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ACTUALIZACIÓN DE LA 
PROBLEMÁTICA DEL PEG (I): 
NUTRICIÓN Y METABOLISMO
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Multitud de estudios epidemiológicos han demos-
trado que alteraciones nutricionales durante el de-
sarrollo embrionario pueden dar lugar a restricción 
del crecimiento intrauterino y bajo peso al nacer. A 
su vez, el bajo peso en humanos aumenta enorme-
mente el riesgo de sufrir enfermedades crónicas 
tales como obesidad, resistencia a la insulina, dia-
betes y enfermedades cardiovasculares cuando se 
llega a la edad adulta. Finalmente, recientes estu-
dios epidemiológicos han puesto de manifiesto que 
la programación fetal de las enfermedades del 
adulto puede manifestarse incluso en la siguiente 
generación filial. Esto es, la descendencia de indivi-
duos que nacieron pequeños para la edad gesta-
cional (PEG), también presentan problemas meta-
bólicos, a pesar de no haber estado sometidos a 
estrés nutricional durante su propio desarrollo fetal 
ni ser ellos mismos PEG.

Se ha propuesto que los mecanismos epigenéticos 
(metilación del ADN, modificaciones de histonas, 
ARNs no codificantes) pueden explicar la asocia-
ción entre diversos tipos de estrés intrauterino, in-
cluyendo problemas nutricionales, y alteraciones 
permanentes de la expresión génica que a su vez 
determinan tanto: 

1. la programación fetal de las enfermedades del 
adulto, si se producen en células de la línea so-
mática; 

2. los efectos transgeneracionales, si se produ-
cen en células de la línea germinal.

Aquí repasaremos las evidencias clínicas y epide-
miológicas que demuestran la existencia de efec-
tos transgeneracionales en personas que han sufri-
do restricción del crecimiento prenatal. A conti- 
nuación, describiremos los mecanismos y vías po-
tencialmente implicados en estos procesos, a tra-
vés de estudios clínicos y diversos modelos experi-
mentales.
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