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RESUMEN

Introduccion.

La prevalencia calculada de obesidad en mujeres embarazadas se encuentra en rangos de
18.5 a 38.3% a nivel mundial. Las mujeres con obesidad y sobrepeso durante la gestacion
tienen un mayor riesgo de presentar complicaciones durante el embarazo, como son
hipertension, diabetes gestacional (DG) y preeclampsia (PE). Los hijos de mujeres
embarazadas tienen un riesgo aumentado de prematuridad, muerte fetal, anomalias
congénitas, alteraciones en el crecimiento, como son macrosomia y recién nacidos grandes
para la edad gestacional con posible lesion al nacimiento y obesidad infantil en la vida adulta.
Objetivo.

Determinar si existe asociacion entre las alteraciones en el patron de crecimiento fetal, como
son Pequefo para la edad gestacional (PEG), Grande para la edad gestacional (GEG) y
macrosomia y el sobrepeso u obesidad maternas, en pacientes del Instituto Nacional de
Perinatologia (INPer).

Materiales y métodos.

Se realiz6 un estudio de cohorte que incluyo a 480 pacientes, sin comorbilidades asociadas,
se clasificaron en 2 grupos, pacientes con peso normal (n=160), y pacientes con peso
alterado con indice de masa corporal (IMC) =25 (n=320), de las cuales 188 tenian sobrepeso
y 132 obesidad de acuerdo al IMC pregestacional y se compararon los resultados perinatales
de alteraciones en el crecimiento fetal (grande para la edad gestacional, peso normal y

pequefio para la edad gestacional) de cada uno de los grupos.



Resultados.

Se incluyeron 480 pacientes, divididos en 2 grupos IMC<24.9 (n=160), mayor a 25 (n=320),
se encontro un OR de 2.4 IC 95%(1.428-4.061 p=0.027) para tener un recién nacido grande
para la edad gestacional ajustado con la ganancia de peso en la gestacion. Se realiz6 el
subanalisis del grupo con IMCz 25, en cual las pacientes con sobrepeso (IMC 225 y <29.9)
mostraron un incremento en los nacimientos de hijos grandes para la edad gestacional con un
OR de 2.4 con IC 95% (1.355-4.498 p<0.036) ajustado con la ganancia de peso en la
gestacion.

Conclusiones.

Las mujeres con un IMC mayor a 25, aun en ausencia de otras comorbilidades como son
Diabetes pre gestacional, gestacional, hipertension arterial y endocrinopatias tienen un riesgo
aumentado de tener un recién nacido grande para la edad gestacional.

Palabras clave:

Sobrepeso, obesidad, grande para la edad gestacional, alteraciones del crecimiento fetal,

indice de masa corporal.



ABSTRACT

Introduction.

The estimated prevalence of obesity in pregnant women is ranges from 18.5 to 38.3%
worldwide. Women who are obese and overweight during pregnancy have a higher risk of
complications during pregnancy, such as hypertension, gestational diabetes (GD) and
preeclampsia (PE). The children of pregnant women have an increased risk of prematurity,
stillbirth, birth defects, impaired growth, such as newborn macrosomia and large for gestational
age with possible damage to the birth and childhood obesity in adulthood.

Objective.

Determine whether there is an association between alterations in the pattern of fetal growth,
such as small for gestational age (SGA), Large for gestational age (LGA) and macrosomia and
maternal overweight or obesity in patients from the Instituto Nacional de Perinatologia (INPer).
Materials and methods.

A cohort study that included 480 patients without comorbidities was performed, were classified
into 2 groups, patients with normal weight (n = 160) and patients with altered weight with body
mass index (BMI) 225 (n = 320), of which 188 132 were overweight and obesity according to
BMI before pregnancy and perinatal outcomes were compared alterations in fetal growth (large
for gestational age, normal weight and small for gestational age) of each of the groups
Results.

480 patients divided into 2 groups IMC<24.9 (n = 160), over 25 (n = 320), he found an OR of
2.4 (95% CIl 1428-4061 p = 0.027) to have a large baby included for gestational age adjusted

with weight gain in pregnancy. Sub-analysis was performed with the group IMC= 25, in which



overweight patients (BMI 225 and <29.9) showed an increase in births of large for gestational
age children with an OR of 2.4 with 95% (1.355- p<0.036 4,498) adjusted weight gain in
pregnancy.

Conclusions.

Women with a BMI greater than 25, even in the absence of other comorbidities such as pre
gestational diabetes, gestational hypertension and endocrine disorders have an increased risk

of having a newborn large for gestational age.

Keywords: Overweight, obesity, large for gestational age, fetal growth abnormalities, BMI.



I INTRODUCCION

El sobrepeso y la obesidad son una epidemia a mundial, hoy en dia, quiza la definiciéon
globalmente aceptada sea basada en un calculo indirecto, el indice de masa corporal , el cual
si es mayor de 25 sera clasificada como sobrepeso y mayor de 30 como obesidad. EL
sobrepeso y la obesidad tienen multiples causas, en particular la asociada a la gestacion
puede deberse a diversas causas como consecuencia de factores genéticos, indice de masa
corporal (IMC) al inicio de la gestacién, reduccion de la actividad fisica y exceso en el
consumo de calorias y constituye un factor de riesgo para la presentacién de diferentes

complicaciones durante esta etapa y el periodo neonatal-

En el afo 2014 mas de 1900 millones adultos de 18 afios 0 mas tenian sobrepeso, esto es el
39 % de la poblacién a nivel mundial, de los cuales, mas de 600 millones, el 13 % eran
obesos. La mayoria de la poblacion mundial vive en paises donde el sobrepeso y la obesidad
se cobran mas vidas de personas que la insuficiencia ponderal. En el afio 2013 mas de 42

millones de nifios menores de cinco afios tenian sobrepeso. '

En México, la obesidad y el sobrepeso son el principal problema de salud publica, ya que
nuestro pais ocupa el primer lugar mundial en obesidad y sobrepeso en nifios y el segundo
en adultos. En el afio 2012 el Instituto nacional de Salud Publica a través de la Encuesta
Nacional de Salud (ENSANUT) publico una prevalencia combinada de sobrepeso y obesidad
de aproximadamente 70% en la poblacion mayor a 20 afios, siendo esta mas frecuente en
mujeres (73%) que en los hombres (69.4%), por lo que actualmente en nuestro pais la
obesidad y sobrepeso son padecimientos comunmente vistos entre mujeres en edad

reproductiva.?



