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Restriccion del crecimiento fetal y postnatal: causas genéticas
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RESUMEN

La restriccion del crecimiento fetal y postnatal se ha consti-
tuido como una de las principales causas de morbimortalidad
perinatal. No obstante, es necesario entender dicha restriccion
como la consecuencia final de multiples factores. Dentro de és-
tos, tenemos los de origen genético, que implican no s6lo un
menor peso fetal y un recién nacido que presente bajo peso; sino,
ademas, la posibilidad de encontrar defectos congénitos, lo cual
conlleva un mal pronéstico. S6lo el estudio integral de un embara-
zo de alto riesgo permite una asesoria completa y un riesgo de
recurrencia preciso.

Palabras clave: restriccion del crecimiento, aspectos genéti-
cos, prematurez, cromosomopatia.

Introduccion

En todo el mundo la restriccion del crecimiento fetal y
postnatal (RCFP) es un problema de salud publica de la esfe-
ra obstétrica que repercute en diferentes niveles: México no
es la excepcion, tanto la prematurez (con su morbimortalidad
asociada) y otras secuelas impactan negativamente tanto en
el feto y recién nacido como en la pareja, la familia y en la
sociedad. Tan s6lo en Estados Unidos de América se estima
que los costos hospitalarios por la prematurez exceden los 2
mil millones de dolares por afio.!

Definicion
Actualmente la definicion aceptada de restriccion del cre-

cimiento es aquel feto que al nacimiento presenta un peso
por debajo de la percentil 10 para la edad gestacional.2
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Antecedentes historicos

En los afios 60’s en los Estados Unidos de América se
empez0 el estudio de la asociacion del peso al nacimiento
con los desenlaces adversos tempranos y tardios. EIl primer
intento fue una clasificacion segln el peso al nacimiento,
establecido por la OMS y ésta es vigente aln para fines
epidemioldgicos. Posteriormente les parecié mas facil reali-
zar una clasificacion, segin términos estadisticos a los re-
cién nacidos, como se puede apreciar en el cuadro 1.

Posterior a los estudios de los Drs. Lubchenco y Usher
se establecié que la percentil 10 no parecia ser el punto de
corte mas idéneo para considerar un alto riesgo para des-
enlaces adversos. Con base en los estudios de Mclntire
podemos afirmar que es por debajo del percentil 3 donde se
encuentra la mayoria de los desenlaces adversos (Cuadro
1).3%
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Cuadro 1. Clasificacion, segin términos estadisticos.

« Retardo del crecimiento fetal: Percentil < 10.
* Normal: Percentil 10 - 90.
¢ Macrosémico: Percentil > 90.

Cuadro 2. Complicaciones asociadas con la RCFP.

Muerte intrauterina

Parto prematuro

Hipoxia y acidemia neonatal
Policitemia

Crisis convulsivas

Hemorragia intracraneal

Déficit neuroldgico

Sindrome de dificultad respiratoria
Enterocolitis necrozante

En los afios 90’s se prefirié el término de restriccién en
lugar del de retardo, puesto que este tltimo lleva una conno-
tacion sobre el detrimento en la capacidad intelectual, situa-
cién que se presenta en la minoria de los casos.

En este momento, con la informacion que se tiene sobre la
programacion fetal y las repercusiones tanto a corto como a
mediano y largo plazos, se prefiere decir fetal y postnatal,
dato que el fenémeno de alteracion en el crecimiento y desa-
rrollo no se limita al ambiente intrauterino.®

Epidemiologia

En todo el mundo, aproximadamente entre 3 a 10% de los
embarazos cursan con restriccion del crecimiento, aunque
varia dependiendo de la definicion empleada y del parametro
de crecimiento utilizado.”

En México carecemos de estadisticas, pero de acuerdo a
cifras del Instituto Nacional de Estadistica, Geografia e In-
formatica (INEGI), solamente 6% de los recién nacidos tu-
vieron un peso menor a 2,500 g. En el 2005. En el Instituto
Nacional de Perinatologia (INPer) de acuerdo con estudios
realizados, se ha visto que aproximadamente 5.8% de los re-
cién nacidos cursan con Restriccion del Crecimiento Intra
Uterino (RCIU).8®

Diagndstico
La sospecha del diagnéstico se puede establecer en aquellos

embarazos que cuenten con uno o mas factores de riesgo o en los
casos donde la ganancia de altura uterina no es la esperada.

