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Restriccidn del crecimiento intrauterino principales factores de riesgo y su

potencial impacto en el adulto.
Joselyn Valeria Nufiez Carangui, Andrés Edmundo Garate Sanmartin
Universidad Catolica de Cuenca,
RESUMEN

La restriccion del crecimiento intrauterino se define como la alteracion donde el feto no
logra desarrollar su potencial de crecimiento adecuado, existen multiples causas que
condicionan dicha entidad, como las de origen, fetal, materno y placentario. Se plantea
que a nivel global afecta a mas de 30 millones de recién nacidos, datos publicados por el
INEC estiman que la RCIU posee una prevalencia de aproximadamente el 8.9% a nivel
nacional y una incidencia cercana al 6.9%, lo que a su vez coincide con el aumento
significativo de enfermedades cronicas en la edad adulta. Objetivo: Describir la
importancia de la restriccion del crecimiento intrauterino y su asociacion con las
patologias crénicas de la adultez mediante una revision sistematica. Metodologia:
Revision sistematica de tipo cualitativo, descriptivo de acuerdo con los parametros de la
declaracion PRISMA 2020. Resultados: La base de datos constd de 51 articulos, 20 fueron
excluidos, 4 estaban repetidos, 1 fue inaccesible por paga, 2 no estuvieron acordes con el
objetivo de la revision y 13 no cumplian con el periodo de antigliedad. 31 articulos fueron
incluidos en esta revision. Conclusiones: Existen multiples factores que condicionan el
desarrollo de RCIU, los que mas influyen son los de origen materno como la desnutricion,
trastornos hipertensivos del embarazo y el consumo de sustancias. La restriccion del
crecimiento intrauterino influye de forma negativa en el desarrollo fetal, lo cual a largo
plazo aumentaria el riesgo de padecer enfermedades crénicas como la diabetes e

hipertension.

Palabras clave: factores de riesgo, hipotesis de Barker, programacion fetal, restriccion

del crecimiento intrauterino.
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Intrauterine growth restriction main risk factors and its potential impact on adults.

ABSTRACT

Intrauterine growth restriction (IUGR) is a condition in which the fetus fails to achieve its
potential for adequate growth. Multiple factors, including fetal, maternal, and placental
origins, contribute to this issue. Worldwide, it is estimated to affect over 30 million
newborns. Data published by the National Statistics and Census Institute (INEC by its
Spanish acronym) suggests a national prevalence of approximately 8.9% and an incidence
of around 6.9%. It coincides with a significant increase in chronic diseases in adulthood.

Obijective: To describe the importance of intrauterine growth restriction and its association
with chronic adult pathologies through a systematic review. Methodology: A qualitative
and descriptive systematic review was conducted according to the PRISMA 2020
guidelines. Results: The database initially included 51 articles; 20 were excluded because
4 were duplicates, one was paid, two did not meet the review's objective, and 13 did not
meet the established timeframe for publication, so 31 articles were included in this review.
Conclusions: Various factors influence the development of IUGR, with maternal factors
such as malnutrition, hypertensive disorders of pregnancy, and substance consumption
being the most significant. Intrauterine growth restriction negatively impacts fetal
development, increasing the long-term risk of chronic diseases such as diabetes and

hypertension.

Keywords: Risk factors, Barker hypothesis, fetal programming, intrauterine growth

restriction
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1. INTRODUCCION

La restriccion de crecimiento intrauterino constituye una enfermedad muy compleja y
multifactorial, donde existe imposibilidad del feto para alcanzar su desarrollo de manera
Optima, su origen es muy diverso y se relaciona con factores fetales, maternos y
placentarios. Dicha entidad posee una tasa de morbimortalidad elevada por sus
complicaciones tanto maternas como fetales, motivo por el cual es importante registrar el

crecimiento paulatino del feto y verificar el bienestar materno (1,2).

Se plantea que la RCIU afecta a mas de 30 millones de recién nacidos a nivel mundial, lo
cual incrementa de manera exponencial el riesgo de sufrir muerte fetal intrauterina,
ademas, cifras publicadas por el Instituto Nacional de Estadistica y Censos del Ecuador
(INEC) reflejan la incidencia de RCIU anual del 6.9% y prevalencia del 8.9%. Las
enfermedades cardiovasculares y metabolicas son la principal causa de morbimortalidad
mundial ademéas de que disminuyen las condiciones de vida de quienes padecen la
patologia, la Organizacion Mundial de la Salud informé que las patologias
cardiovasculares se sitian como la primera causa de muerte a nivel global con 17.9
millones de fallecimientos al afio mientras que la diabetes mellitus es la culpable de un
millon y medio de decesos cada afio. Algunos estudios sugieren que la disminucion en la
edad gestacional ha provocado que la RCIU sea cada vez més frecuente en nuestro medio,
lo que conlleva a un aumento significativo de la mortalidad perinatal. Segun estudios
realizados por la Federacién Colombiana de Perinatologia y Medicina Materno Fetal, se
estima que la prevalecia en paises como Cuba y Argentina gira alrededor del 10%,

mientras que en Colombia alcanza hasta el 20% (3).

La nutricion antes y después del nacimiento puede desempefiar un rol imprescindible en
la génesis de distintas enfermedades como la hipertension, diabetes mellitus no
insulinodependiente, dislipidemia, enfermedad renal o cardiovascular, David Barker con
la llamada hipdtesis de Barker explica este suceso en que estas patologias se originarian
secundarias a los mecanismos adaptativos del feto frente a la malnutricion. El presente
estudio pretende exponer el papel que juega la RCIU a largo plazo en el desarrollo las

enfermedades cronicas antes mencionadas (4).



2. OBJETIVOS
2.1. OBJETIVO GENERAL

Describir la importancia de la restriccion del crecimiento intrauterino y su asociacion con

las patologias cronicas de la adultez mediante una revision sistematica.
2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Definir los conceptos de bajo peso al nacer y restriccion de crecimiento intrauterino
(RCIU) para establecer la diferencia entre estas entidades.

e Determinar la incidencia y prevalencia de RCIU, asi como sus principales factores de
riesgo.

e Exponer las diferentes teorias asociadas con la programacion fetal y su repercusion a
largo plazo en enfermedades metabdlicas y cardiovasculares.

3. DISENO DE INVESTIGACION

La presente revision sistematica se realizé mediante un enfoque cualitativo y con un
alcance descriptivo, puesto que se desarrollara una redaccion tedrica con la informacién
obtenida de diferentes articulos de revision de bases cientificas que pertenezcan a los
ultimos 5 afios, de acuerdo con los criterios de la declaracion PRISMA 2020.

Estrategias de busqueda: Empleamos la formula de bdsqueda: restriccion de
crecimiento intrauterino and enfermedades cronicas del adulto y con palabras clave como:
Restriccion del crecimiento intrauterino, factores de riesgo, programacion fetal, hipotesis
de Barker, en distintos motores de busqueda: Google Academico, Science Direct,
PubMed, Scielo, Elsevier.

Criterios de inclusion: El desarrollo de esta revision se hara mediante la utilizacion de
articulos cientificos que contengan informacion sobre la restriccion del crecimiento
intrauterino y su asociacién con las patologias cronicas de la adultez, los mismos que se

encuentren dentro del periodo de tiempo establecido de cinco afos, desde el 2018 al 2023.

Criterios de exclusion: Todo estudio que no demuestre confiabilidad, una base
sustentada de informacion y aquellos que estén fuera del perdié de tiempo establecido en

los criterios de inclusion.



Plan de anélisis de datos: EIl presente estudio tiene un enfoque cualitativo que busca
analizar e interpretar los conocimientos existentes acerca de la RCIU, sus principales

factores de riesgo y el impacto potencial que puede tener en la edad adulta.
4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La RCIU es una de las causas mayoritariamente identificadas en la contribucion de los
indices de mortalidad y morbilidad fetal y perinatal, la cual afecta a mas de 30 millones
de recién nacidos a nivel mundial, se manifiesta con mayor frecuencia entre las semanas
28 y 31 de gestacion y su incidencia aproximada es del 9% en paises de ingresos altos y
hasta 30% en paises de ingresos bajos. La RCIU se asocia con mortalidad perinatal en un
26% en pacientes pretérmino y en un 53% en pacientes adecuados para la edad
gestacional. En Ecuador segun cifras arrojadas por el Instituto Nacional de Estadistica y
Censos la RCIU posee una prevalencia del 8.9% y una incidencia del 2.34 %, esta
patologia se relaciona con alteraciones maternas, fetales, placentarias, hormonales,
genéticas y epigenéticas, por lo cual su frecuencia de presentacion es cada vez mayor,
ademas, se conoce que esta enfermedad tiene relacion con la patogenia de afecciones
cronicas en la adultez tales como, diabetes mellitus, hipertension y obesidad, por tal
motivo David Barker en 1989 introdujo esta teoria por primera vez, la cual pretende
explicar la interaccion de los factores antes mencionados y la reprogramacion que sufre
en su metabolismo el feto, dando respuesta de esta forma al mecanismo por el cual se
desarrollan enfermedades croénicas a largo plazo. Esta posible relacion puede originar
maultiples interrogantes sobre la salud puablica en naciones subdesarrolladas cuya
incidencia de recién nacidos con restriccion de crecimiento intrauterino es seis veces
mayor que en naciones de primer mundo ya que, la RCIU no solo representaria un
problema de salud actual, si no a futuro, con el desarrollo de patologias de alta incidencia
como hipertension arterial o diabetes mellitus en pacientes con antecedentes de

restriccién de crecimiento intrauterino. (7-9)



5. JUSTIFICACION

Los recién nacidos con RCIU sufren una gran morbilidad con consecuencias a corto y
largo plazo para su salud, estos bebés tienen un alto riesgo en su vida adulta de padecer
enfermedades metabolicas como hipertension o diabetes y enfermedades de origen renal
por lo cual deben ser monitorizados cuidadosamente en distintas etapas de su desarrollo
para garantizar la intervencion médica oportuna que permita prevenir y manejar el
desarrollo de las patologias mencionadas. El impacto de esta patologia en pacientes
adultos es multifacético y puede afectar la salud fisica, mental y reproductiva a largo
plazo. Comprender estos efectos es crucial para desarrollar estrategias de prevencion y
manejo temprano para mejorar las condiciones de vida de los individuos con antecedente
de RCIU.