La prevalencia calculada de obesidad en mujeres embarazadas se encuentra en rangos de
18.5 a 38.3% en Estados Unidos. En México esta informacion se desconoce , pero se aprecia
una tendencia en la cual el indice de masa corporal se esta incrementando en todas las
edades por lo cual , es loégico inferir, que un numero creciente de mujeres en edad
reproductiva se encuentran en sobrepeso y obesidad, por lo cual dichas mujeres al
embarazarse padecen sobrepeso y obesidad, aunado a esto , con los cambios vertiginoso en
el estilo de vida actual, muchas mujeres presentan un aumento significativo de peso durante
la gestacioén , llevandolas también a padecer obesidad y sobrepeso, condicionando en ambos
grupos , un aumento de los riesgos durante la gestacion. Las mujeres con obesidad y
sobrepeso durante la gestacidn tienen un mayor riesgo de presentar complicaciones durante
el embarazo, como son hipertensién, diabetes gestacional (DG) y pre eclampsia (PE). Se ha
visto también que los hijos de mujeres embarazadas tienen un riesgo aumentado de
prematuridad, muerte fetal, anomalias congénitas, alteraciones en el crecimiento, como son
macrosomia con posible lesion al nacimiento y obesidad infantil en la vida adulta. Con estos
antecedentes, en el presente trabajo, nos surge la interrogante de saber la relacion especifica
entre el sobrepeso y la obesidad materna con alteraciones en el crecimiento fetal,
particularmente con recién nacidos grandes para la edad gestacional (GPEG), macrosomicos,

y pequefios para la edad gestacional (PEG).23



Il PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Desde el afio 2005, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) declaro a la Obesidad vy el
sobrepeso como las nuevas pandemias que aquejan a toda la poblacién del mundo, sin
embargo, hoy en dia todos los esfuerzos por contener dicha pandemia no han logrado los
resultados esperados. Actualmente en el mundo hay mas de 1900 millones adultos de 18
anos o mas con sobrepeso, esto es el 39 % de la poblacion a nivel mundial, de los cuales,
mas de 600 millones, es decir, el 13 % eran obesos. En el afio 2013, la OMS reporto que

mas de 42 millones de niflos menores de cinco anos tenian sobrepeso.

En México, son el principal problema de salud publica, ya que ocupa el primer lugar
mundial en obesidad y sobrepeso en nifios y el segundo en adultos. En el afio 2012 el
Instituto nacional de Salud Publica a través de la Encuesta Nacional de Salud (ENSANUT)
publico una prevalencia combinada de sobrepeso y obesidad de aproximadamente 70% en la
poblacién mayor a 20 anos, siendo esta mas frecuente en mujeres (73%) que en los hombres
(69.4%), por lo que actualmente en nuestro pais la obesidad y sobrepeso son padecimientos
comunmente vistos entre mujeres en edad reproductiva. La prevalencia calculada de
obesidad en mujeres embarazadas se encuentra en rangos de 18.5 a 38.3% en Estados
Unidos. En México ,esta cifra no se conoce con exactitud, en hospitales de referencia a nivel
nacional, como lo es nuestro instituto, se estima que mas del 50% de las pacientes atendidas
en consulta padecen sobrepeso u obesidad, condicionando esta riesgos para la madre y el
feto, no solo con consecuencias al momento del nacimiento, sino como se plantea en la
hipétesis de la programacién in utero, con consecuencias para la infancia y la vida adulta,

incrementando el riesgo de sobrepeso, obesidad, enfermedades cardiovasculares, diabetes,



las cuales consumiran recursos de salud a largo plazo e implican un deterioro en la calidad

de vida de los nuevos pobladores del mundo.

Junto con el incremento de sobrepeso y obesidad, las mujeres embarazadas han presentado
en consecuencia, un aumento en Diabetes Mellitus, Diabetes gestacional y trastornos
hipertensivos del embarazo, ambas patologias con influencia sobre el peso final del recién

nacido.

2.2. PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢En pacientes embarazadas, el sobrepeso y/o la obesidad son factores de riesgo para

presentar hijos con alteraciones del peso al nacimiento?

10



M. MARCO TEORICO

La obesidad se esta convirtiendo rapidamente en uno de los principales problemas médicos y
de salud publica, que complica el embarazo, con implicaciones a largo plazo y consecuencias

para la salud de las generaciones presentes y futuras.

Desde el afnio 2005 la Organizacion Mundial de la Salud (WHO) declar6 a la obesidad una
"pandemia mundial", con un aumento dramatico y constante en los ultimos afos, con el
consiguiente incremento de patologias asociadas: hipertension, diabetes tipo 2, infertilidad,

enfermedades cardiovasculares y cancer (colon, mama, Utero).’

Las mujeres en edad reproductiva no estan a salvo de esta preocupante tendencia; la
prevalencia de la obesidad en las mujeres embarazadas en el Reino Unido, Canada y EEUU,
del 10% en 1990, se ha duplicado o mas a la fecha. La prevalencia de la obesidad en el
embarazo en EEUU oscila de 18,5% a 38.3% en funcién de la cohorte estudiada en

diferentes paises.*
3.1 DEFINICION Y DIAGNOSTICO

La obesidad es un proceso cronico y multifactorial fruto de la interaccién entre genotipo y
ambiente. Es un trastorno metabdlico cronico causado por un desequilibrio entre la ingesta de
alimentos y el gasto de la energia que resulta en una cantidad excesiva de tejido adiposo
donde se almacena en forma de triglicéridos. La obesidad es una condicién en respuesta a la
acumulaciéon anormal o excesiva de grasa en el tejido adiposo mediante la cual la salud

puede verse afectada negativamente .°

11



El diagnostico de obesidad se realiza en funcién del indice de masa corporal (IMC), que se
calcula a partir de la talla y el peso de la mujer. El IMC sera el resultado del peso, expresado
en kilogramos, dividido entre la talla al cuadrado expresada en m2. La Organizacion mundial
de la salud(OMS), el Instituto de Medicina (IOM) , los institutos nacionales de salud(NIH), y el
Colegio Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG) de EUA, consideran 4 categorias
para definir las caracteristicas corporales con base al IMC y la obesidad a su vez se clasifica
en 3 grados de acuerdo a la OMS vy los NIH, mientras que de acuerdo a la Norma Oficial
Mexicana (NOM 174), IOM y ACOG los referentes son distintos por lo que solamente

consideran que existe obesidad cuando el IMC es >-a 27 (NOM) o >- 29.1 IOM y ACOG- %67