El diagnostico intrauterino se establece con base en un
peso menor a la percentil 10 para la edad gestacional y se
confirma con el peso al nacimiento.

Clasificacion

Anteriormente se clasificd la RCIU como simétrica y asi-
métrica en base al momento de la afeccion intrauterinay cier-
tas caracteristicas ultrasonogréaficas. Actualmente se clasifi-
ca a los embarazos de acuerdo con el esquema representado
en el cuadro 3.

Etiologia

Multiples factores de riesgo han sido identificados
como causa de la restriccidn del crecimiento y han sido
divididos como maternos, fetales y Gtero-placentarios
(Cuadro 4).1

En algunos casos se puede identificar mas de un factor de
riesgo. Cuando se identifica alguno, podemos afirmar que se
trata de un caso idiomatico (por exclusion).

Fisiopatologia

Se ha postulado que la placenta sélo se ve afectada en los
casos idiomaticos, vasculopatias y alteraciones de la pla-
centacion. En los casos que presentan alguna alteracién ge-
nética, el mecanismo propuesto para explicar el trastorno en
el crecimiento ha sido el de alteraciones intrinsecas en el
feto; no obstante, se ha establecido en los estudios de pato-
logia placentaria que también existe un dafio vascular-pla-
centario. Ademas, dicho dafio es proporcional a la reduccion
en el peso al nacimiento.®®

Genéticay restriccion del crecimiento

Cromosomopatias

Aunque el bajo peso es una caracteristica comdn en mu-
chas de la anormalidades cromosomicas, la incidencia de
defectos cromosémicos en reonatos con restriccion del creci-
miento fetal postnatal (RCFP) es menor al 10%. Por otra
parte, entre aquellos recién nacidos con defectos al naci-
miento la probabilidad de cursar con RCFP es 2-5 veces
mas alta comparado con la poblacion fetal sin defectos
(Cuadro 5).%

En 1993, Snijders y cols. publicaron un articulo donde de
un total de 458 pacientes referidas por RCIU (con edad ges-
tacional promedios de 29 semanas de gestacion), 19% (89

Cuadro 3. Clasificacion de los embarazos.

Normal: Peso fetal estimado entre el percentil 10-90.
crecimiento bajo).

10 con alteraciones en flujos Doppler.1*-2®

Pequefio para la edad gestacional: peso menor de la percentila 10 y mayor de la 3 con flujos Doppler normal (potencial de

RCIU: Peso fetal estimado en percentil < 3 con o sin alteraciones en flujos Doppler o peso fetal estimado en percentil <
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Cuadro 4. Factores de riesgo asociados a RCIU.

Maternos

Fetales

Uteros-placentarios

Desnutricién

Bajo peso prenatal
Patologia intestinal
Pancreatitis cronica

Anomalias cromosémicas
Trisomia: 18, 13, 21.

Sx. de Turner

Mosaicismo cromosémicos

Miomas

Malformaciones uterinas
Insuficiencia placentaria

Defectos de la invasion trofobléstica

Infartos placentarios
Corioangiomas
Placenta previa
DPPNI

Ambientales
« Altura Deleciones
« Tabaco Defectos congénitos
« Alcohol Infecciones fetales
« Drogas Anemia fetal
« Farmacos Embarazo gemelar
Hipoxia
Enfermedades cardiovasculares
Anemia
Vasculopatias
EHIE
SAF

Neuropatias
Diabetes con vasculopatia

EHIE (enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo, incluye: hipertension crénica, hipertension crénica con preeclampsia agregada, preeclalampsia e hi-
pertension gestacional), SAF (Sindrome antifosfolipidos), Sx (sindrome), DPPNI (Desprendimiento prematuro de placenta normo-inserta).

Cuadro 5. Restriccion del crecimiento entre infantes con malformaciones congénitas.