6. ANTECEDENTES

La descripcion de crecimiento fetal anémalo ha experimentado modificaciones con el
paso del tiempo, en un principio, antes de que el ultrasonido estuviera disponible como
estrategia diagnostica, el término “prematuro” era utilizado en pediatria para designar a
los neonatos con un peso inferior a 2500 gramos al nacer indistintamente de la edad
gestacional. En 1961 fue descrito por primera vez el proceso de retraso de crecimiento
intrauterino, el cual reconocié que el crecimiento fetal podria verse afectado en la vida
uterina y que en ciertas ocasiones los neonatos nacian con un peso muy por debajo al peso
esperado al nacer para su edad gestacional. En 1971 se desarroll6 el primer grafico de
cefalometria de 13 a 40 semanas y se usé para identificar a los fetos con restriccion de
crecimiento al evidenciar la reduccion del crecimiento del didmetro biparietal en el tercer
trimestre, la cefalometria seriada fue durante varios afios el Gold estandar para la
evaluacion del crecimiento fetal. En los afios 80, las mediciones biométricas fetales
evaluadas en el crecimiento eran: diametro biparietal, circunferencia cefalica, abdominal
y longitud del fémur, estas se incorporaron a las ecuaciones de prediccion de peso y
crecimiento fetal acorde a los modelos de Hadlock et.al. Actualmente se siguen
utilizando. Al mismo tiempo, la ecografia Doppler para medir la velocidad y flujo fetal

se implementd para evaluar el bienestar del feto y el crecimiento de este (5)



Los estudios pioneros referentes a epidemiologia que sustentan la teoria de Barker
provienen de Rose y Forsdahl, el primer autor plantea la incidencia incrementada de fetos
muertos y la gran mortalidad infantil entre hermanos de personas con patologia coronaria
ademas inicio la teoria de que las condiciones sociales inadecuadas podrian funcionar
como un estimulo adverso en la infancia y adolescencia lo cual resultaria en un mayor
riesgo de enfermedad cardiovascular en la adultez, el segundo estudio concluy6 que en
ciertas &reas de Noruega en las que existia una frecuencia incrementada de patologia
coronaria eran iguales a las que habian presentado una tasa de mortalidad en infantes
elevada hace 5 décadas. Posteriormente, Barker y Osmond demostraron que los indices
de mortalidad por patologia coronaria en distintas poblaciones de Inglaterra y Gales
coincidian con las de mas alta mortalidad neonatal a inicios del siglo XX. Este hallazgo
permitié postular la teoria de que el crecimiento intrauterino deficiente manifestado
mediante un bajo peso al nacer se relacionaba con un riesgo incrementado de desarrollar
patologia coronaria en la adultez. Estos hallazgos son independientes a agentes

ambientales y sociales (5,6)
7. RESULTADOS

1. Se recopilaron mdaltiples articulos cientificos, revisiones sistematicas, revisiones
bibliograficas, metaandlisis, estudios transversales y retrospectivos de bases de datos
indexadas entre ellas Scielo:9, PubMed:4, Google Academico:16, NIH: 9,
Elsevier:11, Web of Science:1 y Taylor & Francis:1

2. Se realiz6 una lectura sistematizada de cada estudio para elegirlos como parte de la
redaccion de esta revision sistematica tomando en cuenta los criterios de inclusion:
idioma inglés o espafiol, calidad, publicaciones de 5 afios de vigencia y que estén
acorde a los objetivos del trabajo

3. La base de datos presentada const6 de 51 articulos (ANEXO 1), de estos 20 fueron
excluidos, 4 estaban repetidos, 1 fue inaccesible ya que era de paga, 2 no estuvieron
acordes con el objetivo de la revision y 13 no cumplian con el periodo de antigliedad.
Los 31 articulos incluidos fueron: Scielo 5 articulos, Elsevier 5 articulos, NIH 5
articulos, Google Académico 12 articulos, PubMed 2 articulos, Web of Science 1
articulo y Taylor & Francis 1 articulo, estos se detallan en la tabla de organizacion de

la informacion.
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Siguen existiendo una serie de lagunas criticas de
° conocimiento, en particular en torno a nuestra comprension
. Cardiovascular and 2 de las vias y mecanismos implicados en la respuesta
Charmaine R Cerebrovascular = cardiovascular mal/adaptativa a una funcién placentaria
Rock, Tegan Implications of S deficiente, y el osiblepvinculo entre la reser\eaci()n del hitps:/Aww.nebi.nlm.n
A. White, ph - | 2021 | Inglés © Y Ep P ih.gov/pmc/articles/PM
Beth R, Growt R.eStI‘IC'[IOH. % 9eret?ro, _Ia estructura altt_arada de la vasculatura cerebral y las 8303639/
Piscopo, et al Mechanisms and o implicaciones neuroldgicas a largo plazo. Solo con esta -
’ " | Potential Treatments E comprension podremos avanzar en el examen de las opciones

terapéuticas para los fetos de crecimiento restringido que
protegen varios sistemas de rganos.
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El control del metabolismo de los esfingolipidos desde el
periodo fetal hasta la edad adulta determina nuestro destino

posibles intervenciones dafiinas en fetos sanos pero pequefios
y permitir que los médicos intervengan adecuadamente

[1+]
Rodrigo sphingolipids and % de por vida, incluido el de nuestra funcion renal. Los efectos
Yokota, Kidney Disease: 5 de S1P sobre la barrera endotelial y la sensibilidad a los
Benjamin Possible Role 0]; 2 vasoconstrictores también dependen de su concentracion. | https://www.ncbi.nlm.n
Bhunu, Hiero Preeclampsia and 2021 | Inglés 2 Otros estudios para determinar el alcance y el momento de la | ih.gov/pmc/articles/PM
Toba, and Intrauterine Growth S inhibicion/activacion de SphK/S1P/S1PRs y las condiciones C8786006/
Suttira Restriction (IUGR) Kz que regulan los efectos de S1P proporcionaran nuevas dianas
Intapad §>:’ terapéuticas contra la enfermedad renal, en general, y
especificamente contra la enfermedad renal inducida por la
preeclampsiay el RCIU.
La hipotesis de Barker ha sido respaldada por una multitud de
estudios epidemiolGgicos y retrospectivos que muestran que
los cambios en los primeros afios de vida pueden predisponer
a un individuo a enfermedades de inicio en la edad adulta,
° como sindromes metabdlicos, obesidad, enfermedades
Epigenetic — cardiovasculares e incluso cancer. El bajo pesoal nacer se ha
Rebecca Jean | Modifications at the = correlacionado con una mayor susceptibilidad al desarrollo de | https://www.ncbi.nlm.n
Ryznar, Lacie | Center of the Barker 2021 | Inglés 8 algunos de estos trastornos. Se cree que el mecanismo detras | ih.gov/pmc/articles/PM
Phibbs, Lon J. | Hypothesis and Their o de estos cambios se debe, al menos en parte, a los cambios en | C8656758/#B10-ijerph-
Van Winkle Transgenerational 3 el epigenoma después de estas condiciones ambientales 18-12728
Implications E variables que persisten en la edad adulta. Se ha demostrado
que las fluctuaciones en el metabolismo de un carbono, la
actividad del transportador deaminodcidos, los cambios en la
dieta y la formacion de
vesiculas extracelulares o exosomas afectan a las marcas
epigenéticas
El crecimiento fetal anormal ha sido objeto de diferentes
Abnormal Eetal 3 tér_mino_s y ,defini_ciones, lo que ha dado_ Iug_ar a una
Stefanie E. Growth: Small for = eplglemlologla variable a lo largo de la hlstorla._ Fgltan
. Dambhuis, Gestational Age, §’ estar?dares de oro para Qetectar fetos con crecimiento https://www.sciencedire
2 Wessel Fetal Growth . = restrm_gu_jo y fetos dema5|ad_q crecidos. Sin embafg.‘” ¢l ct.com/science/article/p
2 Ganzevoort, | Restriction, Large for 2021 | Ingles S conoqrr_uento y Ia_ comprension spbre ambas cond,|C|_ones 1i/S0889854521000140
- Sanne J. Gestational Age: S pgtologlcas ha _mejt_)rado. glgn!flcatlvamente en los UI.t'mOS ?via%3Dihub
Gordijn Definitions and 2 afios. Ur!a mejor |dent|f|ca(:|o~n de los fetos en riesgo,
Epidemiology 2 independientemente de su tamafio, es esencial para prevenir
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Elaine Luiza

