1,

<
-
0
Z
<
o
()]
w
<
=
o
>
w
o

Endocrinologia

www.endocrinologiapediatrica.org

Sumario
Noviembre 2012, VOLUMEN 3 / NUMERO 2

PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL (PEG):

DESDE EL PERIODO PRENATAL HASTA LA ADOLESCENCIA

PEG PIENATAL .....vviiit e 87
Pequefio para la Edad Gestacional en el periodo neonatal...........cc...ccoeeevveiiiiiiiniiiiinee, 90
Clasificacion del recién nacido PEG (1ablas).........cccvviiiiiiiiiiiii e, 93
Tratamiento de los nifios nacidos Pequefios para la Edad Gestacional con hormona de
CPBCIMIBNTO . ...ttt 95
Evolucion puberal en nifios Pequefios para la Edad Gestacional con crecimiento
COMPENSAAOr POST-NALAL .. ..coiiiiiii e, 98
PEG con catch-up: riesgo cardiovascular y metabolico...........coocvvvveviiiiiiiiiiiiiiie, 101
Pequefo para la Edad Gestacional: recomendaciones dietéticas y nutricionales................ 104
Early development and pubertal prevention of Polycystic Ovary Syndrome (PCOS)............. 107
PEG: implicaciones en el desarrollo neuropSicolOQiCO. ...........ecvvvveeeieiiieeeeiiieeee e 108
Seguimiento del nifio PEG en atencion pPrimaria............cooovvveeeeiiiiiieeecciiieeee e, 110
Conclusiones acerca del nifio NACido PEG............covoiiiiiiiiei 112

NINO PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL:

RECOMENDACIONES PARA EL SEGUIMIENTO CLIiNICO

INEFOAUCCION. ...ttt 113
DTN CIONES . vttt e 114
Talla baja y tratamiento con hormona de Crecimiento.........oocvvvveeeieiiiiiiieeeeeeeecci 116
Adrenarquia y PUDEITAG. ... 118
Riesgo cardiovascular y metaboliCo.......ovvvviviiiiiiiic e 120
Desarrollo NEUNOCOGNITIVO. ... ..eiii ittt 122
Sequimiento en atenCiON PriMAIA..........coovvireiiiiei e 124
Resumen de patologias prevalentes en el nifio PEG.............cccoveieeiiiiiieic, 127
Tablas y graficas de CreCimiBNT0........c..iiiiiiii e 128

®Publicacion de la Sociedad Espariola de Endocrinologia Pediatrica

B v v.seep.es/revista |



Edocrinologl'a pdiétrica

PUBLICACION DE LA SociEDAD EsPaNioLA DE ENDOCRINOLOGIA PEDIATRICA

REVISTA ESPANOLA
\)
L/

MiemBRo DE LA AsociAciON EspaRioLa DE PebiaTriA (A.E.P.)

JUNTA DIRECTIVA DE LA SEEP

Presidente Vocales
Luis Antonio Castafio Gonzélez Alfonso Lechuga Sancho
Purificacion Ros Pérez

Secretaria general Diego de Sotto Esteban

Marfa Chueca Guindulain

Tesorera
Ana Gémez Gila

Curso PEG: DESDE EL PERIODO PRENATAL HASTA LA ADOLESCENCIA

COMITE ORGANIZADOR COMITE CIENTIFICO

Grupo de Trabajo sobre PEG de la SEEP
(Comité Cientifico)

Fundacion de la SEEP (FSEEP)

Junta Directiva de la Sociedad Espafiola

Jordi Bosch Mufioz

Paloma Cabanas Rodriguez
Ramon Carfiete Estrada
Antonio de Arriba Mufioz
Ignacio Diez Lépez

Elena Gallego Gomez
Lourdes Ibafez Toda

M?® José Martinez-Aedo Ollero
José Manuel Rial Rodriguez
Ana Cristina Rodriguez-Dehli

COMITE EDITORIAL

Directores asociados
Lidia Castro-Feijéo
Alfonso Lechuga Sancho

de Endocrinologia Pediatrica (SEEP)

Directora
Laura Audi Parera

2 2 m ® Depésito legal: B-14610-2010
Revista Espanola v R ISSFI)\I' 201 3_g7788
Endocrinologia Pediatrica. PUI_S o e Publicacién autorizada como soporte

ediciones

www.pulso.com vélido: 0336E/8590/2010

Texto integro de

acceso libre en:
Calle Cronos, 24 - bloque 1, bajo E14

www.seep.es/revista
28037 Madrid

2 ) Telf.: +34 913 205 827
Sociedad Fax: +34 917 418 122

Secretaria editorial
Rambla del Celler, 117-119 seep@seep.es
08172 Sant Cugat del Vallés - Barcelona
Telf.: +34 935 896 264

Fax: +34 935 895 077

Normas de publicacion:
www.seep.es

© 2012 SEEP

Reservados todos los derechos mundia-

Espafiola de les. El contenido de esta obra no puede
Endocrinologia reproducirse, almacenarse en un sistema
Pediatrica de recuperacion o transmitirse en forma

Guanajuato 100, 2° Piso,
Colonia Roma Norte
México D.F. 06700

Telf.: + 52-(55)55641306

alguna por medio de cualquier procedi-
miento, sea éste mecanico, electronico,
de fotocopia, grabacién o cualquier otro,
sin el previo permiso por escrito del editor.

© 2012 Sociedad Espafiola de Endocrinologia Peditrica. Publicado por Pulso ediciones, S.L. Todos los derechos reservados.







sumario

Revista Espanola de

£ Endocrinologia Pediatrica
Volumen 3
Numero 2

Peaquefo PARA LA EDAD GESTACIONAL (PEG): DESDE EL PERIODO PRENATAL HASTA LA ADOLESCENCIA

PEG DIENATAL ... e 87
Maria Dolores Gémez-Roig

Pequefo para la Edad Gestacional en el periodo neonatal...............ccooeiiiiiiiiiiiiiiii e, 90
Maria Gormaz

Clasificacion del recién nacido PEG (tablas) ..........cooooiiiiiiii e, 93

Cristina Rodriguez-Dehli, M. Francisco Rivas Crespo, Isolina Riafio Galan

Tratamiento de los nifios nacidos Pequefios para la Edad Gestacional

COoN hormMoNa de CrECIMUENTO ... ..ot e 95
Ramdn Canete Estrada, Maria Dolores Canete Vazquez, Eva L van Donkelaar

Evolucion puberal en nifios Pequefios para la Edad Gestacional con crecimiento

COMPENSATOr POST-NALAL ...t e 98
Maria Victoria Marcos

PEG con catch-up: riesgo cardiovascular y metaboOliCO .......c.ooooiiiiiiiiii 101
Antonio de Arriba Murioz

Pequefio para la Edad Gestacional: recomendaciones dietéticas y nutricionales ....................... 104
Gloria Bueno Lozano, Jesus Maria Garagorri Otero

Early development and pubertal prevention of Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) ................... 107
Francis de Zegher, Lourdes Ibarfiez

PEG: implicaciones en el desarrollo NeuropsSiCOIOGICO. ... ..couviiiiiiiiiieieiee e, 108
Joseé Ignacio Labarta, Antonio de Arriba, Beatriz Puga

Seguimiento del nifio PEG en atencion Primarial ..........oooiiiiiiiiiee e 110
Elena Gallego

Conclusiones acerca del nifio NAcido PEG ..o 112

Ignacio Diez Lopez

NiNo PequENO PARA LA EDAD GESTACIONAL: RECOMENDACIONES PARA EL SEGUIMIENTO CLINICO

INEFOAUCCION © e 113
Lourdes Ibanez Toda

DT INICIONES . e 114
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Talla baja y tratamiento con hormona de CreCimIentO ........ccoovvviiiiiiiiiiice e, 116
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Adrenarquia y PUDEITAA ... 118
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Riesgo cardiovascular y metabOliCO .. ... 120
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Desarrollo NEUIOCOGNITIVO ... ....oiiiiiii e 122
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Seguimiento en atenCiON PHMANTA .........ovviiii e 124
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Resumen de patologias prevalentes en el NIR0O PEG................ooooiiiiiii e, 127
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP

Tablas y graficas de CreCiMIENTO .........oooiiiiii e 128

Antonio Carrascosa, Angel Ferrandez, Diego Yeste, Jorge Garcia-Dihinx, Agustin Romo, Alejandra Copil,
Jordi Almar, Salvador Salcedo, Miquel Gussinyé, Luis Baguer






Rev Esp Endocrinol Pediatr 2012; Volumen 3. Numero 2

PEQUENO PARA LA EDAD
GESTACIONAL (PEG)

doi: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2012.0ct.126

DESDE EL PERIODO PRENATAL HASTA LA ADOLESCENCIA

PEG prenatal

Maria Dolores Gémez-Roig

Hospital Sant Joan de Déu, Barcelona

La definicion de crecimiento normal precisa criterios
estadfisticos que concreten la definicion de «norma-
lidad» en curvas poblacionales especificas. Actual-
mente definimos como crecimiento intrauterino res-
tringido (CIR) a aquel recién nacido cuyo peso esta
situado por debajo del percentil 10 para su edad
gestacional. De acuerdo con esta definicion, es es-
perable una incidencia de CIR del 10%, aunque en
la préctica clinica ésta puede disminuir tras su co-
rreccion con el peso y el fenotipo de los padres .

Algunos autores han sugerido como definitorio de
CIR el percentil 3 y/o 5, a favor de una estricta de-
finicion con mayor influencia negativa en la morbi-
mortalidad fetal y perinatal.

El National Institute of Child Health and Human De-
velopment, con el objetivo de unificar criterios res-
pecto a los fetos con este diagnostico, ha conside-
rado como CIR a todos aquellos fetos con un peso
al nacer por debajo del percentil 10, segun curvas
poblacionales. Esta definicion, al igual que la ma-
yorfa de los estudios realizados posnatalmente ?, no
nos permite diferenciar la poblacién que no presen-
ta un compromiso hipéxico-isquémico (feto normal
con bajo peso para su edad gestacional [BPEG],
small for date o small for gestational age) y los que
presentan alteraciones del Doppler y por lo tanto,
compromiso hipéxico-isquémico (CIR).

Se postula que la morbimortalidad neonatal aso-
ciada a los recién nacidos de bajo peso quedaria
restringida a los fetos que presentan alteraciones
en el estudio Doppler de la arteria umbilical y/o la
circulacion fetal, los CIR.

Correspondencia:

Maria Dolores Gémez-Roig
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Son muchos los trabajos que demuestran que el
CIR se relaciona con patologia futura, no sélo del
recién nacido, sino incluso con una reduccién pon-
doestatural posnatal, y en los casos mas precoces
con una capacidad intelectual y habilidad motora
menores.

Una limitacion importante en el estudio de esta pa-
tologfa es la falta de homogeneidad en las defini-
ciones prenatal y postnatal del CIR y de feto normal
con BPEG. Los estudios existentes no evallan po-
blaciones similares y las definiciones posnatales no
coinciden con las obstétricas en el periodo prenatal.

Las curvas de crecimiento fetal no son extrapola-
bles de una poblacion a otra, ya que factores gené-
ticos, climéaticos o socioeconémicos pueden esta-
blecer diferencias entre los rangos de normalidad.
Se han propuesto curvas personalizadas, pero su
utilizacion actual es minoritaria®.

Las limitaciones en el diagnoéstico del CIR son im-
portantes. Se han postulado multiples métodos de
cribado gestacional del CIR, todos ellos con baja
sensibilidad intrinseca. Las medidas morfométricas
maternas obtienen una sensibilidad del 30 al 40%.
La medida biométrica fetal por ecografia es el mé-
todo mas consensuado de presuncion diagnodstica
antenatal del CIR (especialmente la circunferencia
abdominal [CA] y el peso estimado fetal [PEF]). Exis-
ten curvas de normalidad de dichas medidas, pero
las tasas diagnosticas no superan el 50%. Baschat
et al. * asocian un bajo percentil de CA con una ele-
vada sensibilidad (98,1%) para el diagnéstico de
CIR (peso al nacer inferior al percentil 10). La sensi-
bilidad del PEF para este diagndstico es del 85,7%.
Una CA para un percentil de peso menor del 2,5 tie-
ne el menor valor predictivo positivo (36,3%), mien-
tras que este bajo PEF presenta un valor del 50%.

La cifra del volumen de liquido amnidtico ha sido
estudiada por Chauhan et al. %, que encuentran una
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incidencia de CIR del 19% si el indice de liquido
amniético (ILA) es < 5, que desciende al 9% si el
ILA es > 5 (odds ratio 2,13, IC del 95%: 1,10-4,16).
Un ILA disminuido puede ser un buen predictor de
disfuncién placentaria. Esta conclusion todavia es
valida actualmente.

La monitorizacién ecografica del crecimiento fetal
permite una aproximacion al contexto evolutivo del
CIR, si bien actualmente se precisa su complemen-
tacion con otras mediciones dinamicas, como los
flujos Doppler umbilicales y fetales ®. Las alteracio-
nes en las ondas de velocidad de flujo en estos te-
rritorios vasculares han mostrado una buena corre-
lacion con las diferentes fases de adaptacion a la
disminucion de aporte, a la hipoxia o a la presencia
de acidosis fetal 7. La monitorizaciéon Doppler ha
demostrado incrementar la supervivencia y dismi-
nuir la morbimortalidad neonatal de estos recién
nacidos. El estudio Doppler diferencia a la pobla-
cién con PEF inferior al percentil 10 en dos grupos:
los que no presentan alteraciones del Doppler en
los que, por lo tanto, no hay un compromiso fetal
(BPEG), y los que si presentan alteraciones del
Doppler y, en los que, por lo tanto, hay compromi-
S0 hipdxico-isquémico, que serian los propiamente
denominados como CIR. El estudio de la velocime-
tria Doppler ayuda en la identificacion de fetos con
riesgo de CIR, secundarios a una anormal invasion
trofobléstica e inadecuados cambios en flujos san-
guineos fetales y placentarios.