De BAJO NORMAL | SOBREPESO | OBESIDAD
acuerdo | PESO
a: GRADO | | GRADO | GRADO
Il M
OMS, <18.5 18.6-24.9 | 25.0-29.9 30.0-34.9 | 35-39.9 >40
NIH
NOM — | 25-26.9 Mayor o igual a 27
IOM, <19.8 19.9-26.0 | 26.1-29.0 Mayor o igual a 29.1
ACOG

De todas las definiciones la mas aceptada se basa en la formula de Quetelet, recomendada
por la OMS: un indice de Masa Corporal (IMC) de 30 kg/m2 o mayor en la 1ra consulta

prenatal o preconcepcional IMC = Peso (Kg) / Talla x Talla (metros?). De acuerdo a esta

12



clasificacion la OMS de acuerdo al IMC ha asignado a cada grupo un riesgo para desarrollar

problemas de salud.

CLASIFICACION SEGUN EL IMC
RANGO IMC RIESGOS DE

DESARROLLAR
PROBLEMAS DE SALUD

DESNUTRICION MENOS DE 18.5 AUMENTADO

PESO NORMAL 18.5A24.9 BAJO

SOBREPESO 25.0A 299 AUMENTADO

OBESIDAD CLASE | 30.0A 34.9 ALTO

OBESIDAD CLASE I 35.0A 39.9 MUY ALTO

OBESIDAD CLASE Il MAYOR A 40.0 EXTREMADAMENTE
ALTO

WHO 2000 - Obesity: preventing and managing the global epidemic

3.2 GANANCIA DE PESO DURANTE EL EMBARAZO

La cantidad de peso ganada durante el embarazo puede afectar de forma inmediata y futura
la salud de la mujer y su infante. La poblacion demografica de mujeres quienes inician la
gestacion ha cambiado dramaticamente en las ultimas décadas, mas mujeres padecen
sobrepeso u obesidad en la concepcion. La evidencia soporta una asociaciéon entre la
excesiva ganancia de peso en la gestacion y un aumento de peso al nacimiento y la retencion
de peso en el post parto pero también entre una inadecuada ganancia de peso y una

disminucion de peso al nacimiento.®

13



La ganancia de peso durante el embarazo tiene mayor impacto sobre el peso final del
producto que el indice de masa corporal por lo que es de gran importancia multiplicar
esfuerzos para elaborar un adecuado control prenatal multidisciplinario.” Sabemos que el
metabolismo materno se convierte en un proceso dinamico a medida que trascurre la
gestacion , la ganancia de peso gestacional es un fendmeno complejo, influenciado no sélo

por cambios fisioldgicos y metabdlicos maternos, sino también por el metabolismo placentario.

6

La prevalencia de una ganancia de peso mayor a la recomendada durante el embarazo varia
de 36 a 54%. Las mujeres que al momento de embarazarse tienen un indice de masa
corporal y una ganancia de peso adecuada durante la gestacion presentan una mejor
evolucion en el embarazo y parto que aquéllas mujeres con una ganancia de peso mayor a la

recomendada. ’

En el afio 2009, el instituto de medicina (IOM) publico la revision de los lineamientos de
ganancia de peso durante la gestacién, estas recomendaciones estan basadas en el indice
de masa corporal pre gestacional, ya sea bajo peso, peso normal, sobrepeso, u obesidad
establecidos por la Organizacién Mundial de la salud y estas son independientes de la edad,
paridad, historia de tabaquismo, raza y origen étnico. Otros cambios fueron el retirar las
recomendaciones previas de poblaciones especiales y la adicion de recomendaciones de
ganancia de peso en las mujeres con embarazo gemelar. Para embarazos gemelares, la
IOM recomienda una ganancia de peso durante la gestacion de 16.8 a 24.5 Kg en mujeres
con peso normal, 14.1 a 22.7 Kg para mujeres con sobrepeso y entre 11.3 y 19.1 kg en

mujeres obesas. Las guias de la IOM reconocen que los datos son insuficientes para emitir

14



recomendaciones de ganancia de peso durante la gestacion en mujeres con embarazo de

alto orden fetal#

Categoria de Indice de Rango de incremento Rango recomendado de
peso pre masa total de peso ganancia de peso en el
gestacional corporal recomendado segundo y tercer
(Ib)(Kg) trimestre(lb)(rango medio

libras/semanas)

(Kg/Semana)
Peso bajo Menos de | 28-40 Ib 12.7-18.1kg | 1(1-1.3) 0.45(0.45-0.59)

18.5

Peso normal 185a249 |25a35Ib |11.3-15.8kg | 1(0.8-1) 0.45(0.36-0.45)
Sobrepeso 25a29.9 15a25Ib |6.8-11.3kg |0.6(0.5-0.7) |0.27(0.23-0.32)
Obesidad 30 o mas 11a20Ib |5-9kg 0.5(0.4-0.6) 0.23(0.18-0.27)
(incluidas todas
las clases)

Ganancia de peso durante la gestacion: Re examinando las guias. Modificado por el Instituto de Medicina (US). Whashington, DC. Nacional
Academies Press , 2009. Nacional Academy of Sciences 2009.

La IOM recomienda definir obesidad como un indice de masa corporal de 30 o mayor y no
hace diferencias entre obesidad grado [, Il o lll. Por tanto recomiendan una ganancia de peso
entre 5y 9.1 Kg en todas las mujeres obesas, con lo cual pretenden disminuir el riesgo de
tener un hijo grande para la edad gestacional, fetos pequenos para la edad gestacional, la
prevencion de nacimientos pre termino vy la retencidén de peso post parto. Citando la falta de
datos relacionados a corto y a largo plazo de resultados maternos y fetales, la IOM no emitié
recomendaciones de metas mas bajas de ganancia ponderal en aquellas mujeres con mas

severos grados de obesidad.”
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Se ha reportado que las mujeres que se encuentran fuera de las tablas de aumento de peso
recomendado han presentado resultados perinatales de fetos con peso no adecuado al
nacimiento, lo que ha sido motivo de estudio en diferentes paises para generar evidencia y
proponer nuevas estrategias de control y prevencion. Las pacientes que no aumentan de peso
tienen dos veces mayor la probabilidad de tener pequefos para la edad gestacional y las que
tienen un aumento excesivo tienen 2.5 veces mayor probabilidad de tener fetos grandes para

la edad gestacional ’

