7 15
TUBERCULOSIS
PULMONAR
GESTANTE SIN 78 | 86.7 12 13.3 90
TUBERCULOSIS
PULMONAR

FUENTE: HOSPITAL REGIONAL DOCENTE DE TRUJILLO. ARCHIVOS

DE HISTORIAS CLINICAS: 2004-2014

e CHI CUADRADO=1.76

e P=0.18 (> 0.05)

e Intervalo de confianza al 95%
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IV. DISCUSION:

Seguln la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) la tuberculosis es la
tercera causa de muerte entre las mujeres de 15-44 afios. ' En la revision
sistematica de Sugarman et al en 217 paises, estimaron que habia 216 500
mujeres embarazadas con tuberculosis pulmonar a nivel mundial en el afio 2011. La
region del Africa y el Sur de Asia Sudoriental llevan la mayor carga de casos, con
89 400 (41 % de la carga global) y 67 500 (31 % de carga mundial) de los casos,

respectivamente. 2

Mulondo et al cita a un estudio realizado en Sudafrica con una poblacion de

3963 gestantes, hallando una prevalencia del 13.8% °3.Bates et al encuentran en su

revision sistematica, una prevalencia de tuberculosis activa entre las mujeres
embarazadas entre el 0,06 % y 0,25 %. Asimismo, Macedo et al encuentra en
México una prevalencia de del 0.26% “24°. En el Pert, como un pais de alta carga
de tuberculosis, las tasas estan entre 0,07% y 0,5%. En La Libertad, encontramos al
Hospital Regional Docente de Trujillo considerado como un hospital de nivel 111 —
1, que por su proyeccion y cobertura, se ha convertido en el Centro de Base del
Trabajo Sanitario de la Regidén Norte. La prevalencia de gestantes con tuberculosis

pulmonar hallada en este hospital fue del 0.06%.
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La gestantes con tuberculosis que hicieron restriccion de crecimiento
intrauterino fueron del 6.66% Yy entre las gestantes sin tuberculosis que hicieron
restriccion de crecimiento intrauterino fueron 14.29%. En nuestro estudio se
encontrdé una asociacion estadisticamente significativa que afirma que la presencia
de tuberculosis pulmonar en la gestante incrementa 2.8 veces el riesgo de presentar
restriccion de crecimiento intrauterino (chi 2=6.99, riesgo relativo de 2.8, 1C:0,04-
0.56, p=0.008) ( Tabla 1). Existen estudios que refieren que la gestante con
tuberculosis pulmonar tiene riesgo de desarrollar morbilidades fetales como
restriccion de crecimiento intrauterino. Bates et al cita en su revision a un estudio
realizado en Sudéafrica con 107 gestantes con tuberculosis pulmonar, registrando

que el 66% de recién nacidos presentaron RCIU, en comparacion con 22% debido a

otras causas “°. lgualmente en el estudio de Mulondo et al, realizado en 10

hospitales de Sudafrica y con 150 gestantes, muestra una prevalencia del 51.3% de

RCIU en gestantes con tuberculosis pulmonar *3.Esto coincide con Jubulis et al,

quien encuentra que la tuberculosis materna coloca a los fetos en riesgo de retraso
en el crecimiento intrauterino. Cita estudios realizados en la India informando que
nifios nacidos de madres con tuberculosis, son mas propensos que sean de bajo
peso que los controles sanos (34,2%vs6,3%)°°. Igualmente, Bishara et al en Israel,
encuentra en gestantes con tuberculosis que el 20% de recién nacidos tuvieron

RCIU >4, mientras que en el estudio Nguyen et al en Italia, halla en su estudio que

el 17% tuvieron RCIU *°, De la misma manera, en el estudio de casos y controles

de Macedo et al en México, se hallé una correlacién estadisticamente significativa

entre la presencia de tuberculosis pulmonar y RCIU (chi cuadrado=13.472,
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p=<0.001) con una prevalencia del 23.1% de RCIU *2. Molina et al hace una
revision de estudios y encuentra que las gestantes con tuberculosis pulmonar, tienen
tasas de restriccion de crecimiento intrauterino muy altas ( 66 %) en comparacion
con las no infectadas®’. Por Gltimo, en el Pert, Ticona et al hace un estudio
transversal, analitico, de casos y controles, de 9,777 recién nacidos con retraso del
crecimiento intrauterino de 29 hospitales del Ministerio de Salud del Pert en el afio
2010 hallando una asociacion con tuberculosis pulmonar durante la gestacion (odds

ratio: 3.7 IC: 2.2-6.3).