Esta aceptado el papel del Doppler de arteria um-
bilical y su valor predictivo en fetos con CIR y peor
resultado perinatal 8. Hershkovitz et al.® lo corrobo-
ran en valores patologicos del Doppler de arteria
cerebral media asociados a mayor prematuridad,
CIR, cesareas e ingresos neonatales.

El estudio Doppler de las arterias uterinas se ha
implantado recientemente como exploracion com-
plementaria en esta poblacion. Las arterias espira-
les del utero sufren una serie de modificaciones en
el primer y el segundo trimestres de la gestacion,
aumentando el flujo sanguineo Uteroplacentario,
asegurando asi un aporte vascular suficiente para
el mantenimiento de las necesidades fetales. Estos
cambios de las arterias espirales se reflejan en la
onda de velocidad de flujo (OVF) de las arterias
uterinas, en concreto como una disminucion de las
resistencias vasculares y un aumento de las velo-
cidades tanto sistdlicas como diastdlicas. Las ges-
taciones que no presentan estos cambios tienen
mayor riesgo de desarrollar CIR y/o estados hiper-
tensivos del embarazo (EHE). Diferentes estudios
han demostrado la utilidad del estudio de la OVF
en la deteccion precoz de CIR en el primer y el se-
gundo trimestres de la gestacion. A pesar de esto,
la sensibilidad para detectar esta patologia sigue
siendo baja, de un 30 a un 50% para todos los ca-

sos con patologia, si bien puede aumentar hasta un
80% en los casos mas graves, que requieren finali-
zacion de la gestacion en semanas mas precoces
del embarazo, al combinar CIR y EHE "°.

Un buen especialista debe diferenciar, en su diag-
nostico prenatal, aquellos fetos con CIR debido a
un ambiente intrauterino desfavorable de aquellos
BPEG sin repercusion obstétrica, y evitar asi una
iatrogenia secundaria a una mala interpretacion
de una situacion fisioldgica. Se estima que entre la
poblacion diagnosticada ecograficamente de CIR
segun biometrias fetales, unicamente un 40% tie-
ne repercusion en la morbilidad fetal. Aproximada-
mente un 40% de los fetos con biometrias menores
son BPEG sanos, sometidos a un mayor riesgo ia-
trogénico de prematuridad. De acuerdo con Burke
et al. "', no existe un aumento de morbimortalidad
en los BPEG.

Es conocido que los fetos con CIR presentan un
mayor riesgo de complicaciones perinatales que
incluyen prematuridad, mayor nimero de induccio-
nes, pérdida del bienestar fetal en el parto, mayor
numero de cesareas, aumento de morbimortalidad
fetal y neonatal.

Las complicaciones neonatales inmediatas en
el grupo de recién nacidos con CIR también son
conocidas: depresion perinatal ante un trabajo de
parto mal tolerado, hipoglucemia, hiperviscosidad
y policitemia, aspiracion de meconio, hipertension
pulmonar persistente, hipocalcemia, inestabilidad
térmica, trombocitopenia, enterocolitis necrotizante
y fallo renal. Se ha descrito un aumento del riesgo
de muerte subita en neonatos con CIR ™2,

El desarrollo neurolégico también debe ser moni-
torizado, principalmente en los primeros afios de
vida, para diagnosticar precozmente retrasos de
desarrollo y para el tratamiento precoz de los mis-
mos 8. Zubrick et al. demostraron que nifios naci-
dos por debajo del segundo percentil tienen un ma-
yor riesgo de desarrollar problemas mentales (odds
ratio 2,9, IC del 95%: 1,18-7,12), limitaciones aca-
démicas (odds ratio 6,0, IC del 95%: 2,25-16,06), y
menor salud en general (odds ratio 5,1, IC del 95%:
1,69-15,62) 4,

Actualmente, se conoce que la exposicion a con-
diciones ambientales desfavorables, en un periodo
relativo pero critico, perjudica la interrelacion entre
los sistemas endocrinos, metabdlicos y mecanis-
mos de homeostasis cardiovascular. Dicha afecta-
cién tiene consecuencias a largo plazo en el feto
y ampliables posnatalmente. Este proceso recibe
el nombre de programming *® y sus consecuencias
determinaran un posible fallo de crecimiento pos-
natal, y ya en edad adulta, cierta predisposicion a
desarrollar enfermedad hipertensiva (HTA), enfer-
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medad cardiovascular 16, estados de hiperfibrino-
genemia, diabetes mellitus tipo 2 (DMNID), y sin-
drome X (HTA, DMNID e hiperlipidemia).

Para poder avanzar en el conocimiento de la fisio-
patologia del CIR, asi como de sus consecuencias
posnatales, es necesario trabajar en la homogenei-
zacion de las definiciones pre y/o posnatales, te-
niendo en cuenta indicadores de salud fetal y pla-
centaria ademas del peso fetal.

El estudio Doppler de la hemodinamia fetoplacen-
taria tiene una influencia directa en la morbimortali-
dad perinatal y las consecuencias posnatales, sien-
do importantes el tiempo de aparicion y el intervalo
de afectacion.

No debemos olvidar una poblacion no diagnostica-
da (por encima del percentil 10), pero con afecta-
cion de su curva de crecimiento, que puede pre-
sentar también consecuencias posnatales y en la
edad adulta.

La problematica que presenta la restriccion del
crecimiento fetal es la dificultad de disponer de
un diagnostico cierto, no solo del grado de retra-
so de crecimiento, sino del verdadero estado del
feto, a pesar de marcadores biofisicos-ecograficos
de control y de prondstico, como son el estudio de
los flujos Doppler. En este sentido, es imprescindi-
ble el disefio de estudios amplios multicéntricos y
multidisciplinarios que incorporen tanto obstetras
como neonatdélogos, dirigidos al aclaramiento de
la fisiopatologia y probablemente a la redefinicion
sindrémica del CIR.
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GESTACIONAL (PEG)

doi: 10.3266/RevEspEndocrinolPediatr.pre2012.0ct.127

DESDE EL PERIODO PRENATAL HASTA LA ADOLESCENCIA

Pequenio para la Edad Gestacional en el periodo

neonatal

Maria Gormaz

Hospital Universitario La Fe, Valencia

La definicion mas aceptada de pequefio para la
edad gestacional (PEG) es la del recién nacido
(RN) con peso y/o talla inferior o igual a 2 desvia-
ciones estandar de la media de una poblaciéon de
referencia, por sexo y por edad gestacional. Otras
definiciones establecen el punto de corte en el per-
centil 10 o el percentil 3.

Los recién nacidos se subclasifican en PEG por el
peso, por la talla o por ambos peso y talla. Ademas
debe identificarse a aquellos RN PEG con perime-
tro cefélico bajo.

Esta definicion requiere precision en el conocimiento
de la edad de gestacion (idealmente basado en la
ecografia del primer trimestre), en la antropometria al
nacimiento (peso, tallay PC) y un punto de corte fren-
te a datos de referencia de una poblacion relevante.

Es importante distinguir entre el PEG con restriccion
de crecimiento intrauterino y el constitucionalmente
pequefio. Para ello se han propuesto diferentes en-
foques perinatales, como tener en cuenta factores
que modifican el crecimiento como la talla materna,
la etnia o la paridad, en un modelo de valoracion
de crecimiento individual personalizado, o de apli-
cacion en el neonato, como el indice ponderal, el
grosor del pliegue cutaneo o la presencia de glébu-
los rojos nucleados. Esta distincion es importante
para identificar al grupo de recién nacidos PEG con
mayor morbilidad y mortalidad.

En nuestro medio disponemos de las tablas y grafi-
cas de recién nacidos del «Estudio transversal espa-

Correspondencia:

Marfa Gormaz

Hospital Universitario La Fe
Valencia

Aol de crecimiento», con una muestra amplia (9.362
recién nacidos) de la poblacion actual de nuestro
pais, abarcando desde las 26 a las 42 semanas de
edad gestacional, diferenciadas por sexo.

Las causas que determinan el nacimiento de un
nifio PEG se pueden clasificar en fetales, ambien-
tales, placentarias o maternas. En caso de que al
nacimiento no esté establecida la etiologia, es re-
comendable la realizacion de exploraciones com-
plementarias dirigidas a esclarecer dicho origen.
La historia clinica es el punto de partida, seguido
del estudio placentario y el estudio neonatal orien-
tado segun la exploracion fisica del recién nacido.
En aquellos casos de afectacion simétrica de peso,
talla y perimetro cefélico es frecuente que el origen
sea un problema intrinseco fetal, de tipo genético o
infeccioso.

La composicion corporal de los nifios PEG es di-
ferente a la de los adecuados para la edad ges-
tacional (AEG), con una disminucién de la grasa
corporal total, de la masa magra y del contenido
mineral 6seo. La menor masa muscular se traduce
en menor contenido proteico y de nitrégeno. El con-
tenido de glucdgeno en el musculo esquelético y el
higado es menor debido a menores concentracio-
nes plasmaticas fetales de glucosa e insulina.

La estimacion de la edad gestacional mediante cri-
terios fisicos puede estar alterada en los PEG por
una mayor exposicion de la piel al liquido amniético
qgue se traduce en mas arrugas en la planta de los
pies. Por el contrario, la reduccion del cartilago de
la oreja, del boton mamario o la apariencia menos
madura de los genitales femeninos pueden hacer
que parezcan menos maduros.

La exploracion neurologica sera valorable en au-
sencia de problemas neuroldgicos. Existen dife-
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rentes test (Dubowitz, Ballard, Capurro, Kempe)
que permiten calcular la edad gestacional con
una precision variable de +1-2 semanas, basa-
dos en datos de exploracion neurolégica y datos
morfolégicos. El nuevo test de Ballard permite una
adecuada estimacién con una exploracidon mas
abreviada.

Los recién nacidos PEG que nacen prematuramen-
te estan expuestos ademas a las complicaciones
de la prematuridad, en mayor grado que los AEG
de la misma edad gestacional: se han descrito
mayores tasas de muerte neonatal, enterocolitis
necrotizante, enfermedad de membrana hialina y
displasia broncopulmonar, pero no se ha asocia-
do un menor percentil de peso al nacimiento con
leucomalacia periventricular quistica o hemorragia
intraventricular grados Il o IV.

En el periodo neonatal inmediato, la transicion car-
diopulmonar puede complicarse en aquellos PEG
mas severamente afectados, presentando asfixia
perinatal, aspiracion meconial, disfuncion miocardi-
ca o hipertension pulmonar. La anticipacion, inclu-
yendo la planificacion del parto en un centro peri-
natal con medios adecuados es una obligacion en
estos casos.

Aquellos que no presentan de forma inmediata
estos problemas requieren una estrecha monitori-
zacion que permita prevenir o detectar y tratar los
problemas mas frecuentes: la hipoglucemia, hipo-
calcemia, policitemia e hiperviscosidad, alteracion
de la termorregulacién o de la funcion inmune.

La hipoglucemia es frecuente (5% de recién naci-
dos de peso inferior al p10) y el riesgo proporcional
a la severidad del retraso de crecimiento intrauteri-
no. Intradtero las bajas concentraciones de insuli-
na resultan en depdsitos vy sintesis de glucégeno
disminuidos. Tras el parto, una pobre respuesta
contrarreguladora y cierta resistencia periférica
contribuiran a este problema. Por ello es esencial
monitorizar la glucemia los primeros dias de vida.

La hipocalcemia puede presentarse en recién na-
cidos prematuros o que han sufrido asfixia perina-
tal por lo que se recomienda proporcionar aportes
adecuados y una estrecha monitorizacion y trata-
miento en caso necesario.

La policitemia y la hiperviscosidad son el resultado
del aumento de la produccion de eritropoyetina en
respuesta a la hipoxia. El riesgo es mayor que en
los AEG, y la primera es proporcional a la severidad
de la restriccion de crecimiento.

La hipotermia es mas frecuente en los PEG que en
los AEG (18 vs 6%) debido a mayor pérdida de calor
por los menores depodsitos de grasa subcutanea, y

una produccion disminuida de calor por deplecion
de catecolaminas y disponibilidad de nutrientes
disminuida. Para prevenirlo es recomendable que
tras el parto se les monitorice en un ambiente tér-
mico neutro.

La inmunidad celular puede verse alterada en nifios
con restriccion de crecimiento intradtero en el perio-
do neonatal inmediato y a lo largo de la infancia. Se
ha observado que presentan menores cifras de lin-
focitos T y B al nacimiento. También se ha descrito
neutropenia en hasta el 50% de los nifilos nacidos
de madres con hipertension arterial severa.

La mortalidad fetal, neonatal y perinatal aumenta en
los PEG comparados con los AEG. Estudios pobla-
cionales encuentran un aumento de la mortalidad
20-30 veces en recién nacidos a término AEG com-
parados con PEG con peso nacimiento entre 1500-
2500. Este riesgo aumenta a 70-100 con peso al
nacimiento < 1500 gramos.