3.3 FISIOPATOLOGIA

La patogénesis de la obesidad es multifactorial: factores genéticos, ambientales y de
comportamiento. Hay aumento de hormonas producidas en el tejido graso, principalmente la
Leptina, que normalmente actua en el cerebro: inhibiendo la ingesta (pérdida del apetito),
activa el gasto energético (pérdida de grasa), caracterizandose la obesidad como un estado
de “resistencia a la Leptina”, por lo cual los obesos tienen un apetito exagerado (hiperfagia) a
pesar de tener un exceso de leptina, esta hormona manda una informacién que no es

registrada por el cerebro. 8

Durante el primer trimestre y primera mitad del segundo trimestre del embarazo el depdsito de
grasa (cadera, espalda, muslos) es importante como reserva caldrica para el final del
embarazo y lactancia. La secrecion de insulina y la sensibilidad a ésta, favorece el incremento
de lipogénesis y acumulacion de grasa son importantes para cubrir las necesidades
energéticas y crecimiento del feto. Sin embargo, en las mujeres que tienen sobrepeso u
obesidad pueden tener cierta resistencia a la insulina, durante el embarazo temprano, y por lo

tanto, acumulan poca o nula grasa debido a una menor necesidad de reservas caloricas
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adicionales; pero al final del embarazo, la resistencia a la insulina aumenta, siendo mas
pronunciada en las obesas y el aumento de peso se desacelera, lo cual es una adaptacién
fisiologica normal al cambiar el metabolismo de energia derivada de la madre a partir de los
carbohidratos a la oxidacion lipidica y por lo tanto ahorra glucosa para el feto. Esta compleja
serie de ajustes en el metabolismo de carbohidratos y grasa es para asegurar que el feto

reciba un suministro continuo de energia cuando sus necesidades son maximas. °

La obesidad en la mujer se asocia a alteracion de la ovulacion, con la consiguiente
disminucién de la fertilidad, sea con Sindrome de Ovario Poliquistico, o sin la coexistencia de
esta patologia. Las obesas presentan mayor riesgo de aborto y disminucién de las tasas de
implantacion embrionaria, lo cual podria deberse a deficiencia de la fase lutea y alterando la
composicion del liquido folicular, y asi alterando el metabolismo de los ovocitos La calidad del
embridn se ve afectada por la pobre calidad del ovocito. Esto también seria responsable del

aumento de las tasas de aborto espontaneo y anomalias en el crecimiento. 10

3.4 CRECIMIENTO FETAL

Las consecuencias a largo plazo de las alteraciones del crecimiento fetal secundarias a un

ambiente intrauterino desfavorable son de preocupacion mundial.

En la génesis de la obesidad infantil y las enfermedades del adulto se considera a factores
genéticos, medio ambiente y programacion in utero, factores que debemos investigar,
considerando que la identificacion temprana in utero de estos factores nos puede conducir a
disefiar maniobras preventivas que reduzcan la prevalencia de la enfermedad y sus

complicaciones. '
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El crecimiento fetal es el resultado de factores endégenos, como es el potencial genético del
feto, que luego se modifica por causas exdgenas que son la suma de factores ambientales. El
crecimiento y el mantenimiento de un perfil de crecimiento normal son de origen multifactorial.

Patrones de peso de nacimiento tienden a repetirse en embarazos posteriores. 13

Se reconocen tres fases del crecimiento fetal:

1. Fase de hiperplasia celular. Ocupa las primeras 16 semanas y consiste en un incremento
rapido del numero de células. Ganancia de peso 5 gramos al dia en la semana 15 de

gestacion.

2. Fase de hiperplasia/hipertrofia. Ocurre a la mitad de la gestacién y envuelve tanto el
incremento en el numero como en el tamano de las células. Ganancia de peso: 15 a 20

gramos al dia en la semana 24 de gestacion.

3. Fase de hipertrofia. Ocurre posterior a las 32 semanas y se caracteriza por un incremento
del tamafio de las células, en esta fase ocurre el mayor depdsito de glucégeno y grasa.

Ganancia de peso: 30 a 35 g/dia en la semana 34 de gestacion.

Una de las caracteristicas unicas del desarrollo humano es el depésito de una gran cantidad
de tejido graso en el feto cercano a término y de término. La acumulacién de grasa representa
mas de la mitad de las calorias acumuladas por el feto de 27 a 40 semanas de gestacion y
aproximadamente 90 % del incremento caldrico en las ultimas semanas del embarazo. Al
nacimiento, la especie humana, tiene uno de los mayores porcentajes de grasa corporal, en
comparaciéon con otros mamiferos, aproximadamente un 12 a 15 % dependiendo del método

usado. Ademas se ha observado como los cambios metabdlicos maternos y sus
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repercusiones en el utero afectan principalmente el crecimiento fetal y causan alteraciones

de la masa grasa y no de la masa magra- '?

Hasta los 500grs de peso fetal el porcentaje de grasa corporal permanece relativamente
constante en aproximadamente 0.5% a 1%, y los lipidos son fundamentalmente estructurales,
pero en etapas tardias del embarazo, el rapido aumento del contenido lipidico se deposita
sobre todo en el tejido subcutaneo, pero esta cantidad de grasas de depdsito es altamente
variable y puede ser explicada por la obesidad materna, la duracion del embarazo,
enfermedades maternas y/o fetales y la ingesta dietética, ademas de otras variables como la
paridad, raza, clase social y la altura. El aumento de los aportes conlleva un incremento leve
del metabolismo fetal, el excedente se reserva en forma de grasa y de glucégeno y hacia el
final de la gestacion el depdsito de grasa subcutanea fetal aumenta rapidamente. Hacia la
semana 32 el contenido de grasas del feto humano es de aproximadamente el 3.5% del peso
corporal, en el momento del término, las grasas constituyen el 14 a 16% del peso del cuerpo.
En el feto normal se almacenan mas calorias en forma de grasas que en cualquier otra forma

de reserva.1%16

La concentracion de Leptina en sangre de cordén es mayor en los hijos recién nacidos de
obesas. La Leptina aumenta la actividad de transporte placentario de aminoacidos , lo cual
contribuye a la asociacion con macrosomia fetal, ademas de otros parametros: triglicéridos y
acidos grasos maternos elevados, los factores de crecimiento IGF 1 y 2 y el hiperinsulinismo
fetal, que en su conjunto contribuyen a la acumulacién de grasa y la macrosomia en la
descendencia. Ademas se ha estudiado que la disfuncidon metabdlica relacionada con la
obesidad en la madre puede conducir alteraciones del ADN, resultando en una modificacion