Se incluyeron sesenta y cuatro estudios en la revision, el

Santos Soares . &8 93,7% de ellos solo investigaron una de las variables de
de Mendonca ngr?]awgfgz't”m;‘l"’ £ exposicion (46.7% BPN, 35,0% PT y 18,3% SGA al nacer).
Mateus de . = » mientras que el 6,3% investigo mas de una variable de . . .
Lima Macéna for gestatlo_nal age E 2 exposicion (50,0% BPN y PT; 50,0% SGA y PT).Hubo https.//WV\_/w.suengedlre
; and chronic non- . 5 N o .. . ct.com/science/article/a
unNassib . 2020 | Inglés = asociacion positiva entre el BPN y la incidencia de DMC P
communicable 2 8 i or ) i . ) bs/pii/S0378378220302
Bezerra diseases in adult life: 2 2 (OR: 1,25[1C95%: 1,11, 1,41]; 07 estudios), DMG (OR: 1,70 9917via%3Dihub
Bueno A svstematic revieW 2 [1C95%: 1,25; 2,30]; 03 estudios) y SM (OR: 1,75 [1C95%: '
Alane Cabral wi%lh meta-analvsis 'S 1,27; 2,40]; 02 estudios) en la vida adulta. EI TP se asocid
Menezes de y x positivamente con la DMC) OR: 1.38 [IC95%: 1,27; 1,51];
Oliveira 05 estudios).
Los lactantes sufren una morbilidad significativa con
consecuencias para la salud inmediatas y a largo plazo. Estos
bebés corren un alto riesgo a lo largo de su vida y deben ser
cuidadosamente monitoreados en diferentes etapas para
S garantizar intervenciones oportunas hacia la prevencién y
& manejo de diversos trastornos que afectan a la mayoria de los
Kalpashri Intrauterine Growth g sistemas de 6rganos. en lo inmediato. En el periodo postnatal | https://wwuw.sciencedire
Kesavan Restriction: Postnatal 2019 | Inalés = y la infancia, se debe lograr un equilibrio entre lograr el | ct.com/science/article/a
Sherin U. Monitoring and g 2 crecimiento necesario para promover el desarrollo normal del | bs/pii/S0031395518301
Devaska Outcomes 2 cerebro y los huesos, contra el desarrollo posterior de 962?via%3Dihub
> trastornos cardiovasculares y metabolicos. Es necesaria una
o precaucion hacia la moderacion en la dieta mientras satisfacer
las necesidades del neurodesarrollo. Es importante sefialar
gue la GH es una de las pocas terapias que se pueden
administrar a nifios PEG con retraso del crecimiento
persistente previa evaluacion
La restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) es un
- importante problema de salud mundial. Relacionado
1B % principalmente con la desnutricién materna en todo el mundo,
Armengaud Intra_utgrln.e gr_O\_/vth g,, el RCIU afepta practicamente a todos los organos du_rante un httos:/fwww.sciencedire
restriction: Clinical = periodo critico de vulnerabilidad. EI RCIU esta implicado en - -
C Yzydorczyk . S ! . o ct.com/science/article/p
. consequences on 2021 | Ingles S la programacion del desarrollo del sindrome metabolico, las | =
Siddeek, A.C. h . ) 11/50890623820302264
ealth and disease at £ enfermedades renales y cardiovasculares, y la neuro . .
Peyter U. N} . i - . ?via%3Dihub
Simeoni adulthood k%) inflamacion. Un mayor conocimiento de los mecanismos
> P 7
2 subyacentes a estas asociaciones de enfermedades ayudara a

mejorar el cribado y la prevencion primaria de las
complicaciones de la enfermedad a largo plazo
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Maternal Factors for

Los resultados agrupados identificaron siete factores:

tabaquismo (OR = 1,62, 1C95% 1,38-1,90), primiparidad(OR

yang Liu '””ﬁgf;g;t%;ﬁ“’vth s S B | =164, 1C95% 1,20-2,24) y embarazo. IMC < 18,5 (OR
10 Feng Lufan’g Systematic Review | 2023 | Inglés 2 8 % =1,98, I_C 95% 1_,29—3_,03), anemia (OR = 2,01, 1C95% 1,44- | 10.1007/s43032-021-
Huang Lijuar’l and Meta-Analysis of é g S 2182), hl_p,oproteln_emla (OR = 2,91, 1C95% 1,94-4,36), 00756-3
Observational 2 £ | hipertension inducida por el embarazq (OR = 3,45, 1C95%
Studies 1,80-6,58) y aumento de peso gestacional materno (OR =
2,51, 1C95% 1,88-3,35).
Diversos estudios sustentan el hecho de que RCIU vy
Maria Soledad - preeclamp§ia tiene_n un origen_com@p en la aItgra_cién de la
Scacchi. Juan 2 place_ntauo_n por inadecuada invasion trofoblastica de ,Ias
van d er = arterias esplralada}s. Por este n_10t|vo es que ambas pa,tologlas,
Velde Rubén Restriccion de s se pueden prfedecw por los mismos m_etodos._Ademas de los _
11 Ver,gara crecimiento 2020 | Espafiol § factores dfe riesgo y Doppler de arterias uterinas en semana https://sarda.org.ar/ima
Maria ' Intrauterino 5 11- 14, e>,<|sten blo_rr_1arcadores, como el cociente sFIt—l/RIG_F, 0es/2020/6.pdf
Eugenia < que podrian ser utlllzaQOs como complgmento en el.tamlzaje,
Rivas. Sabrina R QUrar!te el mismo periodo. Hay estudlps que sugieren que
Analis 5] incluir estos biomarcadores en el screening podria identificar
la mitad de los embarazos que a posteriori van a desarrollar
8 un RCIU, con una tasa de falsos positivos del 10%.
£ Félix Dasio c
3 Avyala Peralta, Prevalencia y B> Podemaos concluir que la prevalencia de RCIU a nivel global
< Enrique factores obstétricos 2 oscila entre 3,7% a 22,4% y en el Peru del 4,8% al 10,1%. | https://investigacionmat
12 % Guevara Rios, asociados a 2021 | Espafiol é Los factores obstétricos asociados a RCIU fueron | ernoperinatal.inmp.gob.
S César restriccion del o preeclampsia con OR=1,69 al OR=66,54; anemia durante la | pe/index.php/rpinmp/iss
O] Carranza crecimiento fetal 3 gestacion OR=2,18 al OR=9,70; RCIU previo con OR=3,26 ue/view/22/23
Asmat, intrauterino b= al OR=14,49 y parto pretérmino con OR=3,58 al OR=14,6
Antonio <
Geovanna s La presente revision bibliografica, cumple la mision de
Fabiola = abarcar _u,noddedl_osh grandels p[ob(;en:jas de la DS/II el c_ual_ es la
. T 5 prevencion de dicha patologia, desde antes del nacimiento.
R&%r.ggez Er?tlfec Ilgndggéiiriitilc’(;r? = Esta comprobado cientificamente que, si la enfermedad es | https://revistamedicasin
13 Fai)ién, materna y la diabetes 2019 | Espafiol g—g atacada desde el nacimiento y antes de este, laincidencia | ergia.com/index.php/rm
Alberto mellitus tipo 2 5 disminuiria notablemente, _sin embargo, para poder observar | s/article/view/278/621
Camacho jg los res_u/ltados, €s necesario que la N
Barquero 8 poblacién cambie los estilos de vida tanto nutricionales como

en el &mbito del ejercicio fisico
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Gonzalez- Factor(_as de riesgo S El riesgo de un periodo intergenésico corto resultd 12 veces
Alonso asoc_lad_o,s ala g mayor en [as gestantes que presentaron _retgrdo del
Lina Martha risrtgé(i:r%%rr\];jfl @. (r:iréasumlento ;ntr?uéermot _(C_)R. I1b2,§309). Lg sllgmerdon I;; hitns:/ievw.medigraph
Pérez- . . 2021 | Espafiol = gos po.r ¢ estado ?P ricional bajo peso de fa madre ( ic.com/pdfs/mediciego/
Espinosa intrauterino en < VECes, OR.. 0,02), insuficiente ganancia de peso materr]o_(17 mdc-2021/mdc211d.pdf
Annaliet gestantges_urbf_anas del S veces, OR: 16,972), antecec!entes_de enfermedades cronicas
Rojas-de la municipio Ciego de 2 (1,0 veces, ,OR_: 10,113), sepsis vaginal (nueve veces, OR: 8,7)
Torre Avila, 2016-2018 L habito tabaquico (25 veces, OR: 25,1).
Vzgg?e/z La salud g_gstacional E Eg Los_n_iﬁos que prgsentaron r_es:t,riccig')r} del crecimiento fetal se _
RIVero y su reI_am_qn con la i _g 5 2 g cla5|f!caron, segun su cor_wdlglgn t'roflca, en adecuados;_no se ht_tps://medlcentr_o.sld.c
Nélida restrlc_:u_on del 2022 | Espariol 2 222 apreciaron relgcmnes 5|_gn|f|cat|_\{as ent_re la anemia, !a uhn_dex.php/medlcentro
Liduvina crecimiento L g’ 3 I dlabete§ gg§taC|onal y_Ia hlpert_ensmn artenal con la presencia | /article/view/3488/2886
Sarasa Mufioz intrauterino = © 2] de restriccion del crecimiento intrauterino.
Malnutricion - El Per( es un pais en vias de desarrollo que pertenece al grupo
Jorge E. matgr_np—fetal: qc_‘i de ingresos bajos a medigpos. Si bien la pobreza global ocurre
Uceda. Luis Re_VIS'IOH dq la §’ enel 2_0,5% de la poblacidn, afecta,al 42% del sector r_urz_;ll. El _
Cara\;edo- _ b|b||o_graf|a ) = tratarple_nto de Ia} pobreza esta _ unido al crecimiento http_s://rewstas.upch.edg
Reyes, Maria |nterr_1aC|onaIyI_a 2021 | Espafiol 'S economico, pero éste se ha redugldo _notablemente_ en la .pe/mdt_ax.php/RMH/artl
LL;TS a urgencia de _e,studlos, 5 Gltima década. La pobreza y los bajos mv_eles educgtlvos de cle/view/3950/4496
Figueroa _ prevencion e 2 las madres exac_:e_rpan estos efectos negatl\_/os_, razén por la
intervencién en el 2 cual, la desnutricion materno-fetal es el principal y urgente
Peru problema sanitario del Perd.
Ante lo anteriormente expuesto se puede concluir que el
periodo fetal pudiera ser el mas vulnerable en la vida humana
a las modificaciones del entorno en el que se desarrolla lo que
c explicaria el Origen Temprano de las Enfermedades del
B> Adulto caracterizadas por alteraciones cardiovasculares y
> metabdlicas con aumento del riesgo de morbilidad y muerte. | http://saber.ucv.ve/ojs/i
Maria J. . ~ ° Se han descrito posibles intervenciones que pudieran | ndex.php/rev_dp/article
Castro Programacion fetal | 2020 | Espafiol = modificar el efectopnegativo de los cambiosq epig?enéticos Iview/18934/14481448
3 derivados de noxas en el feto como la inhibiciéon de la 5318
E metilacién del ADN, des acetilacion de histonas y depresién

de microARN, modificacion de vias metabdlicas
epigenéticamente  perturbadas o administracion  de
suplementos dietéticos como aminoéacidos funcionales,
vitaminas y oligoelemento
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Gutiérrez