En la tabla 2 hallamos que entre las gestantes con tuberculosis que no
hicieron RCIU, el 37.5% iniciaron tratamiento anti tuberculosis antes de la
gestacion; 37.5%, durante el | trimestre y el 25%, durante el Il trimestre. En las
pruebas de significancia estadistica (Chi cuadrado=11.29, valor p= 0.0008)
encontramos que un tratamiento precoz se asocia a una disminucion de riesgo para
RCIU. En la busqueda de informacion respecto de estos hallazgos, Fernandez et al
encuentra en su cohortes, que las mujeres que se embarazaron estando bajo
tratamiento anti tuberculoso , fueron diagnosticadas de gestacion en el 2° trimestre
y ninguno de los casos termind en resultados perinatales y maternos adversos *4,

Entonces, y de acuerdo a la literatura, el diagndstico y tratamiento precoz son claves

para disminuir la morbilidad de la tuberculosis sobre la gestacion °2. Igualmente,

Nguyen et al en Italia, hall6 que un tratamiento precoz de la tuberculosis (en el
primer y segundo trimestre) condujeron a un resultado materno comparables al de

las gestantes sin tuberculosis y en un resultado mucho mejor que el de las mujeres
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que recibieron tratamiento tardio *°. En contraparte la literatura menciona que el

diagndstico tardio de tuberculosis durante el embarazo, el tratamiento irregular o

incompleto, aumenta la morbilidad por tuberculosis 4. Asimismo, Bishara et al en

Israel, concluye que un retraso en el diagnostico y tratamiento de la tuberculosis
durante el embarazo, especialmente en el Gltimo trimestre, aumenta el riesgo de
infeccion de tuberculosis en el feto y en el recién nacido. También puede conducir
al aumento de la morbilidad neonatal como bajo peso al nacer, prematuridad, y el
aumento de las complicaciones del embarazo, incluyendo cuatro veces los aumentos
de la morbilidad materna debido a la mayor tasas de aborto, hemorragia posparto,

dificultades en el labor de parto y preeclampsia. >*

En la tabla 3, se hallé que entre las gestantes con tuberculosis pulmonar
el 2.86% tuvieron prematuros vs el 11.42 % que no tuvieron prematuros, mientras
que entre las gestantes sin tuberculosis pulmonar el 17.15% tuvieron prematuros y
el 68.57% no lo tuvieron. Con las pruebas de significancia estadistica (chi
cuadrado= 0.058, p= 0.81 (> 0.05)), no hallamos relacién entre tuberculosis
pulmonar en gestantes y prematuridad. Opuesto a esto, en la revision de Mulondo

et al observa que la tuberculosis se asocia con complicaciones obstétricas como el

aborto espontaneo, parto prematuro 3. De la misma forma, Anand y Bindra en la

India, hallan complicaciones obstétricas como parto prematuro aborto espontaneo,
bajo peso al nacer “6. Igualmente, Jubulis et al encuentra que los recién nacidos de

gestantes con tuberculosis tienen un mayor riesgo de prematuridad (22,8 % vs 11,1
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%, RR 2,1; p < 0,01) ®¢. Esta disparidad en los resultados se deberia al tratamiento

precoz anti tuberculosis que recibieron las gestantes en este estudio.

En la tabla 4 se muestra que no existe diferencia estadisticamente
significativa entre gestantes con y sin tuberculosis pulmonar en lo respecta a puntaje
apgar al minuto, a los 5 minutos y en el tiempo de hospitalizacién (p=0.96, p=0.20 y
p= 0,54, respectivamente).Contrario a ello, Macedo et al en México si hallaron una
correlacion estadisticamente significativa entre la presencia de la tuberculosis y la
disminucion del Apgar a los 5 minutos (p=0.04).Asimismo, también hallaron una
asociacion con la disminucion del peso del producto (p=0.007), lo que coincide con
lo hallado en este estudio; se hallé diferencia significativa (p=0.0005) entre las
gestantes con tuberculosis pulmonar y el peso promedio de los recién nacidos
(2790.3 * 534) en comparacion con el peso promedio de los recién nacidos de

gestantes sin tuberculosis (3107.7 t 640) con un nivel de confianza del 95%.