epigenética del genoma embrionario en respuesta a las alteraciones del medio ambiente
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intrauterino; estas modificaciones son estables durante toda la vida; y determinan la influencia
a largo plazo de tales insultos en la salud posterior de los hijos de obesas y en futuras

generaciones.'”18

No solamente es importante el peso al nacer, sino qué tan corpulento o largo es el recién
nacido (RN). Los RN masculinos tienden a ser mas largos y corpulentos que las de sexo
femenino, pero estas ultimas tienden a tener mas masa grasa. En Inglaterra, en el estudio de
Shields en el 2006, se estudiaron 699 neonatos y se encontrd una correlacion entre la grasa
materna y la masa grasa al nacimiento en ninos y nifias (r=0.16 y 0.36). La paridad y la
glucosa materna mostraron asociaciones independientes con los componentes de grasa en

RN masculinos y femeninos.®

Los genes tienen gran influencia en el crecimiento de un feto. Sin embargo, diversos estudios
en seres humanos y animales parecen indicar que su crecimiento se ve limitado por factores
ambientales; especialmente, por los nutrientes y el oxigeno que el feto recibe. Desde el punto
de vista de la evolucion, hay muchas posibles ventajas en esa tendencia del cuerpo a
permanecer plastico durante su desarrollo en vez de regirse estrictamente por las

instrucciones genéticas adquiridas en la concepcion.

Los estudios epidemioldgicos, sobre todo los del grupo de Barker en Southampton, muestran
que aquellos individuos con un bajo peso al nacimiento tienen un riesgo aumentado de
padecer enfermedad cardiovascular y otras alteraciones asociadas (accidente
cerebrovascular, diabetes tipo 2, hipertension arterial y sindrome metabdlico) en la edad

adulta. Estos hallazgos dieron lugar a la hipétesis del origen fetal de la enfermedad o de la
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programacion fetal, que establece que la enfermedad cardiovascular y la diabetes tipo 2 se

originan por la adaptacién del feto a la malnutricidn intrauterina. 1°
3.5 PROGRAMACION FETAL

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de mortalidad en el mundo
industrializado y suponen una gran morbilidad y consumo de recursos. Se admite que las
enfermedades cardiovasculares y metabdlicas mas comunes en nuestra sociedad como
hipertension, diabetes mellitus no insulino dependiente (DMNID), dislipidemia y enfermedad
coronaria, estan causadas por factores de riesgo exdégenos especificos, asociados a
determinados estilos de vida que actuan sobre un individuo genéticamente susceptible. Datos
epidemioldgicos recientes sugieren que la nutricion pre y posnatal puede ser un factor

importante en la etiopatogenia de estas enfermedades.?°

Para la poblacion en edad escolar, (de 5 a 11 anos de edad), la prevalencia nacional
combinada de sobrepeso y obesidad en 2012, utilizando los criterios de la OMS, fue de 34.4%
(19.8 y 14.6%, respectivamente). Para las nifas esta cifra es de 32% (20.2 y 11.8%,
respectivamente). La prevalencia nacional combinada de sobrepeso y obesidad en
adolescentes fue de alrededor de 35.8% para el sexo femenino (lo que representa a 3 175
711 adolescentes del sexo femenino en todo el pais) las cuales podrian considerarse en el
futuro ya sea a mediano, corto o largo plazo, como un problema serio de salud reproductiva

y perinatal.

Segun datos epidemioldgicos recientes sugieren que la nutricion pre y posnatal puede ser un
factor importante en la etiopatogenia de enfermedades cardiovasculares y metabdlicas. Barker

y colaboradores, han llevado a la elaboracion de la teoria del impacto de las condiciones de
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vida intrauterina sobre la aparicion de enfermedades en la vida adulta (hipotesis de Barker),
en la que se postula que la enfermedad cardiovascular y la Diabetes Mellitus se originarian
como mecanismo de adaptacién del feto ante la malnutricion. El bajo peso al nacimiento se
correlacionan firmemente con la aparicidon de hipertension, hiperlipidemia, resistencia a la
insulina o enfermedad coronaria en la edad adulta. Que son la principal causa de muerte en el

mundo, con un gran consumo de recursos en su manejo. '°

Hay pruebas convincentes de que los patrones de crecimiento en la vida temprana estan
asociados con sindrome metabdlico durante la edad adulta. La composicion corporal puede
desempenar un papel clave en la “programaciéon” de tales enfermedades, a través de la propia
programacién por crecimiento inicial y tal vez también por ser un mediador en el proceso de
programaciéon. Los primeros estudios sobre asociaciones positivas entre peso al nacer y el
IMC de adultos sugirieron una tendencia de aquellos bebés grandes a convertirse en adultos
obesos, dichos hallazgos parecian contradictorios a los muchos estudios de vinculan bajo

peso al nacer con un mayor riesgo de sindrome metabdlico- 1516

La teoria de Barker, también conocida como efecto programador intrautero, considera el bajo
peso al nacer (BPN) como variable “insignia”, para demostrar la correlacion entre un ambiente
intrauterino adverso y la posibilidad de la futura instauracion de determinados eventos

cardiovasculares. 20

A principio de los anos noventa, un estudio llevado a cabo en Hertfordshire, Inglaterra, mostro
por vez primera que las personas con bajo peso al nacer tenian tasas mas altas de diabetes
tipo 2 que otras personas al llegar a adultos. El estudio fue parte de un programa de

investigacion sobre la hipotesis de los origenes fetales, la cual declara que la enfermedad
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coronaria, los accidentes cardiovasculares, la diabetes tipo 2 y la hipertensién, se originan en
adaptaciones del feto a la malnutricion. Esas adaptaciones causan cambios permanentes en
la estructura y fisiologia del organismo. En el estudio se examinaron hombres y mujeres
nacidos entre 1911 y 1930, de los cuales se habia registrado el peso al nacer y durante la
nifez temprana. Mas tarde, otros estudios en Europa y los Estados Unidos confirmaron la
asociaciéon entre el bajo peso al nacer y el desarrollo de diabetes tipo 2 o intolerancia a la

glucosa. . °
3.6. ALTERACION EN EL CRECIMIENTO FETAL Y SU ASOCIACION CON MORBILIDAD:

PEQUENO PARA EDAD GESTACIONAL (PEG) Y RESTRICCION EN EL CRECIMIENTO

INTRAUTERINO (RCIU)

Los pequenos para edad gestacional (PEG) definidos como fetos con peso estimado por
debajo de la percentil 10 para la edad gestacional, pueden incluir una mezcla heterogénea de
aquellos fetos con restriccion del crecimiento, anomalias congénitas, anomalias
cromosomicas o infeccion fetal intrauterina y los que son constitucionalmente o étnicamente
pequenos. Usando esta definicién, aproximadamente dos tercios de los fetos no estaran
expuestos a la hipoxia y a la privacién de nutrientes de la insuficiencia uteroplacentaria o a un

mayor riesgo de mortalidad perinatal.

La restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU), es una condicién que afecta del 5 al 10%
de todos los embarazos. Se ha definido como peso fetal por debajo de la percentila 3 para la
edad gestacional o el peso fetal por debajo de la percenti 10 con alteraciones
hemodinamicas demostradas por USG doppler. La definicion de RCIU implica un proceso

patolégico que afecta el crecimiento fetal normal, teniendo un mayor riesgo de morbilidad y
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mortalidad. Teniendo durante la infancia, tasas mas altas de retraso del desarrollo neurolégico

entre otras afecciones fisicas.

La complicacion medica materna mas comunmente asociada a RCIU, son los desdérdenes
hipertensivos o patologia vascular materna. (Disminuyendo la perfusion utero placentaria),

representando del 25 al 30% de los casos de restriccion. 2

Las alteraciones en el crecimiento fetal tienen un gran impacto en la morbilidad y mortalidad
desde el periodo prenatal hasta la edad adulta. Siendo mas clara y directa su asociacion

durante el periodo Perinatal.

Por ejemplo, los resultados en aquellos fetos que desarrollan Restriccion en el crecimiento
intrauterino, han mostrado diversas complicaciones, la mayoria de estas de manera
significativa: desde el incremento en o6bitos, trazos sospechosos durante la monitorizacion
fetal intraparto, hipoglucemia neonatal (Glucemia de<40 mg/dL), hipocalcemia (Ca < 7 mg/dL),
policitemia (Hb 21 g/dL), prematurez, hipoxia y depresién severa al nacimiento, que requiere
ventilaciéon por mas de 3 minutos, calificacion de Apgar bajo al minuto y a los 5 minutos y
muerte perinatal. Estas complicaciones son comunes incluso con restricciones del crecimiento
en embarazos a término. También se estima un aumento en los ingresos a salas de cuidados
intensivos neonatales, mayor estancia en los mismos y complicaciones en relacion a

morbilidad respiratoria y neuroldgica. 2’
GRANDE PARA EDAD GESTACIONAL (GPEG):

También conocido como macrosomia es definido de forma arbitraria como un peso fetal por
arriba del percentil 90, un peso al nacimiento mayor a 4000 (algunos autores sugieren hasta
4500), o un peso al nacer mayor a 2 desviaciones estandar.
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Pero al igual que en RCIU, la identificacion de fetos en riesgo se aumenta utilizando
percentiles de peso fetal por arriba de 90 en base a edad gestacional. Asi la tasa de bebes
Grandes para Edad gestacional (GPEG), en la poblacién general por esta definicién es del
10%, mientras que la tasa de nacidos con peso estimado mayor de 4000 gramos es de
aproximadamente 8%, en la misma poblacién de bajo riesgo general. Del total de GPEG 70%
son bebes constitucionalmente largos y sin patologia relacionada, mientras que el 30%
restante es debido a patologia por causas maternas (diabetes e hiperglucemias durante el
embarazo). La prevalencia de macrosomia se incrementa dramaticamente cuando la madre
padece diabetes y puede afectar del 15 al 45% de estos fetos. La teoria de Pedersen’s
sugiere que la hiperglucemia materna causa hiperinsulinemia fetal y esto a su vez causa
macrosomia fetal. Esta teoria se ha modificado para incluir también la contribucion de otros
componentes metabdlicos como lipidos, aminoacidos, factor de crecimiento similar a la

insulina.

Los resultados de una revision sistematica y meta-analisis mostraron que la obesidad materna
se asocia con el crecimiento excesivo del feto, la cual se define como 24000g peso al nacer
(OR 2.17, IC del 95%: 1,92, 2,45), o 245009 peso al nacer (OR 2.77, IC del 95%: 2,22, 3,45)
y el peso al nacer 290% para la edad gestacional (OR 2.42, IC del 95%: 2,16, 2,72). "¢ Los
estudios han encontrado que la obesidad materna universalmente contribuye al crecimiento

fetal excesivo, pero el tamafo exacto y el efecto de esta relacién sigue siendo incierto. '8

Chaturica A. y cols. 2010 reportaron resultados perinatales adversos en hijos de madres
australianas obesas los cuales eran mas propensos a ser grandes para la edad gestacional

(LFGA) en comparacion con los bebés de las mujeres con un IMC normal (RR 2,08 [IC del
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95%: 1,47, 2,93], p <0,0001). También fueron mas propensos a ser macrosomicos que los

hijos de madres con IMC normal (RR 4,54 [95% CI 2,01, 10,24], p = 0,0003). °

Estos fetos estan asociados con el doble de riesgo de operacion cesarea urgente (OR 1.75,

95% Cl 1.02-2), y cuatro veces mas de riesgo de distocia de hombros: 2°

En relacion a las lesiones que se acompafan con macrosomia y distocia de hombros son:
fractura de clavicula (incrementado 10 veces el riesgo en fetos con macrosomia al resto de la
poblacion que es de 0.3-0.7%) y dano nervioso del plexo braquial, especificamente de C5 y
C6, produciendo paralisis de Erb Duchenne (entre el 4-8% de recién nacidos macrosémicos
nacidos via vaginal). Los casos de lesion persistentes (alrededor del 10%) se asocian a los

nacimientos con pesos por arriba de 4500 gramos. 2

Se asocia con un incremento 2 a 3 veces en el riesgo de muerte intrauterina. De parto
prolongado, parto instrumentado, hipoxia, principalmente si el peso al nacimiento es de 4500
gramos. Los recién nacidos macrosdmicos tienen riesgo 2 a 3 veces mayor de hipoglucemia e
hiperbilirrubinemia e ingresos a unidades de terapia intensiva neonatal. (Ademas de las
complicaciones maternas: Parto prolongado, laceracion perineal, atonia uterina, hemorragia

obstétrica y cesarea)

Los riesgos a largo plazo para estos recién nacidos incluyen diabetes, sobrepeso,

alteraciones metabodlicas, asma, persistencia de lesidn de plexo braquial. 2!
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IV. OBJETIVOS
4.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar si existe asociacion entre las alteraciones en el patron de crecimiento fetal, como
son Pequeno para la edad gestacional (PEG), Grande para la edad gestacional (GPEG) y el
sobrepeso u obesidad maternas en pacientes sin comorbilidades que se relacionen con

alteraciones del crecimiento fetal en pacientes del INPer.
4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar la incidencia de alteraciones en el patron de crecimiento fetal en el grupo
de pacientes con peso normal (IMC entre 18 y 24.9), sobrepeso (IMC entre 25y
29.9) y obesidad (IMC mayor a 30) en pacientes embarazadas.