Prevalencia de

La prevalencia de RCIU fue del 8,57 % con un predominio

20

21

Ruilova, Karla restriccion de g asimétrico (56%). El factor de riesgo para RCIU fue el
Yessenia crecimiento 2 hipotiroidismo (RP 2,8 IC 95 % 1,2-6,7). Las variables A
Moreno intrauterino y 2023 | Espafiol g obesidad (RP 1,87 IC 95 % 0,79-4,44), anemia (RP 0,3 IC 95 r};tr?:té/r?]?;;;?g?\/%?ggz
Montes, Luis factores asociados, P 5 % 0,1-2,7), patologia placentaria (RP 1,3 IC 95 % 0,2-8,5), 506 : :
Fernando Hospital José S preeclampsia (RP 2,2 IC 95 % 0,9-4,9) e infeccién de vias =
Tapia Carrasco Arteaga, E urinarias (RP 16 IC 95 % 0,8-3,3) no fueron
Cérdenas Cuenca, 2015-2019 estadisticamente significativas.
La nutricién materna 3 En la actualidad, se h:’f\ descrito ,a.este factor |mprescmo_ll!ole
- = como la programacion metabdlica fetal y ha permitido
y la programacion & PN .
P . 5 plantear la hip6tesis sobre los origenes del desarrollo de la
. metabolica: el origen 8 )
Aguilera fetal de las = salud y las enfermedades en el adulto. De acuerdo con esta | https://www.redalyc.org
Méndez, enfermedades 2020 | Espafiol = hipdtesis, las alteraciones durante la vida perinatal | /journal/104/104633840
Asdrabal croénicas £ condicionan cambios metabdlicos adaptativos que producen | 08/10463384008.pdf
X 2 modificaciones epigenéticas y propician la aparicion de
degenerativas en S . . e .
los adultos 2 enfermedades asociada al sindrome metabdlico en la vida
adulta cuando las condiciones ambientales no son adecuadas
Katherine Factores de riesgo o El 57,89 % de las mujeres estaban solteras e igual porcentaje
Romero materno que retrasan 2 o procedia de una zona rural; 26,09 % y 17,39 %
Viamonte el crecimiento =.2 respectivamente consumian alcohol y fumaban cigarrillos. El | https://www.medigraph
Vladimir intrauterino gestantes ~ 28 40,19 % presentd anemia durante su embarazo; 36,85 % | ic.com/pdfs/revcubobsg
. 2020 | Espafiol Lo D -
Vega Falcon adolescentes del > 8 asistio a 5 o menos controles prenatales, como in/cog-
Adrian Hospital General S 2 | complicaciones del embarazo predominaron: trastornos 2020/cog201a.pdf
S > . . . ., .
Salvent Docente Ambato, E hipertensivos, fundamentalmente hipertension gestacional
Tames Ecuador (47,83 %)
Un total de 70 nifios con RCIU fueron evaluados. La media
de edad gestacional al diagnostico fue 33.14 semanas, siendo
el 32.9% de los casos de diagnostico precoz. La media de
edad gestacional al part-ol fue de 35.61. La media de edad al https://riuma.uma.es/xm
Neurodesarrollo en momen;[_o d?c la eye}luaﬁl%n Idsl ne(;;ro?esarrolllo fue Ide 76%0 lui/bitstream/handle/10
2 Tmck o L meses. La afectacion global de todas las escalas en la prueba
M. Jose nifos con restriccion 2022 | Espariol de SDQ fue entre 10 y 30%, siendo la escala de hiperactividad £30/26088/TD BENIT

Benitez Marin

del crecimiento
intrauterino

Estudio retrospectivo

la més afectada (30%). ElI 62.9% de los nifios fueron
clasificados como superior al promedio o intelectualmente
superior en capacidad intelectual segun la prueba Raven. La
media del coeficiente de desarrollo global BDIST fue 97.28,
tasa de 57.1% de retraso del desarrollo. Las areas motoras y
comunicativas fueron las méas frecuentemente afectadas.

EZ MARIN Maria Jos

e.pdf?sequence=1&isAl
lowed=y
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Es fundamental que el médico posea conocimiento basico de
los métodos diagnosticos y caracteristicas que pueden alertar
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La sepsis vaginal, la anemia y la hipertension figuran como

evitacion de agentes nocivos, como el tabaquismo o el
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programe o se produzca un embarazo, y estos.
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En esta revision, reportamos las complicaciones mas
importantes de la FGR con su fisiopatologia propuesta, de
acuerdo con la literatura méas reciente. La FGR no es solo una
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& investigacion. De hecho, en los Gltimos afios, una serie de
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Los bebés que nacen prematuramente o tienen restricciones
de crecimiento estan expuestos a entornos nutricionales
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- cambios pueden, en Ultima instancia, dar lugar al desarrollo
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= é riesgo de enfermedades cardiovasculares, otros estudios no

han respaldado tales asociaciones. Se necesitan mas estudios
para dilucidar estas asociaciones y explorar las posibilidades
de futuras terapias para proteger la salud de las generaciones
futuras desde la concepcidn y durante el embarazo.
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8. MARCO TEORICO
RESTRICCION DEL CRECIMIENTO INTRAUTERINO
8.1. DEFINICIONES

Restriccion de crecimiento intrauterino: La restriccion del crecimiento intrauterino
(RCIU) estad denominada como la alteracion en la que el bebé dentro del Gtero no logra
desarrollar su potencial méximo de desarrollo durante el periodo de gestacion debido al
fracaso nutricional y de oxigenacion fetal, secundario a agentes dependientes del
ambiente o la genética, la RCIU se fundamenta en la reduccion de la velocidad de
crecimiento que se caracteriza por un peso por debajo del percentil 10 de acuerdo a las
semanas de gestacion, ademas, representa una de las causas méas importantes de
mortalidad y morbilidad fetal por sus complicaciones neonatales inmediatas. La RCIU es
una afeccion en la cual el feto se ve privado de oxigeno y nutricién, pero el recién nacido
no es necesariamente pequerio, ya que un recién nacido puede ser apropiado para su edad
gestacional, pero tener un crecimiento restringido si su potencial de crecimiento
intrinseco fuera mayor. Para hablar de restriccion de crecimiento intrauterino se debe
incluir los parametros de funcion placentaria como a velocidades Doppler y las medidas

biométricas fetales (1,5)

e PFE y/o CA inferior al percentil 3
e PFE y/o CA inferior al percentil 10 con Doppler patoldgico:
o Arteria uterina > p95 y/o AUt > p95 en menores de 32 semanas
o Arteria uterina > p95 o ICP < p5 en mayores de 32 semanas
e PFE y/o CA con reduccion marcada en la linea de crecimiento en > 32 semanas
(caida de 2 cuartiles en 2 ultrasonografias (US) con un intervalo de 14 dias entre
las US)(10)

Recién nacido de bajo peso: Los recién nacidos bajo peso (BPN) representan dos tercios
del total de fetos por debajo del percentil 10 con menos de 2500 gramos al nacer, sin
embargo, no manifiestan el cuadro patoldgico propio de RCIU. Estos pacientes tienen un
desarrollo por encima del percentil 5, simétricos, Doppler de arteria uterina y umbilical
normales y mantienen la linea de crecimiento en ultrasonografias seriadas. Se puede
clasificar a estos pacientes en tres grupos, bajo peso: entre1501 y 2500 gramos, muy bajo

peso: entre 1001 y 1500 gramos y extremadamente bajo: peso inferior a 1000 gramos (1)
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Diferencia entre RCIU y bajo peso al nacer

Existe controversia al momento de conceptualizar la RCIU, puesto que frecuentemente
se suele confundir esta patologia con un feto pequefio para su edad gestacional, por lo
tanto, debemos tener claro estos dos conceptos antes de realizar la clasificacion y
diagnostico de dicha alteracion. En el afio 2016 se planteo por consenso que el diagnostico
de RCIU debia incluir medidas biométricas de crecimiento insuficiente y parametros de

disfuncion placentaria (8)

En este contexto, podemos decir que, un recién nacido con bajo peso se define como aquel
neonato con un peso por debajo de 2500 gramos o un peso por debajo del percentil 10,
mientras que la RCIU hace referencia a la incapacidad del feto para desarrollar su

potencial de crecimiento éptimo durante el periodo gestacional (11,12)

Un feto expuesto a una alimentacion inadecuada, hipoproteica o con mayor estrés
psicosocial durante el periodo gestacional puede adaptar sus vias endocrino metabdlicas
para sobrevivir durante la ventana de plasticidad de desarrollo, mientras que un neonato
con bajo peso al nacer puede simplemente nacer de una gestante sana de baja estatura, sin
estar expuesto a un entorno intrauterino adverso. La asociacion entre estas dos entidades
es muy frecuente dado que diversos estudios plantean que la presencia del bajo peso
condiciona la aparicion de la RCIU, ademas que los agentes de riesgo descritos en las dos

patologias son similares (6,13)
8.2. CLASIFICACION

Para clasificar esta patologia existen diferentes métodos, sin embargo, actualmente
permanece vigente la clasificacion de acuerdo con el grado o nivel de complejidad y la

etapa de la gestacion en la cual se manifiesta.

e Restriccion del crecimiento intrauterino temprano: Aparece previo a las treinta y
dos semanas de edad gestacional y frecuentemente se encuentra asociado a
alteraciones a nivel placentario, estados hipertensivos del embarazo y prematuridad

e Restriccion del crecimiento intrauterino tardio: Es la forma mas caracteristica y
frecuente de esta alteracion, generalmente inicia después de las 32 semanas de

gestacion, siendo asociada a enfermedades de origen placentario. (14)
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Caracteristicas RCIU Temprano RCIU Tardio

Frewalencia 20-30% 70-80%

Edad gestacional =32 =32

Insuficiencia placentaria Severa Leve o maderada
Doppler de arteria urmbilic al Alterado Marmal
Complicaciones Prematuridad Distres fetal v acidosis neonatal
Relacionadas con preeclampsia A% 10%

Imagen 1: Caracteristicas de RCIU precoz y tardio
Fuente: Ayala Peralta FD, Guevara Rios E, Carranza Asmat C, Luna Figueroa AM,
Moreno Reyes KF. Prevalencia y factores obstétricos asociados a restriccion del
crecimiento fetal intrauterino

Segun la severidad se clasifica en:

e RCIU leve: Peso entre los percentiles 5y 10
¢ RCIU moderado: Peso entre los percentiles 3y 5

e RCIU severo: Peso inferior al percentil 3(14)