En la tabla 5, se halla que entre las gestantes con tuberculosis, el 73.3% tuvo
parto vaginal y el 26.7% tuvo cesarea siendo entonces la via vaginal la via de parto
mas comun; sin embargo las pruebas de significacion estadistica no hallan una
asociacion significativa (chi cuadrado:1.76, p=0.18) entre estas variables. También
entre las gestantes sin tuberculosis, la via de parto mas comdn fue la vaginal.
Igualmente, Macedo et al encuentra en su estudio, que la via de parto mas comin
fue la vaginal, siendo el 80.8% (n=21) en gestantes con tuberculosis; y 59.3%

(n=32) en las gestantes sin tuberculosis 2. Asimismo, en este estudio, en el grupo
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con tuberculosis las principales indicaciones de cesarea fueron distocia de
presentacion (2 pacientes), sufrimiento fetal agudo (1 paciente) y oligohidramnios

severo (1 paciente).

Asimismo, no se hall6 ningln caso de muerte materna ni 6bito fetal entre las
gestantes con tuberculosis pulmonar; sin embargo, en el estudio de Macedo et al,
en México y con 26 casos de gestantes con tuberculosis, hallo 3 casos de muerte
materna (11.5%), en comparacion con el grupo control de 54 gestantes sin
tuberculosis y que no registraron ninguna muerte 2. De la misma manera, Macedo
cita en su estudio a Rodriguez Z et al, quienes mencionaron que existia un riesgo
ocho veces mayor de muerte materna por el hecho de padecer tuberculosis. Esto no

se hall6 en el estudio.

De igual manera en el estudio no se hallé ninguna muerte neonatal

contrariamente a lo que encuentra Bates et al en su revision sistematica con 107

gestantes con TB, donde existieron 7 muertes perinatales.*
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V. CONCLUSIONES:

La incidencia de RCIU entre las gestantes con tuberculosis pulmonar fue del 6.66%.
La incidencia de RCIU entre las gestantes sin tuberculosis pulmonar fue del
14.29%.

La tuberculosis pulmonar en gestantes es factor de riesgo para el desarrollo de

RCIU (Riesgo relativo: 2.8, chi cuadrado = 6.99, p= 0.0082, 1C:95%)
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VI. RECOMENDACIONES

La consejeria preconcepcional y el cuidado prenatal seria una muy buena
oportunidad para el cribado de tuberculosis pulmonar en la gestante para un diagnéstico y

tratamiento oportunos y con ello disminuir la morbilidad para el recién nacido.

Los médicos deben ser conscientes de la posibilidad de tuberculosis activa entre

las mujeres embarazadas con factores de riesgo y de la necesidad de descartar morbilidades

en el feto como la restriccidén de crecimiento intrauterino.
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IX. ANEXOS

ANEXO 01

SOLICITO AUTORIZACION PARA PROYECTO DE TESIS

Sr. Director General del Hospital Regional Docente de Trujillo

S.D.

Yo, Silvia Ivonne Haro Sanchez, con DNI N° 45292442 alumna de la Facultad de Medicina

Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego, me presento y expongo:

Que por motivos académicos, solicito autorice realizar  mi Proyecto de Tesis:
“Tuberculosis Pulmonar en gestantes como factor de riesgo para Restriccion de

Crecimiento Intrauterino en el Hospital Regional Docente de Trujillo, 2004- 2014.”

Por lo expuesto, es justicia que espero alcanzar.

Trujillo 26 de Agosto del 2015
Nota: Adjunto los siguientes documentos:
-Constancia de asesoria

-Resolucion de Aprobacion por el Comité de Investigacion de la Universidad Privada
Antenor Orrego

-Pago en caja por Autorizacion de Proyecto segun tarifario (S/.50.00).

-Proyecto de Investigacion anillado
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ANEXO 2
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
“Tuberculosis pulmonar en gestantes como factor de riesgo para restriccion de

crecimiento intrauterino en el Hospital Regional Docente de Trujillo, 2004-
2014~

Datos de la gestante:

a. N°H.C:

b. Edad materna:

o

Tuberculosis pulmonar
i. Si( )
i. No ( )
d. Tiempo de hospitalizacion:
e. Viade parto: Vaginal ( ) Cesarea( )
Il. Datos del recién nacido
a. Edad gestacional al término
b. Restriccion de crecimiento intrauterino
i. Si( )
i. No ( )
c. Somatometria del RN:
i. Peso:
ii. Talla
iii. Perimetro cefalico

d. Puntaje Apgar: Minuto 5 Minutos:
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