Este aumento de la mortalidad es mayor especial-
mente en los recién nacidos prematuros, y particu-
larmente en los casos de restriccion de crecimien-
to mas severo. En los recién nacidos a término la
mortalidad se relaciona con las malformaciones
congénitas, la asfixia perinatal y las alteraciones
de la transicion cardiorrespiratoria. A medida que
disminuye la edad gestacional, la mortalidad se re-
laciona con las complicaciones propias de la pre-
maturidad.

A las conocidas repercusiones a largo plazo en
los pacientes PEG sobre su crecimiento, su meta-
bolismo y su desarrollo neurologico y el riesgo de
problemas cardiovasculares secundario a la pro-
gramacion metabdlica se suman nuevas eviden-
cias de repercusion a nivel de funcién pulmonar o
neuroldgica como pérdida axonal a nivel del nervio
optico que exigen que se garantice el adecuado
seguimiento de estos ninos por especialistas con
formacion especifica en esta patologia. Las inves-
tigaciones futuras deben disefiarse de forma que
se valoren los z-scores y no el peso al nacimiento
como indicador de nutricion intrauterina.
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Para una correcta clasificacion del PEG y segui-
miento posterior es necesario el empleo de es-
tandares o patrones de referencia adecuados.
Actualmente disponemos de diversas graficas de
crecimiento: nacionales, regionales, internaciona-
les; estudios longitudinales, transversales, semilon-
gitudinales ™ siendo fundamental elegir aquéllas
mas adecuadas segun lo que se busque evaluar,
en este caso el PEG, teniendo en cuenta sus carac-
teristicas y limitaciones.

En Espana, ha habido una larga tradicion en la rea-
lizacion de estudios de crecimiento, que han obje-
tivado la desaparicion de las diferencias regionales
asi como la aceleracion secular del crecimiento
(incluyendo del peso y longitud en prematuros) 2.
Respecto al crecimiento intrauterino, que esta influi-
do por multiples factores como la edad materna, la
paridad, la raza, el estado nutricional y el estatus
socioeconémico materno, existen varios debates.
Por una parte, se plantea hasta qué punto los datos
obtenidos en una poblacion de recién nacidos pre-
maturos pueden ser representativos del crecimiento
fetal normal, en especial cuando las causas de esa
prematuridad sean crénicas, que a su vez podrian
ser la etiologia del PEG. Por otra parte, las curvas de
la OMS, realizadas a partir de una muestra de seis
paises diferentes, plantean la posibilidad de que
no existan diferencias genéticas entre los distintos
paises respecto a la longitud y talla (patrén de re-
ferencia universal), pero presentan limitaciones im-
portantes. Entre ellas destacan que son curvas lon-
gitudinales solo hasta 5 afios de vida y la muestra es
de una poblacién altamente seleccionada, de nifios
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criados en condiciones Optimas socioeconémicas y
nutricionales, con una importante pérdida de casos
respecto a la muestra inicial y por todo ello con posi-
bles sesgos. Pero también hay que destacar que no
normalizan la desnutricion en paises en desarrollo,
ni la obesidad en los desarrollados y que valoran
mejor a los nifios con lactancia materna (son nifios
con lactancia materna al menos 6 meses)*'°,

Los estudios transversales resultan mas Utiles en ge-
neral para la evaluacion de un nifio o grupo de nifios
en un momento determinado (al nacimiento), mien-
tras que para el seguimiento del crecimiento de un
nifio de forma individualizada son preferibles los es-
tudios longitudinales (seguimiento posterior del PEG).

Como referencia para una correcta clasificacion
del PEG disponemos de las tablas y gréaficas de
recién nacidos del Estudio Transversal Espafiol de
Crecimiento, basadas en una muestra amplia y re-
presentativa de la poblacion actual de nuestro pais
de nifios de etnia caucasica, cubriendo los distin-
tos estratos socioecondmicos que abarcan desde
las 26 a las 42 semanas de edad gestacional, para
cada sexo por separado. Excluyen los individuos
con patologias que tedricamente puedan afectar
al crecimiento y el 85% de la prematuridad fue por
causas agudas, presumiendo poca repercusion en
el crecimiento fetal 3.

Para el seguimiento posterior durante la infancia y
adolescencia, contamos con el Estudio Longitudi-
nal Espafiol de Crecimiento 1978-2000, disponien-
do de curvas de talla y de velocidad de crecimiento
adecuadas, diferenciadas segun los 3 grupos ma-
duradores mas frecuentes: temprano, intermedio y
tardio "2, para nifios espafoles caucasicos.

Se incluyen al final de este documento las tablas de
recién nacidos y ambas estan disponibles en Inter-
net, en la siguiente direccion electronica:
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http://www.seep.es/privado/download.
asp?url=Publicaciones/Estudios_Espafioles_de_
Crecimiento_2010.pdf
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Crecimiento intrauterino retardado (CIR)
/Pequeno para la Edad Gestacional (PEG)

Es dificil encontrar una definicion univoca de CIR,
y habitualmente se entiende como tal a la situacion
obstétrica de tipo crénico y de causas diversas que
afectan al crecimiento y desarrollo fetales y que
tiene como consecuencia el nacimiento de un nifio
con peso bajo e inapropiado (PEG)'. En la prac-
tica diaria se suelen utilizar los términos de CIR o
de PEG con un mismo criterio. Segun se afecte su
longitud y peso se distinguen dos grandes grupos:

e El tipo | o simétrico, el peso, la longitud y el
perimetro cefalico estan disminuidos pero son
proporcionados.

e Eneltipo Il o asimétrico se afecta el peso o la
longitud. El 75% son de este tipo.

Crecimiento postnatal

La mayoria de los niflos PEG tienen un “catch-up”
o crecimiento recuperador, mas intenso en los seis
primeros meses de vida?. Incluyen el 75-85%, y a
los dos afos solo el 15% son menores de -2DE. En
los nifios PEG la cronologia de la pubertad suele
ser normal, aunque en general su talla adulta es in-
ferior a la talla diana.
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Eje de GH

Los mecanismos no se conocen con exactitud. La
secrecion de hormona de crecimiento (GH) sue-
le ser normal, con valores basales elevados y en
los test de secrecion integrada muestran picos
secretorios de alta frecuencia y escasa amplitud.
Asimismo, las pruebas de secrecion muestran pi-
cos normales, aunque el 25% de estos pacientes
presentan picos insuficientes frente a determinados
estimulos.

Tratamiento con GH

El 26 de junio de 2003, la European Agency for
the Evaluation of Medical Products (EMEA), ba-
sada en datos de ensayos previos y asimismo
por la informacién proporcionada de la Food and
Drug Administration (FDA) que ya tenia esta indi-
cacion desde julio de 2001, aprobd la posibilidad
de tratar con GH a los nifios PEG que no habian
hecho un crecimiento recuperador postnatal?. En
Espafia fue aceptado poco tiempo después por
la Agencia Espafola del Medicamento y Produc-
tos Sanitarios (AEMPS) pudiendo tratarse estos
pacientes desde 2004 en las diferentes Comuni-
dades Auténomas.

Objetivos del tratamiento con GH

a) Inducir un rapido catch-up de crecimiento que
intente colocar a estos nifios dentro de la zona de
normalidad que se traduzca en una evidente mejo-
ria de la talla final.

b) Mantener la tasa normal de crecimiento hasta
que se alcance su talla adulta normal.
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c) Posibilidad de mejorar los problemas psicolégicos.

Cualquier nifio PEG que a los 2 ¢ 3 afios no haya
alcanzado una talla normal debe ser enviado para
su estudio por un pediatra experto en endocrinolo-
gia pediatrica.

Planteamiento terapéutico con GH en los nifios PEG
La EMEA establece las siguientes recomendaciones:

e Se trataran los casos que tengan longitud/peso <
-2 DE al nacimiento.

e Iniciar el tratamiento después de los 4 afios,
cuando la recuperacion espontanea del creci-
miento es muy poco probable.

e Talla alos 4 afios < - 2.5 DE.

e |a dosis recomendada por la Union Europea es
de 0,035 mg/kg/dia.

e El tratamiento por lo general debe prolongarse
hasta la edad adulta.

e No esté indicado en los PEG con trastornos ge-
néticos o sindromicos, aunque esta en discusion
los nifios afectos de Sindrome de Silver-Russell.
Asimismo, se recomienda no iniciar el tratamiento
en los nifios préoximos a la pubertad®.

e Una buena respuesta durante el primer afio se
produce silaVC es > a +0.5 DS

e El mayor incremento de talla se produce en los 2
primeros anos de tratamiento.

e Parece que al menos mejoraran la talla entre 1.3
y 1.9 SDS.

e |La GH se suspendera después del primer afio si
la DE de laVC es < +1.

e TambiénsilaVC es < 2cm/afio o sila edad ¢sea (EO)
es > 14 afios en las nifias 6 15 afios en los varones.

El coste-beneficio que aporta en la calidad de vida
en relacion con la talla es muy satisfactorio®.

Monitorizacion del tratamiento

Antes de iniciarlo deben determinarse antropome-
tria, EO, IGF-I, IGFBP3, glucemia, insulinemia, lipi-
dos y tension arterial. Los controles evolutivos son
similares, la EO no se afecta negativamente®.

En ocasiones se pueden observar aumentos mode-
rados de glucosa, indicando cierto estado de insu-
linorresistencia, que normalmente son transitorias.

En los controles del metabolismo hidrocarbonado se
deben determinar los indices de sensibilidad y de
resistencia a la insulina.

Otros efectos del tratamiento con GH en los
ninos PEG

Mejoran su apetito y aumentan el tamafio de las ma-
nos, los pies y la pelvis.

Composicion corporal:

El tratamiento disminuye la grasa subcutanea sin
afectarse la grasa abdominal, medida ésta me-
diante resonancia magnética . La masa muscular
aumenta significativamente ” y se normaliza la den-
sidad mineral 0sea.

Riesgo cardiovascular:

Después de suspender el tratamiento, la sensibili-
dad a la insulina, el indice de disposicion de gluco-
sa, la glucemia y la insulina, el indice de masa cor-
poral, la circunferencia de cintura y los niveles de
IGF-I'y IGFBP-3 son equivalentes a los adultos que
fueron tratados con GH versus los adultos jovenes
no tratados. El colesterol sérico y la presion arterial
sistolica y diastélica son menores en los tratados®.

Adipoquinas y tratamiento con GH en los nifios PEG:
Aumenta la follistatina (recientemente descrita y
que influye sobre la adipogénesis) y disminuyen la
leptina y la adiponectina de alto peso molecular®.

Pubertad, funciones gonadal y reproductiva:
En ningun caso se ha observado mayor incidencia
de pubertad precoz o de adelantos puberales?®.

También se ha relacionado el tratamiento con GH
con la calidad de vida .

Tratamientos futuros

En los pacientes PEG en periodo prepuberal se ha
postulado asociar analogos de GnRH al tratamiento
con GH, a efectos de retrasar la pubertad y mejorar
asi la talla adulta, y se ha comprobado que no se
altera sustancialmente la masa corporal y el perfil
metabdlico y, aunque puede ser un tratamiento pro-
metedor, no esta actualmente aprobado .
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Introduccion

A lo largo de la vida fetal se van a producir periodos
criticos de multiplicacion y proliferacion celular en los
cuales existe un alto grado de plasticidad (posibilidad
de introducir cambios) seguidos de otros periodos
resistentes a los cambios. En funcion de estas carac-
teristicas el feto es capaz de producir cambios es-
tructurales, funcionales y epigenéticos, en respuesta
a factores nocivos que reducen su crecimiento.

La gran variabilidad en el ritmo de crecimiento y de
maduracion de los diferentes tejidos, 6érganos vy sis-
temas fetales determina la existencia de diferentes
grados de afectacion fetal con las consiguientes
repercusiones a corto, medio y largo plazo.

Definicion

A pesar de lainmensa cantidad de bibliografia exis-
tente, no existe aun una definicion aceptada a nivel
internacional. En general se recomienda utilizar el
término crecimiento intrauterino restringido o redu-
cido (CIR) para referirnos a la etapa fetal y neonato
de bajo peso o pequefio para la edad gestacional
(PEG) una vez se ha producido el nacimiento; este
ualtimo término es equivalente al SGA (small for ges-
tational age) de la literatura anglosajona.

Utilizamos la abreviatura AEG para referirnos a los
neonatos a término de peso adecuado a su edad
gestacional .
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Periodo Puberal

En cuanto a la repercusion que un crecimiento fe-
tal restringido puede producir sobre la maduracion
puberal podemos establecer dos partes diferen-
ciadas, con caracter docente. Primero se comen-
tara el desarrollo fisico y a continuacion la funcion
gonadal.

La pubertad es uno de los acontecimientos diferen-
ciales de los humanos, no sélo por su larga duracion
y adquisicion de la madurez, sino por los cambios
fisicos y hormonales que suceden. La restriccion del
crecimiento fetal puede “reprogramar” los ejes hor-
monales en la vida prenatal y modificar la secuencia
y progresion de la pubertad en la vida postnatal.

Estudios en animales han demostrado las diferen-
tes consecuencias de la malnutricion prenatal y
postnatal sobre la funcién gonadal. Una aportacion
interesante de estos trabajos ha sido demostrar la
posibilidad de revertir los cambios estructurales
gonadales con una realimentacion adecuada?.

Previamente a la maduracion gonadal, se produce
la adrenarquia o maduracion fisiolégica de la zona
reticular de la corteza suprarrenal. En nifios PEG
tanto con crecimiento compensador (CC) como sin
él, se han demostrado niveles elevados de sulfa-
to de dehidroepiandrosterona (DHEAS) que es el
marcador del proceso de adrenarquia, y con fre-
cuencia Pubarquia Prematura (PP), definida como
la presencia de vello pubiano, odarquia y/o axilar-
quia antes de los 8 afos en la nina y antes de los 9
anos en el nifo.