En cuanto a las proporciones del cuerpo:

e RCIU simétrico: Reduccion de manera proporcional de areas corporales, se
relaciona con las fases iniciales del embarazo debido a una menor cantidad de
células totales, su etiopatogenia se asocia a infecciones congénitas 0 anomalias
cromosOmicas y genéticas.

e RCIU asimétrico: Se identifica en torno a los estadios finales del embarazo y se
origina de la disminucion de nutrientes fetales que obstaculizan el depdsito de
glicdgeno y grasa, debido a esto, el perimetro del abdomen de los recién nacidos
suele ser menor en comparacion al de los recién nacidos con edad gestacional
simil. La cantidad de células es normal, pero con un tamafio reducido.

e RCIU mixto: Reduccion del numero de células y de su tamario secundario a RCIU

precoz sumada a insuficiencia placentaria. (15)
En cuanto al grado de compromiso del feto:

e RCIU IA: Peso fetal estimado (PFE) menor al percentil 3 con Doppler normal.

e RCIU IB: indice de pulsatilidad (IP) de arteria cerebral media (ACM) menor a
percentil 5, IP arteria uterina (AU) mayor a percentil 95, ICP menor a percentil 5

e RCIU II: Flujo diastdlico ausente de arteria uterina en mas de 50% de los cortes
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e RCIU IlI: Flujo diastolico reverso del ductus venoso (DV). Desaceleraciones de
la frecuencia cardiaca fetal. (10)

8.3. EPIDEMIOLOGIA

Entre 3 a 9% de los embarazos en las naciones desarrolladas y 25% de gestaciones
naciones de tercer mundo se ven afectadas por RCIU. La prevalencia de esta patologia es
inversamente proporcional al peso, mientras menor es el peso del paciente mayor el riesgo
de RCIU. La incidencia de esta patologia es mayor en naciones de ingresos bajos y
medios, sobre todo en el continente asiatico el cual contiene el 75% de casos global,
seguido de Africa' y América del Sur. (5)

A nivel de América Latinay el caribe la prevalencia de esta patologia llega hasta el 10%.
En Pery, la RCIU se presenta en el 10% de las gestaciones y varia segun las regiones del
pais con una mayor incidencia en la Sierra con un 15% de casos. Segun la Federacion
Colombiana de Asociaciones de Perinatologia y Medicina Materno Fetal la cantidad de
casos acumulados en Cuba y Argentina es similar a la de Pert con un 10%, en Colombia
se estiman cifras de hasta un 20% mientras que Guatemala refiere incidencias proximas
al 40%. En Ecuador segun el INEC la prevalencia de RCIU es aproximadamente de 8,9%,
el estudio realizado por Gutiérrez, Moreno y Tapia en el area de Gineco Obstetricia del
Hospital José Carrasco Arteaga de Cuenca informd que la prevalencia de RCIU en este
nosocomio fue de 8,57% con predileccion por el tipo asimétrico en el 56% de los casos.
(4,7,11)

8.4. ETIOLOGIA

Su etiologia es multifactorial y muy diversa, en mas del 60% de los casos resulta de origen
idiopatico, dado gque durante la gestacion su rango de deteccidn es relativamente baja y
oscila entre el 15 %, el origen de la patologia puede ser por causas maternas, placentarias
o fetales. (2)

Causas maternas

e Trastornos de origen autoinmune: sobre todo en aquellos casos donde se evidencia
alteraciones de tipo vascular: Lupus eritematoso sistémico, Sindrome

antifosfolipidico.
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Trastornos hipertensivos del embarazo: Preeclampsia, eclampsia, se pueden presentar
en 30 a 40% de las gestaciones con RCIU y se relacionan con e incremento de hasta
cuatro veces mas probabilidad de obtener recién nacidos pequefios para su edad
gestacional. En la preeclampsia existen un desarrollo alterado de las arterias espirales
uterinas lo que conduce a un suministro insuficiente de flujo sanguineo hacia la
placenta y en consecuencia origina isquemia placentaria. Esto promueve la secrecion
de factores angiogénicos en la circulacion materna que a la vez ocasionan dafio
endotelial. (6)

Trombofilias como la mutacion del factor V también conocido como factor de Leiden
Administracion de farmacos como: Anticonvulsivantes, Warfarina, betabloqueantes
Enfermedades de origen sistémico: Cardiopatias: insuficiencia cardiaca, HTA,
alteraciones hematoldgicas: hemofilias, anemias graves, diabetes.

Ingesta materna de: alcohol, drogas, tabaco: El tabaquismo resulta muy perjudicial a
cualquier edad, sin embargo, en el periodo gestacional puede provocar en el feto una
hipoxemia tisular secundaria, debido al efecto vasodilatador que posee la nicotina y
por la acumulacion de CO2 en la sangre.

Desnutricion: la desnutricion materna es una de las causas mas frecuentes en nuestro
medio de RCIU y del bajo peso al nacer, ya que va de la mano con el nivel

socioeconoémico deficiente y la falta de escolaridad. (2)

Causas placentarias

Asociados con: desprendimiento de la placenta, placenta previa, hematoma placentario,
infarto placentario, tumores placentarios, anomalias uterinas, miomas, placenta
circunvalada, entre otros. ElI suministro adecuado de sangre a través de la placenta
garantiza la nutricion adecuada del feto, en los pacientes con RCIU la placenta es mas
pequefia y la cantidad de vellosidades y vasos dentro de esta disminuye, esto conlleva un

suministro insuficiente de oxigeno y nutrientes al feto. (2,3,6)

Causas fetales

e Infecciones perinatales: Toxoplasmosis, citomegalovirus, sifilis, paludismo,
herpes simple, rubeola, etc. Las infecciones perinatales estan presentes en
aproximadamente 5 a 10% de pacientes con RCIU.
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8.5.

Malformaciones congénitas: defectos de la pared abdominal, tubo neural,
alteraciones anorrectales, hernia diafragmaética, tetralogia de Fallot, fistula
traqueoesofagica, entre otras, mas del 22 % de recién nacidos con malformaciones
de origen congénito tienen RCIU, el riesgo puede incrementar a un 20 % en el
caso de presentar dos defectos y puede llegar a 60 % en pacientes con nueve o
mas defectos.

Causas genéticas: podemos encontrar trastornos cromosomicos como la trisomia
13, 21, disomias uniparenterales del cromosoma 18,14,6, delecion del cromosoma
X, cromosomas en anillo o trastornos que afectan un solo gen. Cerca de 7% de los
pacientes con RCIU se relacionan con aneuploidias, 90% de los recién nacidos
con trisomia 18 presentan la patologia, mientras que solo el 30% de los fetos con
trisomia 21 manifiestan la enfermedad. La identificacion temprana de RCIU se

relaciona con trisomia 18 y 13. (4,16)

FACTORES DE RIESGO

Los agentes de riesgo para RCIU se pueden clasificar como mayores y menores debido a

su origen multifactorial, es por esto que se plantean diferentes rasgos que conducen o

predisponen a un mayor riesgo de presentacion de RCIU durante la gestacion. (4)

Factores de riesgo mayores:

RCIU en embarazo anterior

Feto previo fallecido

Edades maternas en los extremos de la vida, < 16 afios 0 > 35 afios

Diabetes Mellitus: La vasculopatia existente en la diabetes mellitus representa un
agente de riesgo para la evolucion de RCIU, un control glucémico inadecuado
puede crear dos situaciones: retraso de crecimiento fetal por hipoglucemia
prolongada o macrosomia fetal secundaria a la sobreproduccion de insulina fetal
en respuesta a la hiperglucemia materna.

Hipotiroidismo: La hormona tiroidea es participe de la evolucion del feto
promoviendo la sintesis proteica, ADN, ARN y enzimas. Esta hormona tiene un
rol primordial en la formacion, maduracion y diferenciacion tisular previo a la
veinteava semana de gestacion, el feto es dependiente de la hormona tiroidea
materna. El hipotiroidismo materno incrementa el riesgo de discapacidad

intelectual no reversible en la descendencia.
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e Hipertension crénica: Los fetos nacidos de mujeres con hipertension previa al
embarazo presentan mayor riesgo de RCIU, morbilidad y mortalidad fetal, esto se
explica por la vasculopatia e isquemia asociada a la placenta, lo que conlleva a un
suministro insuficiente de oxigeno hacia el feto, ademas, la hipertension crénica
y gestacional se relaciona con mayor riesgo cardiovascular para la descendencia

e Mal nutricion materna: La obesidad materna se relaciona con RCIU debido a que
la disfuncion placentaria sumada al ambiente intrauterino de gestantes obesas
provoca que el feto permanezca en una etapa de inflacion y de estrés oxidativo
permanente. Por otro lado, el déficit de hierro y la anemia en la madre se relaciona
con mayor probabilidad de desarrollar RCIU. (6,7,17)

Factores de riesgo menores:

e Bajo nivel socioeconémico

e Controles prenatales insuficientes
e Madre de baja talla

e IMC mayor a 30 o menor a 20

e Nuliparidad

e Embarazo gemelar

e Intervalo intergenésico mayor a 5 afios 0 menor a 6 meses (16,18)

8.6. EFECTOS DEL AMBIENTE MATERNO SOBRE EL FETO

Durante el primer trimestre de gestacion se da la formacién y funcionamiento de la mayor
parte de Grganos y sistemas, por lo que esta etapa es considerada como el periodo méas
vulnerable y susceptible de producir cualquier tipo de alteracién. Existen factores que
influyen sobre el desarrollo del feto a corto y largo plazo como la desnutricion materna,
el consumo crénico de alcohol y tabaco, hipo e hipertiroidismo, etc.(19). Existen ciertas

consecuencias que genera la malnutricion materna durante la gestacion, por ejemplo:

e Alteracién organica, seleccion de algunos tipos de clones celulares.
e Disminucion en el nimero de las células de los diferentes tejidos.
e Modificacidn en el eje hormonal.