2. Calcular la fuerza de asociacion que existe en pacientes con peso normal, obesidad y

sobrepeso Y las alteraciones en el patron de crecimiento fetal.

V. HIPOTESIS

Las pacientes con indice de masa corporal arriba de 25, tienen un OR para feto grande para

la edad gestacional igual o mayor 2.5

Las pacientes con un indice de masa corporal = 25, tienen un OR para tener un recién nacido

pequefio para la edad gestacional igual o mayor a 2.3
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VI.  JUSTIFICACION

La obesidad es una pandemia a nivel mundial, en México el aumento ha llevado a nuestro
pais a ocupar el primer lugar en obesidad infantil a nivel mundial y uno de los primeros
lugares en la poblacion adulta en los ultimos afos. Las mujeres en edad reproductiva llegan
frecuentemente al momento de la concepcién con obesidad o sobrepeso, con repercusiones
tanto para ellas como para el feto. Las implicaciones no solo son para la madre en el
momento de la gestacion y para el RN al momento del nacimiento, sino también para el RN
en la infancia y en la vida adulta. En nuestro instituto, mas de la mitad de las mujeres que son
atendidas en consulta padecen sobrepeso o grados diversos de obesidad. Considerando las
repercusiones maternas y fetales en relacion a estas patologias , debe realizarse un mayor
énfasis en la prevencion vy erradicacion de las mismas , bajo el conocimiento de que los
hijos de madres con sobrepeso u obesidad tienen mayor probabilidad de desarrollar
enfermedades cardiovasculares y metabdlicas, durante la infancia e incluso durante la vida
adulta. Al demostrar que por si sola , la obesidad y el sobrepeso estan directamente
implicados en alteraciones del crecimiento fetal , quiza sea posible concientizar no solo al
personal de salud , en cuanto a la importancia de prevenir y tratar estas patologias, sino
también a las pacientes para un mejor apego dietético y el cuidado de su salud, lograndose
con esto el romper el circulo en el que hoy nos encontramos inmersos, madres con sobrepeso
u obesidad, con hijos con alteraciones en el crecimiento, que seran nifos obesos y adultos
con sobrepeso u obesidad y un mayor riesgo de enfermedades cardiovasculares y cronico
degenerativas debido a la programacién in utero. Es por esto que, con este protocolo,
pretendemos demostrar que el sobrepeso y la obesidad, por si solos, son un factor

condicionante de alteraciones en el crecimiento fetal.
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VIl. DISENO METODOLOGICO

7.1. TIPO DE DISENO DE ESTUDIO: Cohorte

7.2. TIPO DE ESTUDIO DE INVESTIGACION: Observacional

7.3 CARACTERISTICAS DEL ESTUDIO:

e TIPO DE ESTUDIO POR RECOLECCION DE DATOS: Retrolectivo
e TIPO DE ESTUDIO POR ANALISIS DE DATOS: Analitico

e TIPO DE ESTUDIO POR TEMPORALIDAD: Longitudinal

7.4. LUGAR DONDE SE REALIZA EL ESTUDIO: Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro

Espinosa de los Reyes”.

7.5. UNIVERSO DE ESTUDIO:

e POBLACION DIANA: Recién nacidos de término  hijos de madre con peso normal,
sobrepeso u obesidad sin otra patologia asociada.

e POBLACION ACCESIBLE: Recién nacidos de termino, hijos de madre con peso
normal, sobrepeso y obesidad sin otra patologia asociada cuyo nacimiento ocurriera

en el Instituto Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”.

7.6. TIPO DE MUESTREO: No probabilistico de casos consecutivos.

7.7. UNIDADES DE OBSERVACION: Expedientes de las pacientes embarazadas que
acudieron a su control prenatal donde se obtuvo o se registré el peso e IMC del primer
trimestre de la gestacion o el peso pre gestacional, en pacientes con embarazo unico en la
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Consulta Externa de Obstetricia en el Instituto Nacional de Perinatologia “ Isidro Espinosa de
los Reyes”, durante el periodo del estudio comprendido de 2012 hasta 2014 y cuyo

embarazo se resolvid en el Instituto Nacional de Perinatologia

7.8. TAMANO DE LA MUESTRA: Se calculd una muestra mediante la herramienta
EPITOOLS para un estudio de cohorte de pacientes embarazadas que acudieron a su
control prenatal donde se registré o se obtuvo el peso e IMC durante el primer trimestre de la
gestacion en la Consulta Externa de Obstetricia en el Instituto Nacional “Isidro Espinosa de los
Reyes durante el periodo del estudio comprendido desde 2012 hasta 2014 y que el embarazo

se resolvio en el instituto.

Se utiliz6 la herramienta disponible para el calculo de muestra disponible:
http://epitools.ausvet.com.au/content.php?page=cohortSS&P1=0.06&0OR=2.08&Conf=0.95&P

ower=0.8

Para un disefio de cohorte con la menor incidencia de resultados perinatales a estudiar que es
de 5 % de fetos grandes para la edad gestacional y con una fuerza de asociacién (razén de
probabilidad; OR) a detectar de 2.5 con un intervalo de confianza del 95% y un poder del

80%, obtenemos el siguiente tamafo de muestra:

Sample size for a Cohort study

Results

Sample size for specified values

Expected incidence in unexposed 0.05
Assumed relative risk 2.5
Confidence level 0.85
Power 0.8
Study type Cohort study
Sample size per group 219
Total sample size (both groups): 438
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Sample size (per group) for range of incidence values and relative risks

P=0.005 P=0.01 P=0.02 P=0.03 P=0.04 P=0.05 P=0.1
RR=2 4671 2316 1139 746 550 432 197
RR=3 1551 766 373 243 177 138 59
RR=4 858 422 204 131 95 73 29
RR=5 576 282 135 86 61 47 17
RR =10 204 97 44 26 17 12 1

La muestra fue de 438 pacientes a la cual se sumaron 20 pacientes por la covariable

aumento de peso durante la gestacidon, quedando una muestra de 458 pacientes.