Multiples estudios han demostrado un diferente
comportamiento en el desarrollo puberal entre ni-
Aos y nifias PEG, existiendo una mayor informacion
sobre el desarrollo puberal en las nifias. Se ha com-
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probado que la forma de crecer y madurar modifi-
cara el tempo y el timing puberal. Las nifias PEG
que realizan un CC postnatal répido y exagerado,
sobre todo de peso, presentan con mayor frecuen-
cia PPy pubertad adelantada®.

Diferentes estudios epidemiolégicos en Europa han
mostrado que la pubertad en nifios PEG se produce
en el margen de edades habituales para la pobla-
cion de referencia pero relativamente temprano y
con una talla relativamente reducida.

En Suecia los varones PEG seguidos longitudinal-
mente en su conjunto inician la pubertad con una
talla 4 cm inferior a la media y su ganancia estatural
también es ligeramente inferior a la media. Conse-
cuentemente, son adultos de talla en los limites ba-
jos de la normalidad y frecuentemente por debajo
de su zona diana. También se ha publicado la rela-
cién entre bajo peso al nacer con infertilidad, niveles
elevados de FSH y reduccién del volumen testicular.
En cambio, en este mismo estudio sueco, las nifias
PEG inician pubertad y tiene la menarquia unos 5
meses antes que las nifias AEG *. Otros estudios no
encuentran cambios en los niveles de inhibina B,
LH, FSH vy testosterona en varones PEG y AEG, su-
giriendo que un crecimiento intrauterino restringido
no afecta la funcién de la célula de Sertoli®.

En Israel, un estudio sobre pacientes PEG sin CC
ha demostrado que las nifias PEG inician la puber-
tad en el limite normal bajo de la normalidad (6 me-
ses antes que el promedio) y tienen un patron de
crecimiento diferente de las AEG: inician pubertad
con una talla inusualmente baja, son mas réapidas
y tienen el estirén puberal adelantado (se produce
en el B2). Al comienzo tienen una maduracion ésea
retrasada pero se adelanta de forma rapida, lo cual
contribuye a un cierre precoz epifisario y a una talla
final inferior a la esperada e inferior a la talla media
parental 4.

En ltalia, Ghirri ha publicado que a los 6-7 afios las
nifas PEG tienen niveles plasmaticos de DHEAS
significativamente mas elevados que las nifas AEG
y que las nifas PEG inician el desarrollo mamario
como media a los 9,9 afios (versus 10,4 afios en las
nifias AEG) y tienen la menarquia a los 11,9 afios
(versus 12,3 en las nifias AEG)®.

En un estudio realizado en Helsinki en pretérminos
de muy bajo peso (<1.500 g), las nifias adelantan
la maduracion puberal en 0,8 afios independiente-
mente de que sean PEG o AEG y también adelan-
tan el periodo de maxima velocidad de crecimiento
puberal en dos afios. En Holanda han detectado
una progresion puberal mas rapida en nifias PEG”.

En la poblacion de Chile, han valorado la progre-
sién puberal en nifias PEG mediante auxometria,

analitica hormonal y ecografia gonadal. La conclu-
sion ha sido que las nifias PEG tienen la pubertad
a una edad similar con maduracion ¢sea y ecogra-
fla gonadal parecida entre nifias PEG y AEG. Las
ninas PEG tienen mayor respuesta de estradiol y
170OH-Progesterona tras administrar un agonista de
GnRH. Finalmente, el Consenso Latinoamericano
de 2010 sefiala la conveniencia de vigilar especial-
mente el inicio puberal de las nifias PEG®.

En Catalunya se han realizado estudios longitudi-
nales en nifias PEG con CC y con peso en limites
normales. Las nifias PEG inician la pubertad a una
edad mas temprana que las nifias AEG. Presentan
la menarquia unos 8- 9 meses antes y su talla final
se encuentra reducida en aproximadamente 5 cm?®,

Finalmente, el Consenso Internacional de 2007 con-
cluye que la mayorfa de nifios PEG tienen la puber-
tad en los margenes de la poblacion general '°.

Funcién gonadal

Las adolescentes con antecedentes PEG tienen un
volumen ovérico reducido y una menor frecuencia
ovulatoria. En un estudio longitudinal se relaciona
el grado de restriccion del crecimiento intrauterino
con un gradiente de alteraciones, a medida que se
reduce el peso al nacimiento se afiade un mayor
grado de hiperandrogenismo, desde la presencia
aislada de PP a un sindrome de ovario poliquistico
(SOPQ) en la adolescencia tardia.

Otros hallazgos en adolescentes PEG son: hiperin-
sulinemia basal y tras sobrecarga oral de glucosa,
perfil lipidico aterogénico, con aumento de LDL-C
y triglicéridos y disminucién de HDL-C, aumento
del indice de androgenos libre, disminucion de la
SHBG y de la IGFBP1.

Composicion corporal

Las adolescentes con hiperandrogenismo ovarico
y antecedentes PEG tienen exceso de grasa de
predominio central y visceral, que se acompafia de
alteraciones del perfil de adipoquinas (adiponec-
tina de alto peso molecular) y de marcadores de
inflamacion (PCR ultrasensible). Estas alteraciones
parecen estar determinadas por una resistencia a
la insulina, que a su vez, parece tener un papel im-
portante en el desencadenamiento tanto de la PP
como de la pubertad adelantada, especialmente
cuando se asocia una rapida ganancia de talla y
peso en la infancia. En la adolescencia, estas alte-
raciones pueden condicionar un mayor riesgo de
desarrollar SOPQ. Estudios recientes realizados en
grupos pequefios de pacientes han demostrado
que el tratamiento con sensibilizadores de la insuli-
na reduce la resistencia insulinica y la velocidad de
progresion de la pubertad y retrasa la menarquia;

Volumen 3. Numero 2

99



Marfa Victoria Marcos

reduce la prevalencia de SOPQ en la adolescen-
cia, mejora la composicién corporal a largo plazo y
reduce la presencia de componentes del sindrome
metabdlico .

Conclusiones

La malnutricion fetal durante los periodos criti-
cos puede modificar el desarrollo puberal. Una
rapida ganancia de peso durante la infancia
acelera la maduracion puberal y este fendme-
no es mas frecuente en nifias PEG. Asi pues, se
debe vigilar el momento del CC y su intensidad.

Las nifias PEG con CC tienen mas posibilidad
de desarrollar PP, resistencia a la insulina y
SOPQ que las nifias AEG.

Aunque las nifias PEG inician pubertad a una
edad en los limites normales, la mayoria de
ellas lo hacen en los margenes tempranos, con
talla inapropiadamente baja y maduracion ésea
no concordante.

La maduracion 6sea es un pobre marcador de
inicio puberal en las nifias PEG y por lo tanto no
es Util para hacer un prondéstico de talla final.

La variable incidencia de SOPQ en mujeres PEG
en diferentes poblaciones puede ser debida a
variables geograficas, étnicas y metodolégicas.

Todo lo anterior nos debe obligar a establecer
estrategias futuras de seguimiento y preven-
cion para el nifio PEG.
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El sindrome metabdlico o sindrome de resistencia a
la insulina es un conjunto de alteraciones caracteri-
zadas por resistencia a la insulina, hiperinsulinismo,
anomalias en el metabolismo de la glucosa, dislipe-
mia, hipertension y obesidad '. Al igual que sucede
en adultos, no hay un consenso en la definicion de
sindrome metabdlico en la poblacién pediatrica 22,
Se trata de un problema emergente con una preva-
lencia en la infancia que varia segun la definicion
empleada situandose entre el 4-10 % de todos los
adolescentes y el 30 % de los que padecen sobre-
peso*®.

Después de la publicacion de 1989 en la que Barker
6 lanzo la hipotesis de la existencia de una posible
relacion entre el tamanfo al nacimiento y la enferme-
dad isquémica cardiaca en la vida adulta, muchos
investigadores han tratado de encontrar la relacion
entre el crecimiento fetal y las enfermedades del
adulto. Se investiga sobre la existencia de una pro-
gramacion temprana, durante el periodo fetal. Esta
programacion se ha asociado con un crecimiento
fetal retardado y el hecho de nacer PEG mas que
con ser prematuro o no.

Una nutricion deficiente durante periodos criticos
del desarrollo (ya sea en la época fetal o en la in-
fancia precoz) tiene efectos permanentes, favore-
ciendo la aparicion de una vulnerabilidad a pade-
cer enfermedades en el futuro 8. La nutricion fetal
inadecuada se debe a un suplemento inapropia-
do de nutrientes (pobre funcion placentaria o de-
ficiente nutricion materna) o a un aumento de las
necesidades fetales (un crecimiento réapido fetal),
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lo que produce cambios fisiolégicos en el feto para
conseguir adaptarse, entre los que se incluye un
retraso del crecimiento, a expensas de mantener
un flujo sanguineo cerebral adecuado (a expensas
de otros tejidos). La teoria del origen fetal de en-
fermedades del adulto sugiere que estos cambios
persisten postnatalmente y resultan en alteraciones
permanentes de la composicion corporal, la estruc-
tura tisular y la fisiologia del organismo®.

Los mecanismos por los cuales se produce esta
programacion se pueden dividir en cambios estruc-
turales, como disminucion permanente del niumero
de células en tejidos especificos, y cambios en los
procesos homeostaticos celulares por alteraciones
en la expresion génica’. Ejemplos de los cambios
estructurales son la reduccion del numero de nefro-
nas, de la masa de células beta pancreéticas o de
la masa muscular, todos ellos descritos en recién
nacidos PEG y que, de persistir, pueden aumentar
el riesgo de enfermedad posterior.

El crecimiento postnatal también es importante.
Muchos de los estudios epidemioldgicos muestran
que el riesgo de desarrollar hipertension arterial y
diabetes mellitus tipo 2 en la edad adulta es mayor
en hombres y mujeres nacidos PEG que desarrollan
posteriormente una obesidad. Asimismo, los efec-
tos adversos que tienen la hipertension arterial o la
intolerancia a la glucosa sobre un adulto obeso, son
mayores si presenta el antecedente de nacer PEG.
Esto ha dado lugar al concepto de que un individuo
que precisa adaptarse durante la época fetal para
convertirse en un “ahorrador” puede ser incapaz
de mantener una homeostasis correcta cuando se
expone a una sobrenutricion en la vida postfetal,
denominado como “adaptacion-desadaptacion”®.

El crecimiento recuperador afecta al peso y a la ta-
lla; se trata de una respuesta adaptativa cuyo obje-
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tivo es capacitar a los nacidos PEG para alcanzar
su potencial genético completo en cuanto a talla y
peso®. Sin embargo, este catch-up produce un ex-
cesivo depdsito de grasa durante la recuperacion
nutricional que favorece por si misma la resistencia
a la insulina selectiva °. Esta resistencia a la insuli-
na unida al crecimiento intrauterino restringido con-
lleva una remodelacion de la composicion corporal
y del desarrollo del tejido adiposo, independien-
temente de la presencia o no de obesidad ''. Un
catch-up rapido en los primeros afios de vida pue-
de ser responsable de las posteriores alteraciones
metabdlicas que presenta esta poblacion ®'2,

La adquisicion de grasa postnatal es un hito de
gran importancia para el desarrollo de resistencia
a la insulina y tiene gran impacto en la futura nu-
tricion infantil. Comparando los niveles de insulina
entre nifios nacidos adecuados a su edad gesta-
cional y nifios nacidos PEG, podemos sacar las si-
guientes conclusiones: los nacidos PEG presentan
niveles menores al nacimiento; al afio de vida los
nacidos PEG que han realizado crecimiento recu-
perador tienen mayores niveles de insulina basal y
de marcadores de insulinorresistencia, hecho que
también persiste a la edad de 3 afos y en edades
sucesivas #4115 en comparacion con los nacidos
PEG no recuperadores y los nacidos adecuados a
la edad gestacional.

Los adultos con antecedente de nacer PEG que
desarrollan intolerancia a los hidratos de carbono
y diabetes mellitus tipo 2 se caracterizan por pre-
sentar una rapida ganancia de peso durante los 2-3
primeros afios de vida sin ser obesos en esta época
de la vida '®'7, por lo que este rebote adiposo pre-
coz es el factor de riesgo mas determinante para
su aparicion. Las medidas para prevenir esta insu-
linorresistencia deben empezar en la infancia y de-
ben ir dirigidas no solo a la poblacion obesa sino a
aquellos nifios nacidos PEG que aumentan su IMC
cruzando percentiles hacia los superiores 7.
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El término Pequeno para la Edad Gestacional
(PEG) se utiliza para describir a recién nacidos
cuyas principales caracteristicas antropométricas
(peso y/o longitud) se sitian a dos o mas desvia-
ciones estandar (DE) por debajo de la media de su
poblacion de referencia, teniendo en cuenta edad
gestacional y sexo. Su etiologfa es diversa e influ-
yen diversos factores como son: fetales (cromoso-
mopatias, embarazo multiple y otras), placentarios
(infartos y defectos en la implantacion), maternos
(edad, paridad, infecciones, estado nutricional) y
ambientales (exposicion a toxicos) .

Durante los ultimos afios, se ha comprobado que
el bajo peso al nacer se asocia a una determinada
composicion corporal en la que predomina el acu-
mulo de grasa a nivel troncular y visceral, mas evi-
dente en el sexo femenino23. Esta distribucion grasa
se relaciona a su vez con alteraciones en el perfil de
adipoquinas y mediadores inflamatorios, ambos in-
timamente relacionados con resistencia a la insulina,
hipertension arterial y dislipemia en el adulto*.