e Alteracion en la produccion y regulacion de hormonas. (19)
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Por tal motivo el control y estudio del medio que rodea a la madre y al feto determina
gran parte de su desarrollo fisico, nutricional, intelectual y metabdlico. Siendo un
elemento protector o por el contario un factor de riesgo a largo y corto plazo para
desarrollar cierto tipo de alteraciones y enfermedades como la diabetes, hipertension y
obesidad. El desarrollo intrauterino y la nutricion fetal son factores que pueden modificar
la funcionalidad y estructura de los diferentes 6rganos y tejidos, alterando la actividad
metabolica de la etapa posnatal. Se ha logrado evidenciar un crecimiento gradual que
intenta compensar la restriccion caldrica en nifios con bajo peso al nacer o prematuros.
Los nutrientes aportados por la madre modifican de cierta forma la metilacion del
genoma, lo que altera aquellos genes implicados en el metabolismo fetal, que actian sobre

la adiposidad y la resistencia a la insulina durante la adultez. (19,20)

8.7. EFECTOS A LARGO PLAZO DE LA RESTRICCION DE
CRECIMIENTO INTRAUTERINO

Las repercusiones de esta patologia acompafian al neonato a lo largo de su vida, esta
aseveracion ha ganado relevancia a partir de la Hipotesis de Barker de programacion fetal.
Se define de esta manera, situaciones tales como: deterioro del coeficiente intelectual,
alteraciones de crecimiento con cinco veces mayor riesgo de estatura baja en la adultez,
sindrome metabolico, diabetes mellitus, patologias cardiovasculares, dislipidemia y tres
veces mas riesgo de presentar hipertension arterial. Las pacientes femeninas con
antecedente de RCIU tienen dos veces mas riesgo de tener descendencia con RCIU y

diabetes de origen gestacional. (10)
8.8. HIPOTESIS DE BARKER Y PROGRAMACION FETAL

Barker y sus colaboradores postularon que las variaciones en la programacion fetal
pueden explicar resultados de salud indeseables en adultos, esto se denomina como los
origenes de la evolucion de la salud y la enfermedad o la hipdtesis de Barker. Esta teoria
se fundamenta en que las condiciones intrauterinas desfavorables pueden conducir al

desarrollo de patologias metabdlicas en la adultez. (20)

Las condiciones que modifican la programacién metabdlica en embriones tempranos
causan cambios permanentes en las vias de sefializacion metabolica y posteriormente un

crecimiento y desarrollo feto-placentario inadecuado. (20)
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El déficit nutricional puede atrofiar el crecimiento fetal temprano y la sobre nutricion
intrauterina, como en casos de obesidad o diabetes gestacional. La teoria de los origenes
del desarrollo de la salud y la enfermedad puede explicar la fuerte relaciéon entre los
indices de mortalidad por cardiopatia isquémica en 1968-1978 con las tasas de mortalidad
infantil en los mismos lugares en 1921-1925, dado que en ese momento el bajo peso al
nacer era la razon mas comudn de fallecimiento infantil, se plante6 que los bebes BPN
sobrevivientes tendria un mayor riesgo de cardiopatia isquémica en el futuro. Por décadas
se pensé que los cimientos fetales se encontraban por completo asilados de los factores
internos y externos que resultan nocivos para el feto, no obstante, el incremento
significativo de las enfermedades cronicas en la etapa adulta asociadas a factores de

origen fetal, contradicen por completo dicha aseveracion. (20)

Barker propuso una linea temporal que relaciona el periodo en el cual se presenta la
desnutricion intrauterina y la probabilidad de fallecer del feto. Es decir, cuando se
evidencia la desnutricion del feto en el primer trimestre lo mas probable es obtener recién
nacidos pequefios y con bajo peso al afio de vida, estos poseen mayor probabilidad de
desarrollar hipertension arterial en la adultez y alta probabilidad de accidentes
cerebrovasculares que pueden causar fallecimiento. Si la desnutricion se da entre el cuarto
y sexto mes de gestacion se suele obtener recién nacidos delgados con estatura normal
que suelen recuperar su peso normal hasta el primer afio, a pesar de esto, el riesgo de
hipertension arterial, diabetes mellitus no insulino dependiente y deceso por patologia
coronaria aumenta. En caso de que la desnutricion ocurra durante el tercer trimestre de
embarazo los recién nacidos suelen tener buen peso y baja estatura, suelen desarrollar
patologias como hipertension arterial, hipercolesterolemia e hiperfibrinogenemia en la
vida adulta, ademas la probabilidad de fallecer por eventos tromboembdlicos o coronarios

incrementa. (21)
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Imagen 2: Hipotesis de Barker
Fuente: Briozzo L, Viroga S. Abordaje obstétrico integral de la prematurez y
restriccion del crecimiento fetal y su relacion con las enfermedades cronicas del adulto

Hipotesis del fenotipo ahorrador: A lo largo de la historia se ha estudiado la asociacién
existente entre RCIU y su potencial riesgo en la patogenia de enfermedades en la etapa
adulta, es por esto que surgié una hipdtesis descrita por David Barker en 1989, quien
plantea que el feto con RCIU experimenta un estado oxidativo con restriccion calorica,
generando un incremento caracteristico del deposito de grasa y la consiguiente
disminucion de energia, este fendmeno es conocido como “fenotipo ahorrador” el cual
desarrolla el feto como mecanismo de adaptacion ante el compromiso de su medio
interno. La hipdtesis del fenotipo ahorrador propone que la DM2 puede desarrollarse en
parte por la adaptacion fetal a la hipoglucemia. Estas alteraciones duplican el riesgo de
producir obesidad, hipertension, diabetes y otras alteraciones asociadas al sindrome

metabolico en la adultez. (9)

Programaciéon fetal: La programacion fetal se comprende como los cambios
fisioldgicos, estructurales y metabdlicos permanentes resultantes de lesiones o estimulos
durante una etapa critica del desarrollo, esta programacién ocurre cuando los procesos
idoneos de crecimiento y desarrollo fetal son interrumpidos por agentes hostiles, sobre

todo durante la organogénesis y el desarrollo de los sistemas esenciales. (2,22).
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Para sobrevivir, el feto con restriccion de crecimiento se adapta mediante: la
redistribucion del flujo de sangre y nutrientes hacia érganos vitales, sobre todo hacia el
cerebro a expensas de otros érganos modificando la produccion de hormonas placentarias
y fetales que afectan su crecimiento como la insulina, IGF y hormonas del eje hipotalamo-

pituitario-adrenal. (2,22).

La programacion fetal pretende explicar el origen de las respuestas de adaptacion y
modificaciones embrionarias y fetales que conllevan a desarrollar patologias a largo
plazo, la alteracion del genomay expresion fetal se encuentran directamente relacionadas
con la diferenciacion, expresion y proliferacion anormal de los distintos 6rganos y tejidos
como el corazon, cerebro, higado y rifién. La correcta organizacién y programacion de
la cromatina dirige los diferentes estados de las células somaticas y de origen embrionario
mediante su activacion o inactivacion, que en conjunto con proteinas reguladoras con
actividad enzimética, modifican ciertos componentes como las histonas mediante la
metilacion, fosforilacion, acetilacidn y ubiquitinacién, los cuales producen consecuencias
con accion antagonica o sinérgica los mismos gque conllevan a la activacion o parada de

la transcripcion de los genes. (9,21)

Los agentes que propician la programacion metabdlica del feto y actian como
condicionantes en el desarrollo de patologias relacionadas con el sindrome metabolico en
la adultez son mdltiples, entre los mas relevantes se encuentran: la desnutricion o
sobrealimentacion, la exposicion a hormonas esteroideas, estrés oxidativo y
enfermedades gestacionales como: diabetes, preeclampsia e infecciones virales o

bacterianas, ademas de la hipoxia y abuso de sustancias. (23)

Se ha evidenciado que las alteraciones en la nutricién durante la gestacion pueden
ocasionar respuestas de adaptacion que conllevan la pérdida de componentes celulares
como nefronas, cardiomiocitos, células pancreaticas, musculoesqueléticas entre otras en
distintos 6rganos a costa de permitir la formacidn de otros 6rganos tales como el cerebro,
estas modificaciones de adaptacion son Utiles para que el feto sobreviva en un entorno
nutricional hostil, pero implican condicionantes y programan en los pacientes una
capacidad funcional metabolica disminuida que a futuro ante la exposicion de un
ambiente nutricional inadecuado y sedentarismo promoveran el desarrollo de

enfermedades cronicas. (23)
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Imagen 3: Programacion fetal y sus repercusiones multiorganicas
Fuente: D’ Agostin M, Di Sipio Morgia C, Vento G, Nobile S. Long-term implications of
fetal growth restriction.

Diabetes Mellitus (DM)

La insulinorresistencia y el desarrollo de DM en los adultos que cursaron RCIU se explica
debido a que estos pacientes suelen tener una menor cantidad de células beta a nivel
pancreatico. El desarrollo de DM en adultos se da como respuesta no solo a la resistencia
a insulina sino también a la secrecidn insuficiente de la misma por parte del pancreas, es
debido a esto que en la actualidad se denomina a la RCIU como condicionante para un
“fenotipo diabético” en el cual la insulinorresistencia precoz sumada a una reduccion de

células beta del pancreas y mas agentes ambientales favorecen el desarrollo de diabetes.
(6)

Algunos estudios proponen que la nutricién postnatal en neonatos que padecen RCIU
puede asociarse con la aparicion de obesidad y diabetes mellitus. Se mencionan dos etapas
en el proceso de desarrollo de diabetes mellitus, la programacién y la amplificacion. La
primera etapa se refiere a las modificaciones producidas a nivel fetal ya sean estructurales,
bioquimicos o metabdlicos. Sobre la amplificacion, los cambios de adaptacion que se
producen durante la programacion no se traducen en patologias al nacer, si no, se
manifiestan en la adultez debido a que las estructuras celulares y mecanismos
relacionados se encuentran débiles, por lo cual, al pasar el tiempo mas los agentes
ambientales, detienen su funcionamiento y no cumplen las demandas del organismo lo

cual provoca el desarrollo de la enfermedad. (16)
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Enfermedades cardiovasculares