No. RN con No. De RN con RR IC con 95%

malformacién congénita RCIU confianza
Total 13,074 2917 2.6 2.5-2.7
Defectos 9,319 1807 2.2 2.1-2.3
aislados
Sindromes 758 298 5.8 5.1-6.7
Defectos 1,798 534 3.8 3.4-4.2
multiples

RN (recién nacidos), RCIU (restriccion del crecimiento uterino), RR (riesgo relativo), IC (intervalo de confianza).

fetos) presentaron un cariotipo normal posterior a la amnio-
centesis citogenética. A un total de 215 fetos (46%) se les
pudo identificar alguna evidencia ultrasonografica de un de-
fecto estructural. En 94% (85 fetos) la RCIU se asocia con
defectos evidenciados por ultranosido y en los cuatro casos
restantes inicamente se pudo demostrar RCIU. De este estu-
dio podemos concluir que cuando la RCIU se asocia a algin
defecto estructural es mas probable encontrar una altera-
cion cromosdmica, aungue esto no es patognomanico (Cua-
dro 6).Y

Disomia uniparental

En los articulos de revision de Kaolusek y cols., se ha
observado que dentro de los casos diagnosticados con di-
somia uniparental existe un gran porcentaje de fetos afecta-
dos con restriccidn del crecimiento (11/14: 78%), siendo es-
tas observaciones reproducidas por otros autores como
Moore (Cuadro 7).181¢

Pala los cromosomas 2, 6, 14, 16, 20 0 22 no se ha podido
establecer que la disomia uniparental constituye una causa
de restriccion del crecimiento en casos idiomaticos o en los
gue se asocian con sindrome de Silver-Rusell.?°
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Tratamiento

Actualmente no existe un tratamiento establecido para la
restriccion del crecimiento fetal y postnatal. El abordaje de
los mismos debe integrar los estudios pertinentes para la
bUsqueda de las causas de la restriccion (incluyendo: cro-
mosomopatias, integracion de sindromes con base en defec-
tos estructurales, etc.), debe llevarse una vigilancia prenatal
estrecha y la interrupcion oportuna preferentemente en uni-
dades hospitalarias de tercer nivel.

Pronéstico

El pronédstico depende de la causa identificada y de los
defectos estructurales que pudieran condicionar una eleva-
da morbimortalidad (ejemplo: defecto cardiaco, agenesia re-
nal, etc.).?

Comentario

La restriccion del crecimiento fetal y postnatal debe en-
tenderse como parte final de una secuencia de eventos, como
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Cuadro 6. Insidencia de anormalidades cromosémicas en presencia de defectos detectables ultrasonogréficamente.

Defecto No. pacientes Triploidia Trisomia 18 Otros
Braquicefalia 28 1 6 1
Ventriculomegalia 28 11 4 5
Créaneo en fresa 18 1 16 -
Quiste de plexo coroides 13 - 11 -
Micxrognatia 21 7 11 1
Edema nucal 13 2 1 3
Hendidura facial 8 1 3 3
Defecto cardiaco 28 3 15 5
Hidronefrosis leve 20 - 5 4
Ausencia de cadmara gastrica 11 - 11 -
Fémur corto 122 27 4 5
Sindactilia 32 28 - -
Dedos empalmados 29 - 25 3
Cuadro 7. Resultado de embarazo en 18 casos con disomia uniparental.
Cromosoma No. Vivo: normal Vivo: RCIU Obito Aborto
afectado de sacos terapéutico
7 1 1

14 1

15 6 2 3

16 10 1 7 1 1
Total 18 3 11 1 1

Se desconoce la informacion del desenlace del embarazo en 1 caso de trisomia 14 y 15. Tabla tomada de la referencia 18.

una consecuencia de varios factores y no como una entidad
clinica. Dentro de este marco la investigacion de causas
genéticas no debe pasarse por alto, sobre todo si se consi-
deran defectos estructurales diagnosticados en forma pre-
natal. Solamente la interaccion coordinada de los obstetras,
médicos materno fetales, internistas y genetistas perinatales
permite lograr el objetivo de cumplir con un estudio integral
de la paciente embarazada para delimitar las causas, los da-
fios, el tratamiento y el riesgo de recurrencia de la restriccion
del crecimiento.
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