Publicaciones recientes demuestran que, siguien-
do la hipoétesis de Barker del “fenotipo ahorrador”,
existe una relacion directa entre bajo peso al nacer,
incremento rapido de peso durante el primer afo
de vida y desarrollo de determinadas enfermeda-
des en la edad adulta como son la resistencia a la
insulina, la diabetes tipo 2 y la enfermedad corona-
ria 4,5. Es por ello que los nifios PEG constituyen
una poblacion con riesgo de obesidad, diabetes
tipo 2 y patologia cardiovascular en la edad adulta.
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Resulta por lo tanto evidente que las recomenda-
ciones nutricionales y dietéticas en estos recién na-
cidos y lactantes pasan por medidas preventivas
y por la deteccion precoz del problema. Cuando
existan antecedentes familiares de otro hermano
con PEG, las medidas preventivas comenzaran an-
tes y durante la nueva gestacion. El peso pregesta-
cional y la ganancia de peso durante el embarazo
son una fuente de informaciéon indiscutible sobre
las reservas nutricionales disponibles y del aporte
nutritivo al feto. Se aconsejara un aporte calérico
adecuado a la madre con equilibrio de macronu-
trientes y se asegurara la adecuada ingesta de mi-
cronutrientes, sobre todo calcio y hierro®. Se revisa-
ran la posibilidad de enfermedad cronica reciente,
los habitos alimentarios, la ingesta de alcohol y el
tabaquismo. Se intentaran corregir aquellas situa-
ciones que puedan interferir en el aprovechamiento
de alguna sustancia nutritiva y situaciones como la
obesidad materna y la diabetes gestacional. El in-
cremento total del peso recomendable es de 10 o
15 kg (15 a 21 Kg en los embarazos gemelares).
Este incremento debe ser menor en el caso de obe-
sidad pregestacional ®.

La leche materna es el alimento ideal para los PEG,
pues se adapta a sus necesidades nutriciona-
les, metabdlicas e inmunoldgicas. De esta forma,
contribuye a que el crecimiento recuperador de
los primeros meses de vida, tenga lugar de forma
gradual y no tan rapida como la proporcionada
por las férmulas enriquecidas o hiperprotéicas tan
preconizadas para el correcto desarrollo cognitivo
de estos nifios’. Se debe asegurar un periodo de
lactancia materna lo méas prolongado posible (en-
tre 3 y 6 meses). Trabajos recientes demuestran
que la lactancia materna en los PEG, se asocia
con menor riesgo de resistencia a la insulina y de
sindrome metabdlico. Por el contrario, las férmulas
enriguecidas, aumentan el riesgo de hipertension
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y de sindrome metabdlico 7. Esta promocién de la
lactancia materna debe ser méas vigorosa en las fa-
milias con antecedentes de riesgo coronario y de
diabetes tipo 2.

La introduccion de la alimentacion complemen-
taria se realizaré entre el cuarto y sexto mes de
vida, evitando su precocidad. Se hara de forma
gradual, comprobando sus efectos sobre la com-
posicion corporal. Se mantendréa un aporte lacteo
equivalente al menos del 50% del aporte caldrico.
Se desaconsejara el exceso de adicion de cerea-
les, el consumo de grandes raciones de proteinas
(méas de 30-40 g/racién) y el consumo de zumos
comercializados, priorizando el consumo de fruta
entera frente al de zumos naturales. Sera necesa-
rio potenciar la masticacion, por lo que a partir del
8-10° mes de vida pueden introducirse alimentos no
triturados. Una dieta saludable, baja en colesterol y
grasas saturadas desde el primer afio de vida ha
demostrado disminuir los niveles de resistencia a
la insulina cuando estos nifios llegan a los 9 afios
de edad“®.

En los recién nacidos con peso adecuado para
su edad gestacional, las cifras de indice de masa
corporal (IMC) deben disminuir a partir del primer
afo de vida hasta los 5 ¢ 6 afios de edad en que
aumenta de nuevo. Si aumenta el IMC entre el pri-
mer y cuarto afo de vida es lo que se denomina
‘rebote adiposo” y cuando se produce antes de
la edad anteriormente citada, se correlaciona con
un mayor riesgo metabdlico y de obesidad en eta-
pas posteriores de la vida®. Asi, a partir de los dos
afios de edad, la alimentacién de los nifios PEG
debe ser equilibrada, manteniendo una propor-
cion adecuada de los distintos macronutrientes.
El aporte energético debe distribuirse segun el
tipo de actividad del nifio. Se aconseja eliminar las
grasas visibles de la carne, limitar el consumo de
embutidos y fiambres. Debe cocinarse con aceite
de oliva y evitar el exceso de lacteos con aporte
graso entero (mantequillas y natas). En relacion a
los hidratos de carbono, hay que fomentar el con-
sumo de los complejos (legumbres, cereales, fru-
tas y verduras) y limitar los refinados como son los
zumos no naturales, refrescos y los adicionados
de azucar®.

Por lo tanto, se deben controlar el peso, la longitud/
talla, el IMC, el perimetro craneal y la velocidad de
crecimiento de forma periédica en los PEG. Incre-
mentos rapidos en el peso y en la talla en los prime-
ros 3y 4 afios de vida pueden favorecer la aparicion
de grasa visceral, resistencia a la insulina y conse-
cuencias cardiovasculares. El objetivo nutricional
es llegar a la pubertad con IMC adecuado y con
una pubertad cronolégicamente normal. Asimismo,
deben detectarse precozmente las situaciones de
dislipemia y de alteracion hidrocarbonada. Estas ul-

timas deben controlarse muy estrechamente, sobre
todo si existen antecedentes familiares y si el nifio
precisa tratamiento farmacolégico con hormona de
crecimiento o corticoides .

Todas las medidas anteriores deben ser acompa-
fadas de la promocion de ejercicio fisico diario. Se
entiende como tal a la actividad fisica planeada,
estructurada vy repetitiva para obtener una buena
forma corporal, lo que proporciona un gasto ener-
gético extra. En el momento actual, sigue siendo
objeto de debate lo que se considera necesario
para mantener un peso adecuado, aunque la mayo-
ria de los autores sefialan los 25-30 minutos diarios
de actividad moderada (aerébica) durante 7 dias
en semana. Es necesario controlar el sedentarismo,
desaconsejando la existencia de las TIC (television,
Internet, videojuegos y telefonia moévil) en la habi-
tacion y reduciendo su ndmero en el hogar. Ver TV
mas de 3 horas al dia incrementa la posibilidad de
desarrollar obesidad ®'°. La resistencia a la insulina
en los PEG puede aparecer ya en el primer afio de
vida. El incremento de la actividad fisica diaria asi
como la disminucion del sedentarismo se asocia a
una mejoria en la composicion corporal y en la sen-
sibilidad a la insulina independientemente de que
se produzca en el nifo obeso una disminucion sig-
nificativa del peso corporal '".
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Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) (defined by NIH,
Rotterdam or AES criteria) is traditionally viewed as
an ovarian disorder that appears in adolescence and
may lead to metabolic complications in adulthood.
Emerging evidence, however, indicates that PCOS
is primarily a disorder of adipose-tissue hyperexpan-
sion that may originate in early life, develop across
childhood and puberty, and advance into end-stage
disease (including ovulatory dysfunction and ovar-
ian androgen excess) by adolescence '.Prepubertal
markers pointing to PCOS risk include a viscerally
adipose body composition, high levels of circulating
triglycerides, insulin, IGF-I, DHEAS and leptin, and
low levels of adiponectin and SHBG.

The novel concept on the ontogeny of PCOS does
not only harbour the most common (obese and non-
obese) phenotypes of PCOS, but implies also a po-
tential to prevent PCOS by preventing the hyperex-
pansion of adipose tissue in childhood and puberty.
This potential has now been tested in a subgroup of
non-obese girls that can be identified early as be-
ing at high risk for PCOS, namely low-birthweight
girls with precocious pubarche 2.Treatment with
metformin across late prepuberty and puberty was
associated with postpubertal reductions in visceral,
hepatic and total-body adiposity and also with a re-
duction in the prevalence of PCOS (5% vs 47% by
NIH or AES criteria, after 8 yr of study). Welcome
epiphenomena of such early metformin intervention
were an increment of adult stature (by ~4 cm to-
wards normal) and a delay of menarche (by ~1 yr
towards normal).
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Another implication of the novel concept is that in-
tervention in adolescent girls with PCOS should not
aim primarily at silencing the ovaries (with an oral
contraceptive) but rather aim at reducing adipose-
tissue hyperexpansion and low-grade inflammation
(for example, with a low-dose combination of met-
formin, flutamide and pioglitazone) thereby allowing
for spontaneous resumption of ovulation and also
for waning of androgen excess?.
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Nacer PEG es una condicién que en si misma pue-
de tener una influencia negativa sobre el desarrollo
neurocognitivo. Los recién nacidos PEG presentan
un volumen cerebral disminuido que podria estar
en relacion con dicho deterioro cognitivo '; en este
sentido, estudios morfolégicos realizados mediante
Resonancia Magnética muestran una disminucion
del volumen cortical, ya presente en el nacimiento?.
Parece existir ya intratutero un sufrimiento fetal neu-
ronal que provoca una neuropenia presente des-
de el nacimiento ®. EI compromiso del crecimiento
cerebral afecta sobre todo al &rea del hipocampo,
zona relacionada intimamente con la memoria, y
también a la densidad neuronal, el espesor y a la
mielinizacion *.

Estos problemas son objetivables desde la primera
infancia, ya que son nifios que presentan un peri-
metro cefélico en los limites inferiores de la norma-
lidad o por debajo ®; caminan o hablan algo mas
tarde que la poblacion general, presentan con ma-
yor frecuencia problemas neurolégicos entre los
que destacan el trastorno por déficit de atencion e
hiperactividad®.

Se trata de una poblacién en la que el fracaso esco-
lar es comuin, como resultado de una combinacion
de alteraciones en la memoria cognitiva, tareas vi-
suales/espaciales, funciones motoras especificas,
el comportamiento y la motivacién’. Presentan una
reduccion en el coeficiente intelectual, rendimien-
to académico pobre, pocas habilidades sociales y
problemas de conducta cuando se comparan con
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recién nacidos adecuados a la edad gestacional.
Sin embargo, es infrecuente encontrar lesiones ce-
rebrales graves en comparacion con nifios extre-
madamente prematuros®.

Mediante la realizacion de tests de desarrollo neu-
rolégico adecuados a cada edad podemos saber
qué areas se afectan mas en cada momento®. As,
entre los 3 y los 24 meses de edad, el area mas
afectada es la del control postural que evaltua fun-
cion motora grosera; entre los 3 y 6 afos los peo-
res resultados se obtienen en la escala de funcion
motora que evalla la coordinacion de movimientos
tanto finos como groseros y a partir de los 7 afos
destacan los malos resultados en el cociente inte-
lectual (Cl). La mayoria de los nifios tienen proble-
mas de concentracion, pudiendo llegar a aparecer
un trastorno por déficit de atencion e hiperactividad.
Esta situacion se hace mas evidente al aumentar la
exigencia de los cursos académicos, conduciendo,
a menudo, a un fracaso escolar. Por ello, son nifios
que requieren un control a largo plazo, un segui-
miento exhaustivo y, en algunos casos, tratamientos
farmacologicos.

El deterioro del Cl es una de las consecuencias
mas importantes que puede aparecer en un nifio
PEG. Un porcentaje de nifios PEG muestran una
disminucion de los valores de Cl comparados con
la poblacion normal, desde los 3 meses hasta los
14 afios de edad. Aproximadamente el 22% de
esta poblacion tendré valores de Cl por debajo de
-2 SDS que empeoran progresivamente con la edad
y que, en algunos casos, puede llegar a instaurarse
un retraso mental severo®.

Los nifios nacidos PEG que experimentan en su
evolucion un crecimiento recuperador o catch-up
muestran unos resultados algo mas favorables que
los no recuperadores, aunque también presentan
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un deterioro cognitivo bastante similar con el paso
del tiempo, hallandose la diferencia en que el de-
terioro se inicia de forma mas temprana en los no
recuperadores, asemejandose los resultados entre
ambos grupos al avanzar los afios °. El tratamiento
con hormona de crecimiento mejora los resultados
en el grupo de los no recuperadores, pero sin llegar
a alcanzar los valores obtenidos por los que han
experimentado un catch-up®. Se desconoce si una
administracion precoz de hormona de crecimiento,
por ejemplo desde los 2 afios de vida, pudiera pre-
venir estas consecuencias neurolégicas negativas
al aumentar los niveles de IGF-1, necesario para el
desarrollo dendritico, intentando mantenerlos en los
valores altos de normalidad, ya que los aumentos
excesivos de IGF-I pueden acelerar el desarrollo de
sindrome metabdlico ™°.

La mejor manera de evitar esta situacion seria me-
diante medidas que eviten el nacimiento de nifios
PEG, mediante la erradicacion de embarazadas
fumadoras, ya sea de forma activa o pasiva®, y me-
jorando las condiciones que rodean a la mujer em-
barazada, disminuyendo su nivel de estrés®. Pero,
cuando nace un nifio PEG es necesario saber reco-
nocerlo e iniciar precozmente medidas de educa-
cion y estimulacion para intentar prevenir este de-
terioro cognitivo, de gran importancia en su futura
vida adulta y para su desarrollo en la sociedad.
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El pediatra del area extrahospitalaria juega un papel
fundamental en el seguimiento de los nifios nacidos
pequefios para la edad gestacional (PEG), siendo
imprescindible la deteccion precoz de los posibles
problemas que pueden ir surgiendo a lo largo de la
evolucion de estos pacientes durante los primeros
afnos de vida y asi poder derivarlos a las consultas
especializadas a nivel hospitalario.