La RCIU se asocia principalmente a la disminucion de la cantidad de oxigeno y nutrientes
al feto durante su desarrollo lo cual ocasiona hipoxia cronica. El feto se adapta a este
medio redistribuyendo el gasto cardiaco mediante la preservacion del cerebro. La
hipoxemia crénica intrauterina produce adaptaciones fisiolégicas como: estimulacién del
SNA, alteracion de hormonas circulantes, estrés oxidativo y alteraciones funcionales y
estructurales de los vasos sanguineos. La exposicion durante un largo periodo de tiempo
a la hipoxemia puede modificar de manera permanente la estructura y funcion del
organismo lo que resulta en remodelaciones y disfunciones cardiacas, esto aumenta la

probabilidad de sufrir patologia cardiovascular a lo largo plazo. (8)

Algunos autores sugieren que las condiciones intrauterinas inadecuadas pueden originar
un aumento en la presion arterial del feto para mantener la profusion placentaria,
manteniéndose esta elevacion despues del nacimiento. En el RN con RCIU la

concentracion de cortisol se encuentra elevada, esto podria inducir el desarrollo de
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hipertension en la adultez al estimular la sensibilidad del endotelio vascular a la
angiotensina Il, otra explicacion se basa en la perdida de la capacidad elastica de las

paredes de los vasos lo cual resultaria en cambios de la estructura vascular. (6)

En individuos con RCIU, el desarrollo de hipertension arterial se ve promovido por
agentes como: crecimiento acelerado durante la etapa postnatal en peso y talla lo cual se
asocia a mayor probabilidad de HTA y DM tipo 2, actividad incrementada del eje renina
angiotensina aldosterona lo cual aumenta el riesgo de hipertension y lesion renal y la
hipoxia cronica ocasiona un incremento de la actividad simpatica dentro del Utero con
formacion de catecolaminas y proliferacion de células yuxtaglomerulares, esto resulta en

el incremento de la formacion de renina. (6)

En los seres humanos, el depdsito de elastina y coldgeno ocurre velozmente en el Gltimo
trimestre de embarazo y en el periodo perinatal, estos dos componentes son basicos para
la funcionalidad de los vasos sanguineos puesto que la elastina proporciona la elasticidad
y regula la proliferacion celular, una cantidad adecuada de elastina es fundamental para
la extensibilidad reversible durante el ciclo cardiaco. El colageno es una proteina rigida
que esta presente en la estructura de las arterias y venas, la rigidez de los vasos es basica
para la salud cardiovascular y se sabe que el incremento de la misma puede contribuir al

desarrollo de enfermedades cardiovasculares. (8)

El endotelio vascular tiene un rol muy importante al regular el tono de los vasos y la
formacion de vasos sanguineos durante el desarrollo, también es el encargado de iniciar
la respuesta inflamatoria y de coagulacion ante el dafio tisular, ademas libera distintos
factores como el Oxido nitrico y la prostaciclina para provocar vasodilatacion, la
disminucidn de la produccidn de este se denomina disfuncion endotelial, esta disfuncién
es un paso clave para el desarrollo de hipertension arterial y ateroesclerosis. En pacientes
con RCIU se ha reportado disfuncion endotelial por diversos mecanismos que provocan
hipoxia cronica tales como la ligadura de arteria umbilical y oclusién del corddn
umbilical, en modelos preclinicos, la disfuncion del endotelio también se encuentra en

descendencia adulta nacida con restriccion de crecimiento intrauterino. (8)
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Articulos recientes evidencian que a nivel cardiaco la reprogramacion fetal modifica la
estructura y fisiologia cardiovascular, para esto se realizd un experimento con ratas
prefiadas expuestas a un medio de hipoxia, dando como resultado el engrosamiento de la
pared aortica y ventricular, producto del aumento significativo en la demanda cardiaca de
la poscarga fetal, ademas, la sensibilidad a sufrir lesiones de tipo isquémicas incrementd
exponencialmente, lo cual en la etapa adulta provoca una disfuncién endotelial. Un
mecanismo similar se origina en el feto del ser humano, lo cual explicaria la alteracion
del sistema cardiovascular y el consecuente desarrollo de enfermedades a largo plazo
como laICy laHTA. (9,21,25).

Eje reproductivo

La RCIU se relaciona con resistencia a la insulina y reduccion de los niveles de IGF1 lo
cual asemeja un estado de resistencia multihormonal. Esto se asocia con el aumento de
las cifras de LH y la disminucion de los niveles de SHBG en nifias prepuberes, lo que
resulta en un entorno hormonal subyacente de fenotipo parecido al del sindrome de ovario
poliquistico, eso puede conllevar a una adrenarquia precoz y el aumento de andrdgenos.
El aumento de los valores de andrdgenos en nifias con RCIU predispone al desarrollo de

sindrome de ovario poliquistico. (6)
Desarrollo Neuroldgico

Los infantes que padecieron RCIU poseen méas probabilidad de manifestar alteraciones
en su desarrollo neuroldgico y bajo coeficiente intelectual en edad adulta, esto se debe a
que durante la restriccion de crecimiento intrauterino existe incremento del estrés fetal
con incremento de la sintesis de glucocorticoides lo cual afecta el desarrollo del cerebro,
se presentan lesiones a nivel de los ganglios basales lo cual produce dificultad para
realizar funciones ejecutivas, también puede verse involucrada la corteza fronto parietal

y los tractos de sustancia blanca los cuales a futuro pueden causar déficit cognitivo. (2)
Enfermedades respiratorias

Los efectos a largo plazo de la RCIU pueden explicarse debido a las adaptaciones fetales
a la hipoxia y al suministro de nutrientes insuficientes que ocasionan alteraciones
estructurales y funcionales a nivel alveolar, generando un menor nimero de alveolos, pero
con un aumento considerable del tamafio de sus paredes septales y membranas basales.
(25)
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Estudios epidemiologicos han demostrado que los cambios en el desarrollo de dicho
organo afectan a la funcién pulmonar e incrementan la probabilidad de presentar
patologias respiratorias en los primeros afios de vida y en la adultez provocan la
disminucion del volumen espiratorio forzado en 1 segundo. (25)

9. DISCUSION

Respecto a los factores de riesgo el estudio de Gutiérrez, Moreno y Tapia denominado
“Prevalencia de restriccion de crecimiento intrauterino y factores asociados, Hospital José
Carrasco Arteaga, Cuenca, 2015-2019” realizado en nuestro pais con un enfoque
transversal arrojo que la prevalencia de RCIU fue de 8,57% y que los agentes mayormente
identificados en su presentacion fueron: hipotiroidismo con una razén de prevalencia
(RP)de 2,8; y p=0,019 siendo la Unica variable significativa. Se observaron otros factores
como: obesidad, anemia, patologia placentaria, preeclampsia e ITU, pero no tuvieron
significancia estadistica. Por otro lado, Ayala et al en su revision sistematica “Prevalencia
y factores obstétricos asociados a restriccion del crecimiento fetal intrauterino™ arrojo que
los agentes obstétricos relacionados con RCIU son: preeclampsia con un OR:1,69, anemia
en el embarazo con OR:2,18, RCIU previo con OR:3,26 y parto pretérmino con un
OR:3,58. Otro estudio realizado en Ecuador por los autores Romero Viamonte et al
denominado “Factores de riesgo materno que retrasan el crecimiento intrauterino en
gestantes adolescentes del Hospital General Docente Ambato, Ecuador” observo que los
agentes de riesgo principalmente involucrados en la RCIU en una poblacion adolescente
fueron: habitos nocivos de tabaco y alcohol en 17,39% y 25,09% respectivamente, anemia
en el 40,19% de los casos, insuficientes controles prenatales en 36,85% de pacientes e
hipertension gestacional en 47,83% de casos. La revision sistematica y metandlisis de Liu
et al denominada “Maternal Factors for Intrauterine Growth Retardation: Systematic
Review and Meta-Analysis of Observational Studies” que evalué 15 estudios con 152 a
9372 pacientes en los cuales sobresalieron 7 factores de riesgo para RCIU de origen
materno: tabaquismo con un OR:1,62; primiparidad con OR:1,64; indice de masa
corporal menor a 18,5 con OR:1,98; hipertension gestacional con OR:3,45; anemia con
OR:2,01, hipoproteinemia con OR:2,91 e incremento de peso materno con OR:22,51.
Todos los estudios concuerdan en que los principales factores de riesgo para RCIU son
de origen materno, por lo cual se debe educar a estas pacientes en la modificacion de estos
factores. (4,7,26,27)

31



Respecto al impacto de la RCIU en el desarrollo neuroldgico, Kesavan y Devaskar en su
estudio “Intrauterine Growth Restriction: Postnatal Monitoring and Outcomes” durante
2019 afirmaron que los nifios con RCIU poseen una gran probabilidad de manifestar
alteraciones del desarrollo a nivel neuronal con restriccion motora y defectos de la
cognicion y evidencid que una tercera parte de los adultos con RCIU presentaron bajo

coeficiente intelectual. (2)

Un estudio retrospectivo de M. Benitez titulado “Neurodesarrollo en nifios con restriccion
del crecimiento intrauterino” realizado en el Hospital Materno Infantil de Méalaga durante
el periodo 2015 evidencio que de un total de 70 infantes con una edad promedio de 6
afios, el 57.1% presento retardo del desarrollo neuroldgico, siendo las areas de mayor
afectacion las del lenguaje y actividad motora, en la parte cognitiva se describe un 17.1%

de retraso, mientras que el 30 % manifesto hiperactividad. (31)

D’Agostin et al en su revision bibliografica “Long-term implications of fetal growth
restriction” encontr6 mdltiples descripciones la funcion pulmonar en las cuales se
evidencid una relacion baja entre el volumen espiratorio forzado al primer segundo
(VEF1) y la Capacidad vital forzada (CFV) VEF1/CFV en mujeres entre 10 a 26 afios
mientras que otros autores encontraron valores de VEF1, CVF y CEF1/CVF bajas en
pacientes de 15 a 22 afios con antecedentes de RCIU. Algunos estudios han demostrado
una VEF1 disminuida en pacientes de ocho a quince afios con antecedente de
prematuridad y RCIU, las mediciones del flujo espiratorio medio fueron
significativamente mas bajas, lo que sugiere que la RCIU tiene un efecto méas pronunciado
en el desarrollo de las vias respiratorias que en los volimenes pulmonares. Los autores
sugieren realizar méas estudios que evallen la repercusién de la RCIU en los resultados
pulmonares a futuro ya que la evidencia actual se basa principalmente en estudios de
pacientes nacidos con bajo peso al nacer pero no necesariamente con restriccion de

crecimiento intrauterino. (25)