Crecimiento-Nutricion

Vigilar el crecimiento armoénico de peso y talla, ajus-
tando el aporte calérico para evitar ganancia insufi-
ciente o excesiva de peso.

Favorecer una recuperacion pondero-estatural len-
ta y progresiva en los primeros 3-4 afios de vida
para evitar acumulo de grasa visceral (relacionado
con la posible resistencia a la insulina y aparicion
de diabetes tipo 2). Favorecer la lactancia materna
y dieta saludable con introduccion de alimentacion
complementaria segun las pautas habituales.

Monitorizar el crecimiento, ya que un 10% de los
nifos PEG no realizaran el crecimiento recuperador
a los 2 afos de vida y pueden ser candidatos a tra-
tamiento con hormona de crecimiento. Remitir a los
servicios de Endocrinologia Pediatrica a los nifios
PEG que a los 4 afos tengan una talla por inferior
a -2 DE, o antes si el crecimiento no es adecuado.

Pubertad
Tanto en nifios como en niflas se han descrito al-

teraciones en el desarrollo de la pubertad, funda-
mentalmente un inicio mas precoz, sobre todo en
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las nifas que han realizado una recuperacion del
crecimiento intenso en los primeros afios de vida.
En ambos sexos se observa con frecuencia un me-
nor estirén de crecimiento puberal, de forma que
junto con el inicio temprano de la pubertad, la talla
final resulta mas comprometida. Vigilar estrecha-
mente la aparicion de signos puberales y remitir a
los servicios de Endocrinologia Pediatrica aquellas
ninas menores de 8 afios con inicio de telarquia y
los varones con edades inferiores a 9 afios 6 meses
que presenten un volumen testicular mayor o igual
a 4 ml para valorar la posibilidad de frenar la puber-
tad. Asimismo, deberan ser remitidos para valora-
cion aquellos pacientes que presenten aparicion de
vello pubico o cambios en el olor corporal en nifios
menores de 9 anos o nifias menores de 8 afos.

Desarrollo Psicomotor

Los nifios PEG tienen mas riesgo de presentar pro-
blemas en el desarrollo neurocognitivo y de hiperac-
tividad, independientemente de que tengan o no cre-
cimiento recuperador. El tratamiento con hormona de
crecimiento podria reducir la severidad de estos pro-
blemas en el grupo de no recuperadores. Los tras-
tornos neurocognitivos mas frecuentes — aproxima-
damente en el 50-60% de los casos- son problemas
de concentracion, observandose con cierta frecuen-
cia sindrome TDAH (déficit de atencion e hiperacti-
vidad). Para controlar el desarrollo psicomotor hay
que utilizar las escalas adecuadas, fomentando la
estimulacion precoz a nivel domiciliario asi como en
los centros de atencion temprana, si fuera necesario.

Informacion a los Padres

Su hijo ha nacido con bajo peso para la edad ges-
tacional, este hecho puede conllevar la aparicion
de una serie de trastornos, que es necesario vigilar,
para poder instaurar en caso necesario las medidas
oportunas para su prevencion o tratamiento. Estas
fundamentalmente se refieren a evitar la ganancia
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ponderal excesiva en los primeros afios de vida,
dado que facilita la aparicién de pubertad precoz
y aumentan los factores de riesgo cardiovascular.
Asimismo, su pediatra ha de vigilar estrechamente
la curva de talla, para que en el caso que fuera insu-
ficiente pueda enviarlo a una unidad especializada
de Endocrinologia Pediatrica, donde se valorara la
posibilidad de tratamiento con hormona de creci-
miento. Ademas, los niflos pequefios para la edad

gestacional, pueden presentar problemas en el de-
sarrollo psicomotor (trastornos motores, dificultades
de aprendizaje, hiperactividad), siendo importante
iniciar la estimulacion precoz lo antes posible.
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La incidencia del RN PEG en nuestro entorno se si-
tUa alrededor del 8% de todos los recién nacidos.
Es una condicion patolégica en aumento que se
asocia con factores fetales, placentarios y mater-
nos, pero es importante destacar que en la gran
mayoria de casos no se encuentra una etiologia
identificable. Las condiciones de salud de la mu-
jer gestante son un factor importante que puede
favorecer la aparicion de un RN PEG; entre estas
condiciones destacan el tabaquismo, alcohol, es-
trés y vida laboral muy activa durante la gestacion,
edad materna extrema (< 16 o > 35) y desnutricion
materna entre otros. En el futuro seré necesario es-
tablecer politicas de salud publica que mejoren el
estado de salud de la mujer gestante con objeto de
disminuir la prevalencia de RN con bajo peso para
la edad gestacional.

El nifio nacido PEG puede presentar a lo largo de
su evolucion una serie de patologias que pueden
condicionar su salud y calidad de vida como son
baja talla, adrenarquia / pubertad adelantada, dé-
ficit neurocognitivo, sobrepeso, hiperandrogenismo
ovarico, menor indice de fertilidad y sindrome me-
tabolico (hiperlipidemia, diabetes tipo Il, obesidad
abdominal, hipertension) entre otros.

Esta importante comorbilidad requiere de un amplio
conocimiento por parte de los profesionales de la
salud encargados de seguir a este tipo de paciente.

La labor preventiva comienza por concienciar y
ampliar los conocimientos fisiopatolégicos no soélo
de obstetras, neonatélogos o pediatras de diversas
subespecialidades hospitalarias; sino de los pedia-
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Ignacio Diez-Lopez
Hospital Universitario de Alava

tras de Atencién Primaria, pilar fundamental de la
salud infantil en nuestro pals.

Es por ello que el grupo de Trabajo de la SEEP ha
desarrollado un documento con recomendaciones
para el seguimiento clinico de estos nifios, el cual
se recoge en este mismo libro. Ademas, un resu-
men del mismo ha sido publicado y esta a dispo-
sicion en:

Pautas para el seguimiento clinico del nifio peque-
Ao para la edad gestacional.

|. Diez Lopez, A. de Arriba Mufoz, J. Bosch Mu-
fioz, P. Cabanas Rodriguez, E. Gallego Gémez, M.J.
Martinez-Aedo Ollero, J.M. Rial Rodriguez, A.C. Ro-
driguez Dehli, R. Cafiete Estrada y L. Ibahez Toda.
An Pediatr (Barc). 2012;76(2):104.e1-104.e7

Por otro lado es necesario el conocimiento real
de la situacion de esta patologia en nuestro pais.
El Grupo PEG ha conseguido un Premio de la
FSEEP en el afio 2012 para conseguir desarro-
llar un estudio epidemiolégico encaminado a este
proposito.

Todo ello supone la necesidad de crear una serie
de lineas de investigacion, que permitan mejorar la
calidad de vida de estos nifios, evitando que pa-
sen a ser de “pequefios nifios” a grandes adultos
enfermos.
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Introduccién
Lourdes Ibifez Toda

Coordinadora del Grupo de Trabajo sobre PEG de la SEEP

El Grupo de Trabajo de Estudio del paciente Pe-
quefio para la Edad Gestacional (PEG) de La
Sociedad Espafiola de Endocrinologia Pediatrica
(SEEP) propone esta Guia de Préactica Clinica para
el seguimiento de los nifios PEG atendiendo a la
morbilidad especifica de éstos, tanto en el periodo
perinatal como durante la infancia y adolescencia,
y a las consecuencias en la edad adulta. Duran-
te la infancia pueden modificarse algunos de los
factores que condicionan la patologia de los PEG,
mejorar su crecimiento y composicion corporal,
implantarse estilos de vida saludables y corregir
sus defectos de aprendizaje y adaptacion social.
Con esta Guia se trata ademas de sensibilizar a la
sociedad y a los profesionales de la Salud acer-
ca del riesgo aumentado para las patologias car-
diovascular y metabdlica de los PEG en la edad
adulta.

Actualmente, el manejo de estos pacientes pre-
senta una variabilidad entre los distintos centros
y profesionales de la Salud, dificultando el acceso
a recursos diagnodsticos y terapéuticos disponi-
bles en la Sanidad Publica para estos pacientes.
Probablemente a ello contribuyen los distintos cri-
terios utilizados para definir esta condicion, y la
carencia de guias o protocolos consensuados que
cubran la asistencia al PEG desde el nacimiento
hasta el final de la infancia.
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La Gufa define los criterios auxolégicos de PEG
segun los actuales consensos internacionales, in-
cluyendo al paciente prematuro que cumpla crite-
rios de PEG, pero excluyendo el seguimiento de
pacientes con cuadros sindrémicos que pueden
cursar con bajo peso de nacimiento.

Para alcanzar los objetivos propuestos, la Guia de-
beria ser referencia para los pediatras de Atencion
Primaria y Especializada, en particular para las
unidades de Endocrinologia Pediatrica, Neurope-
diatria y Gastroenterologia y Nutricion Infantil. En
cada area de Salud y centro hospitalario se debera
adaptar el protocolo de seguimiento en funcién de
sus caracteristicas propias, y fundamentalmente,
en funcion de sus recursos asistenciales.

La Gufa sera periédicamente actualizada de acuer-
do con los avances en la investigacion sobre el
tema, para garantizar una O6ptima calidad en el
seguimiento de estos pacientes y para cumplir el
objetivo principal de su creacion, que es la preven-
cion y/o el tratamiento adecuado de las patologias
asociadas al bajo peso al nacimiento.
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Definiciones
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP*

El término “pequefo para la edad gestacional” (PEG)
describe a un recién nacido cuyo peso y/o longitud
se encuentran dos 0 mas desviaciones estandar (DE)
por debajo de la media establecida para su pobla-
cion de referencia, su sexo y su edad gestacional.

Es preciso conocer con exactitud la duracion de
la gestacion, bien sea por la fecha de la udltima
menstruacion, o —preferiblemente- por ecografia fe-
tal. Esta dar& una estimacion correcta de la edad
gestacional salvo que ya desde el primer trimestre
exista algun trastorno del crecimiento '. Es impor-
tante que las medidas de peso y longitud del recién
nacido se hagan con precision, ya que, sobre todo
en esta Ultima, se cometen frecuentes errores.

Si bien el término PEG comprende tanto a los recién
nacidos de peso bajo como de longitud reducida,
puede ser de utilidad diferenciar tres grupos den-
tro de los PEG: de peso reducido (indice ponderal
bajo), de longitud reducida o de peso y longitud
disminuidos 2. Esta clasificacién permite orientar
mejor el diagndstico etioldgico y el riesgo futuro de
morbilidad cardiovascular.

Como referencia para una correcta clasificacion
del PEG disponemos de las tablas y gréaficas de
recién nacidos del Estudio Transversal Espanol
de Crecimiento, basadas en una muestra amplia
y representativa de la poblacion actual de nuestro
pais, y abarcando desde las 26 a las 42 semanas
de edad gestacional, para cada sexo por separado
(ver Anexo al final). Para el seguimiento posterior
durante la infancia y adolescencia, contamos con el
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Estudio Longitudinal Espafiol de Crecimiento 1978-
2000. Ambos estan disponibles en Internet, en la
siguiente direccion electronica:

http://www.seep.es/privado/download.
asp?url=Publicaciones/Estudios_Espafioles_de_
Crecimiento_2010.pdf

Respecto a las causas que dan lugar a recién naci-
dos PEG, pueden agruparse en causas fetales, ma-
ternas, placentarias y ambientales. (Tabla 1)2. En
ocasiones no es posible determinar el origen de la
restriccion del crecimiento fetal, aun desplegando
todos los medios técnicos disponibles.
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Anomalias cromosémicas (monosomias, trisomias, delecciones, cromosoma en anillo)
Defectos genéticos (acondroplasia, S. de Bloom, Glucoquinasa, etc)

Malformaciones congénitas (cardiacas, renales, etc.)

Gestacion multiple

Edad <16 afios 0 >35 aflos

Talla y peso bajos

Malformaciones uterinas

Paridad (nulipara, gran multipara)

Intervalo < 6 meses entre embarazos

Anteriores fetos PEG

Malnutriciéon

Infecciones crénicas

Enfermedades crénicas (colagenopatias, insuficiencia renal)
Hipertension cronica o preeclampsia

Anemias, neumopatias y cardiopatias cianosantes (hipoxemia)

Defectos de implantacion

Anomalias vasculares (arteria umbilical Unica, hemangioma)
Infarto placentario

Desprendimiento placentario

Insuficiencia placentaria

Altitud (hipoxia)

Desnutricion o desequilibrio de nutrientes

Farmacos (anticoagulantes, anticonvulsivantes,antineoplasicos)

Tabaco

Otros toxicos (alcohol, opioides)

Infecciones prenatales (TORCH, varicela,malaria,sffilis,Chagas,listeria,HIV)
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Talla baja y tratamiento con hormona de crecimiento

Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP*

Talla baja

Los PEG suelen tener una menor talla durante la
infancia y la adolescencia, alcanzando en la edad
adulta una talla aproximadamente una desviacion
estandar (DE) menor de la media '2.

Los PEG suelen experimentar un crecimiento ace-
lerado recuperador o catch-up, que tiene lugar en
su mayor parte durante los primeros doce meses
de vida y esta practicamente completado a los
dos afios, alcanzando una talla superior a =2 DE
en aproximadamente el 90 % de los casos 3. En
el caso de los PEG prematuros, el crecimiento re-
cuperador puede retrasarse 5. Los PEG muy pre-
maturos 0 con mayor restriccion de crecimiento,
especialmente con baja longitud al nacimiento,
tienen menos posibilidades de alcanzar una talla
normal 3.

Tratamiento con Hormona de Crecimiento

El tratamiento con hormona de crecimiento hu-
mana recombinante (rh-GH) en el nifio PEG con
crecimiento recuperador inadecuado es efectivo
87 En Europa, el tratamiento con rh-GH esta apro-
bado en aquellos pacientes PEG que a los 4 afos
no hayan tenido un crecimiento recuperador o
catch-up, y con talla inferior a -2’5 DE y menor de
-1 DE ajustada a la talla diana. Es necesario tomar
la tension arterial y realizar las siguientes determi-
naciones analiticas: T4 libre, IGF-I, IGFBP3, glu-
cemia e insulinemia basales, glicohemoglobina y
lipidograma.
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La dosis de rh-GH recomendada es 0,035 — 0,067
mg/Kg/dia. Debe administrarse diariamente por la no-
che por via subcutanea. El grado de respuesta del
crecimiento depende de la dosis, la edad de inicio
del tratamiento (mayor respuesta en mas jovenes) y
el déficit de talla individual corregido por la talla diana
"8 Si la velocidad de crecimiento es inferior a +1 DE
al cabo de un afio de tratamiento, es necesario reva-
lorarlo y en algunos casos suspender el tratamiento.

Por otra parte, el tratamiento con rh-GH también pue-
de mejorar la tension arterial sistélica, el perfil lipidico y
la composicién corporal. Los efectos sobre el metabo-
lismo hidrocarbonado por la accion antiinsulinica de
la rh-GH son reversibles al suspender el tratamiento.

Puntos clave

e Aproximadamente en el 90% de los nifios PEG,
el “catch-up” esta practicamente completado
a los 2 afos, alcanzando una talla adecuada
para su talla genética.

e Para el tratamiento con GH se exige:

e Ausencia de crecimiento recuperador a los 4
anos.

e Talla<-25DEy<-1DE ajustada a la talla diana

e Silavelocidad de crecimiento es < +1 DE al cabo
de un afio de tratamiento, es necesario revalorar-
lo'y en algunos casos suspender la terapéutica.
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Adrenarquia y pubertad

Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP*

En los pacientes PEG, las modificaciones del eje
adrenal y gonadal durante el periodo prenatal pue-
den condicionar alteraciones en el proceso de la
adrenarquia y de la pubertad 2.

En los varones, en conjunto, las concentraciones del
marcador de la adrenarquia, el sulfato de dehidroe-
piandrosterona (DHEAS) puede estar incrementado
de manera precoz. El inicio y progresion de la puber-
tad son en general normales. Tienen mayor riesgo
de presentar hipospadias y criptorquidia. Algunos
estudios apuntan la posibilidad de un incremento del
riesgo futuro de cancer de testiculo en la edad adulta
34, Pueden verse afectadas la maduracion y la fun-
cion de las células de Sertoli y de Leydig.

Las nifias PEG que realizan un “catch-up” postnatal
rapido y exagerado —sobre todo de peso- presen-
tan con mayor frecuencia pubarquia precoz debida
a adrenarquia precoz marcada. La pubertad puede
iniciarse entre los 8 y los 9 afios y es seguida de
una menarquia que se adelanta alrededor de 5-10
meses, 10 que puede condicionar una talla final por
debajo de la talla diana.

En la adolescencia y en la edad adulta, los genita-
les internos pueden tener un tamano inferior al que
presentan pacientes de la misma edad nacidas con
peso adecuado a la edad gestacional; asimismo,
las pacientes PEG presentan una menor frecuencia
ovulatoria®.

En las nifias PEG existe mayor predisposicion a
exceso de grasa de predominio central y visceral,
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que se acompafia de alteraciones de adipoqui-
nas y marcadores de inflamacion (disminucion de
adiponectina de alto peso molecular y aumento
de leptina y PCR ultrasensible, entre otros). Estas
alteraciones parecen estar determinadas por una
resistencia a la insulina, que a su vez, parece te-
ner un papel importante en el desencadenamiento
tanto de la pubarquia precoz como de la pubertad
adelantada, especialmente cuando se asocia una
rgpida ganancia de talla y peso postnatal. En la
adolescencia, estas alteraciones pueden condi-
cionar un mayor riesgo de desarrollar sindrome del
ovario poliguistico.

Diferentes estudios han mostrado que la modula-
cion de la resistencia a la insulina durante el periodo
peripuberal y puberal mediante la administracion
de metformina, puede normalizar el timing puberal,
retrasar la edad de la menarquia, y mejorar el perfil
endocrino-metabdlico y la composicion corporal 67,

Puntos clave

e En los pacientes PEG, fundamentalmente en
las ninas, se debe controlar el inicio y la progre-
sion de la pubertad.

e Enlas nifias PEG hay que valorar el potencial
desarrollo de hiperinsulinismo y resistencia a
lainsulina en el periodo prepuberal, que pue-
de condicionar el desarrollo de pubarquia
precoz, adelanto puberal, menarquia tem-
prana, y posteriormente, sindrome del ovario
poliguistico.
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Riesgo cardiovascular y metabolico
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Actualmente se acepta que el entorno desfavo-
rable durante la vida intrauterina, que conduce a
una restriccion del crecimiento fetal, aumenta el
riesgo de enfermedad coronaria, accidentes ce-
rebro-vasculares y diabetes mellitus tipo 2 (DM2)
en el adulto '. Desde los primeros trabajos epide-
mioldgicos se ha comprobado una significativa
asociacion de la patologia cardiovascular y meta-
bdlica del adulto con el peso al nacer, en ambos
sexos, en distintas etapas histéricas (nacidos en
los afios 1920 y en los 1950) y en entornos geo-
gréaficos diversos (Europa, India, Estados Unidos
de América) 2. En el seguimiento de cohortes con
gran nudmero de individuos se ha podido demos-
trar que dicha asociaciéon no obedece a factores
de confusion tales como el nivel socioecondémico,
tabaquismo, ocupacion, etc.

Los factores de riesgo establecidos para la pato-
logia cardiovascular, como hipertension arterial y
dislipemia, o la tolerancia alterada a la glucosa vy
el aumento de la resistencia a insulina, correlacio-
nan de forma inversa con el peso a nacer, y puede
identificarse en adultos jévenes una incidencia seis
veces mayor de sindrome metabdlico en el grupo
de bajo peso frente a los de peso elevado al nacer
3. En adultos nacidos PEG se observa una prevalen-
cia mayor de marcadores pro-inflamatorios frente a
los nacidos con peso normal o alto“. Puede com-
probarse resistencia aumentada a la insulina desde
el primer afio de vida, siendo mas acusada cuando
existe una rapida recuperacion del peso®. A su vez,
en los PEG prematuros se observa tension arterial
mas elevada®.
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La aparicion de eventos coronarios, cerebrovascu-
lares o DM2 en adultos nacidos PEG es favorecida
por el aumento postnatal del indice de masa corporal
(IMC) y de la masa grasa. El incremento ponderal que
tiene lugar durante los primeros dos afios de vida pa-
rece proteger del riesgo de eventos cardiovasculares,
incrementandose la incidencia en los que tienen IMC
bajo a los dos afos y aumentado en la adolescencia
"8, En la composicion corporal del adulto nacido PEG
se constata una disminucion de masa magra. La adi-
posidad central (alto indice cintura/cadera) se asocia
con mayor incremento de peso en los primeros afios®.

Durante la infancia la prevalencia de factores de
riesgo cardiovascular y DM2 en los PEG es muy
baja, y las medidas preventivas seran similares a
las recomendadas para el resto de la poblacion, si
bien cabe reforzar su cumplimiento informando al
paciente y sus familiares de los riesgos descritos
en la edad adulta.

Recomendaciones

e Fomento de la lactancia materna. Individualizar
el uso de férmulas o dietas reforzadas.

e Seguimiento de la evolucion ponderal mediante
gréaficas apropiadas para la poblacion.

e  Control de habitos nutricionales centrado en los
PEG con rapida recuperacion ponderal.

e Fomento de ejercicio y dieta normocaldrica en
los PEG con rebote adiposo precoz (aumento
del IMC después de los 2 afios y antes de los
6 afios).

e Toma de tension arterial dentro del programa
del nifio sano a partir de los 3 afios.
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Riesgo cardiovascular y metabolico

Niveles de lipidos plasmaticos después de los
2 afios en sujetos con antecedentes familiares
0 personales de riesgo cardiovascular.

Intervencion dietética y tratamiento farmacolo-
gico en los que presenten dislipemia segun las
recomendaciones generales para la poblacion
de riesgo °.

Deberé vigilarse la tolerancia a hidratos de car-
bono especialmente en los PEG con antece-
dentes familiares de DM2 que desarrollen so-
brepeso y en aquellos que reciban tratamientos
potencialmente hiperglucemiantes, como corti-
coides u hormona de crecimiento.

Puntos clave

Los nacidos PEG tienen mayor riesgo de desa-
rrollar patologia cardiovascular y diabetes tipo
2 en la edad adulta.

El incremento de masa corporal y masa grasa fa-
vorecen la aparicion de eventos cardiovasculares
y diabetes tipo 2 en los adultos nacidos PEG.

Las actividades preventivas deberian comen-
zar en la infancia evitando la aparicién de so-
brepeso y fomentando el ejercicio fisico.

En nifios o adolescentes obesos, con antece-
dentes familiares de DM2 o bajo tratamientos
hipoglucemiantes debera vigilarse la tolerancia
a los hidratos de carbono.
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RECOMENDACIONES PARA EL SEGUIMIENTO CLINICO

Desarrollo neurocognitivo
Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP*

Nacer PEG es una condicién que en sf misma pue-
de tener una influencia negativa sobre el desarrollo
neurocognitivo. Los recién nacidos PEG presentan
un volumen cerebral disminuido que podria estar
en relacion con dicho deterioro cognitivo '; en este
sentido, estudios morfoldgicos realizados mediante
resonancia magnética muestran una disminucion
del volumen cortical, ya presente en el nacimiento?.
El compromiso del crecimiento cerebral afecta so-
bre todo al area del hipocampo, zona relacionada
intimamente con la memoria, y también a la densi-
dad neuronal, el espesor y a la mielinizacion®.

Estos problemas son objetivables desde la primera
infancia, ya que son nifios que presentan un peri-
metro cefélico en los limites inferiores de la norma-
lidad o por debajo 4 caminan o hablan algo mas
tarde que la poblacién general; presentan con ma-
yor frecuencia problemas neuroldgicos entre los
que destacan el trastorno por déficit de atencion e
hiperactividad®.

Mediante la realizacion de tests de desarrollo neuro-
l6gico adecuados a cada edad podemos saber qué
areas se afectan mas en cada momento®. Asi, entre
los 3y los 24 meses de edad, el area mas afectada
es la del control postural que evalta funcién motora
grosera; entre los 3 y 6 afos los peores resultados
se obtienen en la escala de funcién motora que eva-
lUa la coordinacion de movimientos tanto finos como
groseros y a partir de los 7 afios destacan los malos
resultados en el cociente intelectual (Cl). La mayo-
ria de los nifios tienen problemas de concentracion,
pudiendo llegar a aparecer un trastorno por déficit
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de atencion e hiperactividad. Esta situacion se hace
mas evidente al aumentar la exigencia de los cursos
académicos, conduciendo, a menudo, a un fracaso
escolar. Por ello, son nifios que requieren un control a
largo plazo, un seguimiento exhaustivo y, en algunos
casos, tratamientos farmacolégicos.

El deterioro del Cl es una de las consecuencias
mas importantes que puede aparecer en un nifio
PEG. Un porcentaje de nifios PEG muestra una
disminucién de los valores de Cl comparados con
la poblacion normal, desde los 3 meses hasta los
14 afios de edad. Un porcentaje de esta poblacion
tendra valores de Cl por debajo de -2 DE que em-
peoran progresivamente con la edad y que, en al-
gunos casos, puede llegar a instaurarse un retraso
mental severo®.

Los nifios nacidos PEG que experimentan en su
evolucion un crecimiento recuperador o “catch-up”
muestran unos resultados algo mas favorables que
los no recuperadores, aunque también presentan
un deterioro cognitivo bastante similar con el paso
del tiempo, hallandose la diferencia en que el de-
terioro se inicia de forma mas temprana en los no
recuperadores, asemejandose los resultados entre
ambos grupos al avanzar los afios’. El tratamiento
con hormona de crecimiento mejora los resultados
en el grupo de los no recuperadores, pero sin llegar
a alcanzar los valores obtenidos por los que han ex-
perimentado un “catch-up”©. Se desconoce si una
administracion precoz de hormona de crecimiento,
por ejemplo desde los 2 afios de vida, pudiera pre-
venir estas consecuencias neuroloégicas negativas
al aumentar los niveles de IGF-1, necesario para el
desarrollo dendritico, intentando mantenerlos en los
valores altos de normalidad, ya que los aumentos
excesivos de IGF-I pueden acelerar el desarrollo de
sindrome metabdlico”’.
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Desarrollo neurocognitivo

La mejor manera de evitar esta situacion seria me-
diante medidas que eviten el nacimiento de nifios
PEG, mediante la erradicacion de embarazadas
fumadoras, ya sea de forma activa o pasiva, y me-
jorando las condiciones que rodean a la mujer em-
barazada, disminuyendo su nivel de estrés ®. Pero,
cuando nace un nifio PEG es necesario saber reco-
nocerlo e iniciar precozmente medidas de educa-
cion y estimulacion para intentar prevenir este de-
terioro cognitivo, de gran importancia en su futura
vida adulta y para su desarrollo en la sociedad.