Sobre el eje reproductivo, Gantenbein y Gantenbein mencionan que el bajo peso al nacer
se relaciona con insulino resistencia y reduccién de los niveles de IGF1, lo que asemeja
un estado de resistencia multihormonal. Esto podria significar un incremento de los
niveles de LH y disminucion de los niveles de SHBG en las adolescentes prepuberes lo
que simula un entorno hormonal al del sindrome de ovario poliquistico (SOP) lo cual
puede causar adrenarquia e incremento de androgenos que predisponen al desarrollo de

SOP. La enfermedad renal es otra complicacion a largo plazo del RCIU, Gantenbein y
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Gantenbein lo explica, debido al bajo numero de nefronas se predispone la hipertrofia
glomerular y disfuncién tubular que inducen el desarrollo de hipertensién en la adultez,
los autores también mencionan que la RCIU se asocia con mayor probabilidad de
disfuncion y enfermedad renal terminal. (6)

Kopec, Shekhawat y Mhanna en su estudio “Prevalence of diabetes and obesity in
association with prematurity and growth restriction” nos dicen que el RCIU y su relacion
con el desarrollo de diabetes mellitus empieza cuando un individuo adquiere resistencia
a la insulina y reduccion de la secrecion de esta, secundario a la reduccion de la cantidad
de células beta o funcion pancreatica deficiente. Los pacientes con RCIU grave y menos
de 1500 gramos al nacer tienen una masa celular tipo beta disminuida, la secrecion de esta
hormona también esta disminuida en lactantes con RCIU debido a la escasa sensibilidad
a lainsulina y a la baja demanda de esta, los autores nos dicen que los hombres jovenes
que nacieron con RCIU tienen 30% menos secrecion de insulina y por ende son mas
propensos adesarrollar diabetes. Archila, Martinez y rojas en la publicacion“Programacion
metabolica fetal, epigenética y desarrollo de la diabetes en el adulto” concuerdan con
Kopec, Shekhawat y Mhanna, ya que menciona que los recién nacidos con RCIU
presentan una reduccion celular de tipo beta en el pancreas y secrecion de insulina, los
adultos con esta enfermedad dentro de su historial médico poseen menos tolerancia a la
insulina'y menor capacidad para realizar su secrecion, es por tal motivo que al llegar a ser
adultos estos individuos manifiestan concentraciones elevadas de insulina, pro insulina'y

glucosa lo cual conlleva a la resistencia a la insulinay DM tipo 2.(28,29)

En cuanto al riesgo cardiovascular en adultos que padecieron RCIU, Gantenbein y
Gantenbein en “Highlighting the trajectory from intrauterine growth restriction to future
obesity” nos dice que varios estudios epidemioldgicos han informado la relacion entre
RCIU y enfermedades no transmisibles durante la adolescencia o la adultez, entre estas,
un riesgo incrementado de resistencia a la insulina que desencadena obesidad, sindrome
metabolico, anomalias lipidicas y disfuncién endotelial que conducen a la hipertension
arterial, intolerancia a la glucosa y en algunos casos diabetes mellitus tipo 2, todas estas
patologias contribuyen a mayor riesgo cardiovascular. D’Agostin et al analizaron
revisiones como la de Leon et al quienes realizaron un estudio epidemioldgico en 15.000
nacimientos en Suecia y reportaron una relacion estadisticamente significativa entre la

RCIU y la mortalidad por enfermedad cardiovascular en pacientes varones menores de
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65 afios, otro estudio de cohorte analizado por los autores demostré una asociacion inversa
entre el peso al nacer y la presion sistolica en pacientes de 50 afios en Inglaterra.Los
autores mencionan que es posible que el deterioro cardiovascular ya esté presente ennifios
con RCIU en la infancia antes del desarrollo de la enfermedad cardiovascular y quela
exposicion prolongada a la hipoxemia intrauterina origine alteraciones permanentes enla
anatomia y funcion del sistema cardiovascular lo que predispone a estos pacientes a
desarrollar patologias cardiovasculares. Armengaud et al en el articulo “Intrauterine
growth restriction: Clinical consequences on health and disease at adulthood”” mencionan
que en una cohorte finlandesa la tasa de mortalidad por patologia cardiovascular en la
adultez aumentd en pacientes con rapido incremento de peso antes de la edad escolar y
antecedente de RCIU, en este contexto, la hipertension es secundaria a la desregulacién
hemodinamicay a la remodelacion cardiaca durante la vida fetal, secundario a esto existe
una disminucion de la distensibilidad arterial e incremento de la poscarga lo que aumenta
el progreso de la remodelacién cardiaca hasta causar hipertension arterial, reduccion de

gasto cardiaco o patologia cardiaca isquémica. (25,30)
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10. CONCLUSIONES

Existen factores fetales y placentarios que pueden predisponer a los bebés a padecer
RCIU, sin embargo, son los factores maternos los que se encuentran principalmente
implicados en el desarrollo de RCIU como: desnutricidn, preeclampsia, hipertension
gestacional, hipotiroidismo y consumo de tabaco, alcohol o drogas ilicitas, tal como
evidencian los estudios, estos agentes predisponen a mayor riesgo de presentar restriccion
de crecimiento uterino debido a que generan un ambiente nutricional pobre dentro del
utero y generan hipoxia lo cual ocasiona cambios adaptivos fetales que limitan su

desarrollo.

El retraso en el crecimiento intrauterino (RCIU) puede presentar implicaciones a larga
data para la salud de los pacientes, aumentando la probabilidad de desarrollar diversas
patologias en la edad adulta. Esta relacion se basa en la hipdtesis del desarrollo fetal
temprano, que sostiene que las condiciones durante el embarazo pueden influir en la

susceptibilidad a ciertas enfermedades durante la adultez.

Los pacientes con antecedentes de RCIU presentan mayor probabilidad de desarrollar
enfermedades cardiacas, hipertension arterial y enfermedades coronarias en la edad
adulta. La restriccion del flujo sanguineo durante el desarrollo fetal puede afectar la
anatomia y funcionamiento cardiacos y endoteliales. EI RCIU esta asociado con més
probabilidad de presentar DM tipo dos en la adultez ya que los individuos con esta
patologia pueden tener una predisposicién genética o epigenética a la resistencia a la
insulina, esto incrementa el riesgo de DM mas adelante en la vida. El antecedente de
restriccion de crecimiento intrauterino puede predisponer en edades adultas a
enfermedades renales debido a la reduccion en la cantidad de nefronas, enfermedades
respiratorias debido a la disminucion y cambios morfoldgicos a nivel alveolar y

predisposicion al sindrome de ovario poliquistico en las mujeres.

Es fundamental tomar en cuenta que la relacion entre el RCIU y estas enfermedades en la
edad adulta es compleja y esta modificada por multiples agentes genéticos, epigenéticosy
ambientales. La investigacion en este campo debe seguir en continuo desarrollo para
comprender mejor estos vinculos y desarrollar estrategias preventivas y de intervencion

temprana para mejorar el estado de salud y las condiciones de vida de estos pacientes.
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11. RECOMENDACIONES

Realizar un control prenatal de forma secuencial y frecuente sobre todo en mujeres
con antecedentes de gesta previa con RCIU, con el propdsito de prevenir dicha
complicacion y asegurar el buen desarrollo fetal.

Cese del habito tabaquico en toda mujer que busca ser gestante desde al menos 4
meses antes del embarazo.

Recomendar un régimen nutricional equilibrado y completo mas la
suplementacion con &cido fdlico tres meses antes de la buscar un embarazo.

Se recomienda administrar acido acetilsalicilico a dosis bajas de 100 a 150 mg
diarios desde la doceava hasta la trigésima sexta semana de embarazo en féminas
con: screening de primer trimestre o Doppler de AU patolégico entre la semana
11 a 13, trombofilias, RCIU previo de causa placentaria, fallecimiento fetal previo
relacionado con vasculopatia placentaria o preeclampsia en embarazo anterior.
(10)

Se recomienda un velocimetria Doppler de la arteria uterina en el segundo
trimestre en mujeres con un mayor riesgo de preeclampsia. (6)

Se recomienda las intervenciones postnatales tempranas como la lactancia
materna, nutriciébn adecuada, seguimiento de pacientes de alto riesgo e
intervenciones farmacol6gicas con hormona del crecimiento y metformina en caso

de ser necesario. (25)
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12. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Esta revision se vio limitada por dos aspectos: primero el acceso limitado a articulos de
paga y segundo la falta de estudios retrospectivos, de campo y experimentales a nivel
global que muestren evidencia actual sobre la asociacion entre RCIU y la formacion de

patologias en el adulto.
13. ASPECTOS ETICOS

Dentro del desarrollo de la presente investigacion no se ha descrito ningun conflicto de

interés referente al proceso de busqueda y la obtencién de resultados de este.
14. RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES
Recursos humanos:

e Investigador: Joselyn Valeria Nufiez Carangui
e Director: Andrés Edmundo Garate Sanmartin

15. CRONOGRAMA

Actividad | Fecha | 02/23 | 03/23 | 04/23 | 05/23 | 06/23 | 07/23 | 08/23 | 09/23 | 10/23

Realizacion de
oficios y recepcion | x
por parte de
titulacion
Aprobacion de X
tema
Aprobacién de
tutor y de tipo de X X
trabajo de
titulacion
Elaboracion de X X
protocolo
Primera Revision X X

Segunda Revision X
Tercera Revision X
Primera rubrica
Segunda rubrica
Tercera rubrica
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16. PRESUPUESTO

Descripcion Cantidad Valor unitario Valor total
1 Internet 4 5 20
2| Hojas valoradas 6 5 30
3 Impresiones 12 0.5 0.60
4 Transporte 2 8 16
Total 66.60
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19. ANEXOS

Anexo 1. Base de datos
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restriction: an evidence-based approach | 2022
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restriction
Highlighting the trajectory from - . )
. . L Revision https://www.ncbi.nlm.nih.gov/
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