Puntos clave

e Nacer PEG puede conllevar problemas en el
desarrollo neurocognitivo independientemente
de que se produzca un crecimiento recupera-
dor postnatal.

e El tratamiento con rh-GH podria reducir la se-
veridad de estos problemas en el grupo de no
recuperadores.

e El espectro abarca diferentes formas de tras-
tornos neurocognitivos.

e Es fundamental la prevenciéon primaria de na-
cer PEG; una vez tenemos al recién nacido, es
conveniente una educacion y estimulacion pre-
coz. Se recomienda individualizar la indicacion
de estimulacion precoz.
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Seguimiento en atencion primaria

Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP*

El pediatra de atenciéon primaria tiene una funcion
fundamental en el seguimiento de los PEG'. En ca-
pitulos anteriores se han expuesto los principales
problemas de este grupo de pacientes. El pediatra
debe conocer muy bien estos problemas y sus sig-
nos de alarma, realizar una deteccion precoz y po-
ner las medidas necesarias para su prevencion y/o
correccion. Estas incluyen desde la educacion sani-
taria hasta la derivacion a las consultas de subespe-
cialidades pediatricas. Es muy importante que exista
una comunicacion adecuada entre atencion primaria
y hospitalaria para optimizar las intervenciones sobre
estos nifios, maxime cuando se sabe que frecuente-
mente son aquellos con peor evolucion los que mas
abandonan los programas de seguimiento 22

Crecimiento-Nutricion

Se debe controlar el peso, longitud/talla, IMC, peri-
metro craneal y velocidad de crecimiento, compa-
rando dichos valores con las tablas de referencia.
La recuperacion ponderoestatural debe ser lenta y
progresiva, ya que incrementos rapidos en el peso
y la talla en los primeros 3-4 afios de vida pueden
favorecer la aparicion de acumulo de grasa visceral,
resistencia a la insulina, DM2 y sus consecuencias
cardiovasculares y metabdlicas en la edad adulta*®.
También se asocia a la aparicion precoz de caracte-
res sexuales secundarios®. Por otro lado, la ganancia
de peso insuficiente en este rango de edad, se pue-
de asociar a un peor desarrollo cognitivo’. Se debe
favorecer en la medida de lo posible, la lactancia
materna al menos durante los 6 primeros meses®. En
caso de utilizacion de férmulas artificiales individua-
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lizar la féormula a utilizar segun la curva de ganancia
ponderal. Se recomienda introducir la alimentacion
complementaria siguiendo el patrén de los nifos na-
cidos con peso adecuado para la edad gestacional
. Pasados los 2 primeros afios de vida, la dieta debe
ser lo mas equilibrada y saludable posible.

Se debe monitorizar el crecimiento, pues un 10% de
los nifios PEG no alcanzaran el crecimiento recupera-
dor alos 2 afos, estando indicado en algunos de ellos
el tratamiento con rh-GH. Por esto, se deben remitir a
los servicios de endocrinologia pediatrica todos los ni-
fAos PEG que a los 4 afios tengan una talla por debajo
de -2 DE ', 0 antes si el crecimiento no es favorable.

Puntos clave

e El pediatra debe conocer las patologias aso-
ciadas a los nifios PEG.

e Ajustar el aporte caldrico para evitar tanto la
ganancia insuficiente como excesiva de peso.

e Vigilar el crecimiento armoénico de peso y talla.
Favorecer una recuperacion ponderoestatural
lenta y progresiva.

e Favorecer la lactancia materna y la dieta sa-
ludable.

e Se debe derivar a los servicios de endocrinolo-
gfa pediatrica a todos los nifios PEG que a los
4 afios tengan una talla por debajo de -2 DE
(percentil 3).

Pubertad

Las nifias PEG que realizan un “catch-up” posnatal
rapido y exagerado presentan con mayor frecuen-
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Seguimiento en atencién primaria

cia pubarquia precoz. La pubertad suele iniciarse
entre los 8 y los 9 afios y es seguida de una me-
narquia adelantada, lo que puede condicionar una
talla final inferior a la talla diana '°. Asimismo, los
nifios pueden presentar un brote de crecimiento pu-
beral menor. Se debe vigilar la apariciéon de signos
puberales tempranos, y remitir a los servicios de
endocrinologia pediatrica a los nifos menores de
10 afios en los que aumente el volumen testicular
por encima de 4 mL, y a las nifas menores de 9
afos con inicio de telarquia, asi como también de-
ben ser evaluados los nifios menores de 9 afios o
ninas menores de 8 afos en caso de aparicion de
vello pubico.

Puntos clave

e Derivar a servicios de endocrinologia pediatri-
ca a los ninos menores de 10 anos y a las ni-
nas menores de 9 anos que presenten signos
puberales.

e El brote puberal en los nifios PEG puede ser
menor, condicionando la talla final.

Desarrollo Psicomotor

Los nifios PEG tienen mas riesgo de presentar pro-
blemas en el desarrollo neurocognitivo y trastornos
de déficit de atencioén e hiperactividad. Esta descri-
to que el tratamiento con rh-GH puede mejorar es-
tos problemas en el grupo de no recuperadores. Se
debe hacer, por tanto una vigilancia del desarrollo
psicomotor de los nifios PEG, prestando especial
atencion a la funcion motriz gruesa y fina en los pri-
meros 3 afios de vida y al cociente intelectual en los
mayores de 3 afios. Hay que insistir en la estimula-
cién precoz tanto en la familia, como en centros de
atencion temprana.

Puntos clave
e Vigilar el desarrollo psicomotor.

e Fomentar la estimulacién precoz en los casos
necesarios.

Informacion a los Padres

Su hijo ha nacido pequefio para su edad gesta-
cional. Este hecho puede conllevar la aparicion de
una serie de trastornos, que es necesario vigilar a
lo largo de su vida, para poder instaurar en caso
necesario, las medidas oportunas de prevencion o
tratamiento.

Por este motivo es necesario controlar:

Nutricion: no es recomendable que su hijo recu-
pere peso rapidamente, ya que el exceso calérico

no mejora el pronostico de talla, pero si favorece
el acumulo de grasa y sus consecuencias meta-
bolicas.

Crecimiento: su pediatra debe controlar la curva de
talla, y si observa que su hijo no hace una recupe-
racion adecuada, derivarle a una unidad especiali-
zada de endocrinologia pediatrica.

Pubertad: la edad de aparicion de signos pubera-
les debe ser vigilada por su pediatra ya que en al-
gunos casos puede adelantarse.

Desarrollo psicomotor: los nifios pequefios para la
edad gestacional, pueden presentar algun proble-
ma en el desarrollo psicomotor (trastornos motores,
dificultades de aprendizaje, hiperactividad), siendo
importante su deteccién y si fuera necesario iniciar
la estimulacion precoz lo antes posible.

Para ayudar a la deteccion precoz de estos trastornos,
es importante que su hijo acuda con regularidad tanto
a su pediatra como a las consultas de seguimiento de
las unidades neonatales si asi se lo indicaran.
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Resumen de patologias prevalentes en el nifio PEG

Grupo de trabajo sobre PEG de la SEEP*

Talla baja y tratamiento con hormona de
crecimiento:

El 90% de los nifios PEG alcanzan a los 2 afios una
talla acorde con su talla genética.

Hasta un 10% de los nifos PEG se pueden benefi-
ciar de tratamiento con rh-GH si no tienen este cre-
cimiento recuperador a los 4 afios y presentan una
talla < -2,5 DE y <-1 DE ajustada a talla genética/
diana.

Adrenarquia y pubertad

Es conveniente controlar en la nifia PEG el momen-
to de inicio y la progresion tanto de la adrenarquia
como de la pubertad.

Existe un mayor riesgo de desarrollar resistencia
a la insulina en el periodo prepuberal, la cual pue-
de condicionar desde una pubarquia precoz hasta
una pubertad adelantada y un sindrome del ovario
poliquistico.

El nifio PEG tiene un mayor riesgo de presentar al-
teraciones urogenitales.

Riesgo cardiovascular y metabdlico:
Los adultos nacidos PEG tienen una mayor preva-
lencia de patologia cardiovascular y DM2, sobre

todo en relacion al incremento de IMC y masa grasa.

Se aconseja evitar el sobrepeso desde la infancia.
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En aquellos pacientes con otros factores de riesgo
metabdlico ademas se recomienda vigilar la tole-
rancia a los hidratos de carbono y el perfil lipidico.

Desarrollo neurocognitivo:

Los nifios nacidos PEG pueden tener problemas en
el desarrollo neurocognitivo, tales como TDAH, re-
traso mental de diferentes grados y otros.

Recomendamos vigilar el desarrollo psicomotor e
individualmente la estimulacion precoz del nifio na-
cido PEG.

Seguimiento en Atencion Primaria:

El pediatra de Atencion Primaria debe conocer las
patologias que puede asociar un nifio nacido PEG.

El crecimiento debe ser armdnico, fomentando la
lactancia materna y procurando un crecimiento re-
cuperador progresivo, pero no rapido.

Se debe prestar atencion preferente al desarrollo
psicomotor para iniciar estimulacion precoz cuando
esté indicado. Se debe derivar al paciente al endo-
crinélogo pediétrico si a los 4 afos no ha alcanzado
el percentil 3 de talla; o si existiese una pubarquia o
pubertad adelantadas.
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Tablas y graficas de crecimiento

Antonio Carrascosa ', Angel Ferrindez?, Diego Yeste !, Jorge Garcfa-Dihinx?, Agustin Romo?,
Alejandra Copil ', Jordi Almar', Salvador Salcedo !, Miquel Gussinyé', Luis Baguer*

! Servicios de Pediatria, Endocrinologia Pedidtrica y de Neonatologia. Hospital Materno-infantil Vall d’Hebron.
Universidad Autonoma. Barcelona

* Servicios de Pediatria, Endocrinologia Pedidtrica y de Neonatologia. Hospital Materno-infantil Miguel Servet.
Zaragoza

Curvas y tablas de peso y longitud al nacimiento en 9.362 (4.884 nifios y 4.478 nifas) recién nacidos de 26
a 42 semanas de edad gestacional.

Tabla 1. Recién nacidas nifas

. . o
Recién Nacidas Niias

Media y Desviacién Estdndar (DE) \ Media y Desviacién Estdndar (DE)

de los valores de longitud al nacimiento de los valores del peso al nacimiento

segun la edad gestacional en recién segun la edad gestacional en recién

nacidas ninas nacidas nifias

D Longitud (cm) P Peso )
Edad ) Edad
Cestacional ~ N° Media DE Gestacional  N° Media DE
en semanas en semanas

26 18 34,06 181 26 20 78900 104,44
27 35 35,37 1,63 27 43 91802 12856
28 44 37,00 1,34 28 48 104156 176,29
29 a 3791 1,06 29 54 123176 26834
30 61 39,74 191 30 61 134713 25430
3 80 4093 2,21 31 85 154782 290,78
32 57 41,75 1,39 32 66 163826 31823
33 100 42,99 1,92 33 108 190003 29777
34 131 4426 178 34 140 215960 30744
35 145 45,58 179 35 167 231042 33357
36 134 46,57 2,07 36 152 252276 393,15
37 214 4786 1,98 37 277 2811,10 41742
38 468 48,68 1,67 38 629 298284 37671
39 809 49,43 1,66 39 1054 318500 372,08
40 748 49,81 1,66 40 959 327990 37230
41 415 50,11 1,59 4 528 334945 401,54
42 44 50,58 1,53 42 50 3469,80 38354
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Antonio Carrascosa

Servicios de Pediatria, Endocrinologia Pediatrica y de Neonatologia
Hospital Materno-infantil Vall d’'Hebron

Universidad Auténoma, Barcelona
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Figura 1. Recién nacidas ninas
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Antonio Carrascosa et al.

Tabla 2. Recién nacidos nifos

Recién Nacidos Ninos

Media y Desviacion Estdndar (DE)

Media y Desviacién Estdndar (DE)

de los valores de longitud al nacimiento de los valores del peso al nacimiento

segun la edad gestacional en recién segun la edad gestacional en recién

nacidos nifios nacidos nifios

> Longitud (cm) P Peso (5)
Edad Edad
Gestacional NP Media DE Gestacional  N° Media DE
en semanas en semanas

26 28 34,39 1,96 26 36 844,17 130,68
27 32 35,98 1,77 27 37 965,59 163,38
28 55 3726 1,65 28 64 1097,19 207,50
29 38 37,99 1,43 29 53 1204,91 180,34
30 80 39,68 179 30 80 1394,38 210,67
3] 83 40,85 1,38 31 99 1562,83 223,70
32 89 4222 1,69 22 105 174929 283,28
33 102 43725 1,61 33 108 1940,00 270,22
34 161 44,93 177 34 177 220124 298,03
35 162 4598 1,81 35 177 2421,09 341,31
36 162 47,36 1,87 36 193 263974 351,11
37 261 48,50 1,89 37 357 2904,48 442,35
38 476 49,47 1,68 38 654 314931 405,14
39 794 49,99 1,68 29 1062 3300,41 396,85
40 777 50,38 1,66 40 1004 339872 398,39
4 444 50,78 1,72 41 565  3480,59 401,25
42 73 51,46 1,84 42 76 361789 435,67
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