7.9. CRITERIOS DE INCLUSION Y NO INCLUSION
7.9.1. CRITERIOS DE INCLUSION.

e Pacientes que cuenten con registro en el expediente del IMC pregestacional o durante
el primer trimestre, con embarazo unico, con control prenatal y resolucion en el INPer

durante el periodo comprendido, con informacion completa en el expediente clinico.

7.9.2. CRITERIOS DE NO INCLUSION:

e Pacientes con padecimientos crénicos preexistentes o diagnosticados por primera vez
en el embarazo que representen alguna comorbilidad como hipertensién croénica,
diabetes mellitus pre gestacional o diagnosticada por primera vez en el embarazo,
cardiopatias, otras endocrinopatias y enfermedades autoinmunes.

e Pacientes con diagndstico de diabetes gestacional o intolerancia a los carbohidratos
durante la gestacion.

e Pacientes con preeclampsia severa, eclampsia o sindrome de HELLP.
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e Pacientes con embarazo multiple.

7.10. DEFINICION DE VARIABLES
Variable independiente:

 indice de masa corporal.(Peso normal, sobrepeso, obesidad)

Variables dependientes
Resultado primario:

e Grande para la edad gestacional

Resultados secundarios:
e Macrosomia

e Pequeno para la edad gestacional.

Covariable:

¢ Incremento de peso durante la gestacion
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7.11. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

PESO MATERNO NORMAL:

Definicion conceptual: indice de masa corporal materno entre 18.6 y 25

Definicion operacional: Mujeres con indice de masa corporal al inicio de la gestacién o
calculado durante el primer trimestre de la gestacion calculado entre 18.6 y 25.

Tipo de variable: Cualitativa dicotomica

Unidad de mediciéon: Presente/ Ausente

SOBREPESO:

Definicion conceptual: indice de masa corporal materno entre 25.1 y 29.9"

Definicion operacional: Mujeres con indice de masa corporal al inicio de la gestacién o
calculado durante el primer trimestre de la gestacion calculado entre 25.1 y 29.9.

Tipo de variable: Cualitativa dicotomica

Unidad de medicion: Presente/ Ausente.

OBESIDAD:

Definicion conceptual: indice de masa corporal materno igual o mayor a 30 °

Definicion operacional: Mujeres con indice de masa corporal al inicio de la gestacién o
calculado durante el primer trimestre de la gestacion calculado igual o mayor a 30.

Tipo de variable: Cualitativa Dicotomica

Unidad de medicién: Presente/ Ausente
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CRECIMIENTO FETAL NORMAL

Definiciébn Conceptual: Es el incremento progresivo de las caracteristicas fisicas del feto,
alcanzando su potencial de crecimiento.*

Definicién Operacional: Peso del recién nacido que se encuentra entre la percentila 10 y 90
de acuerdo a la edad gestacional y sexo de acuerdo a las tablas de uso en el INPER (Tablas
de Lubchenco)

Tipo de variable: Cualitativa Dicotomica

Unidad de mediciéon: Presente /Ausente

PEQUENO PARA EDAD GESTACIONAL

Definicién Conceptual: feto o recién nacido que es menor en tamano o peso, en relacién a
un umbral de normalidad para su sexo y edad gestacional, y que son principalmente aquellos
constitucionalmente o étnicamente pequerios. '3

Definicion Operacional: Peso del recién nacido se encuentra por debajo de percentil 10 y
mayor a la percentil 3 para edad gestacional y sexo de acuerdo a las tablas de uso en
INPER (Tablas de Lubchenco).

Tipo de Variable: Cualitativa Dicotémica

Unidad de Medicion: Presente / Ausente

GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL

Definicion Conceptual: Peso del recién nacido que es de mayor tamafio en relacién a un

umbral de normalidad para el sexo y edad gestacional °
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Definicion Operacional: Peso del recién nacido se encuentra por arriba de percentil 90 para
edad gestacional y sexo fetal de acuerdo a las tablas de uso en INPER (Tablas de
Lubchenco)

Tipo de variable: Cualitativa dicotomico

Unidad de Medicién: Presente/ Ausente

MACROSOMIA

Definicién conceptual: Es definido de forma arbitraria como un peso fetal por arriba del
percentil 90 o peso fetal mayor de 4000g al nacimiento. °

Definicién operacional: peso del recién nacido de 4000 g o mayor al nacimiento.

Tipo de variable: Cualitativa Dicotomica

Unidad de Medicion: Presente / Ausente

INCREMENTO DE PESO DURANTE LA GESTACION

Definicion conceptual: Diferencia de peso entre el peso al final de la gestacion y el peso
previo a la gestacion o durante el primer trimestre.®

Definicion operacional: es el resultado en kilogramos resultado de la ecuacion matematica
ganancia de peso=peso al final del embarazo — peso antes de la gestacion. Se tomara en
cuenta para realizar el calculo el ultimo peso reportado en el expediente al cual se restara el
primer peso documentado en el primer trimestre.

Tipo de variable: cuantitativa continua

Unidad de medicion: Kg.
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7.12. DESCRIPCION DEL ESTUDIO

Se solicité el apoyo del departamento de Analisis y Estadistica del Instituto Nacional de
Perinatologia, para obtener la lista de las pacientes cuyo embarazo haya finalizado entre el

2012 y 2014 con diagnodstico de sobrepeso u obesidad.

Con la informacién recabada, se procedié a seleccionar a los pacientes del estudio, segun
criterios de inclusion. Se recopilaron los datos de cada una de las variables de interés, se
elaboré una base de datos en el programa de Excel, con el fin de analizar la informacién
recopilada, se clasificaran a las mujeres en dos subgrupos segun el indice de masa corporal
al inicio de la gestacion o consignado en la primera consulta prenatal durante el primer
trimestre, un grupo con peso normal(IMC entre 18.6 a 25) , un grupo con IMC mayor a 25
basado en los criterios actuales aceptados por la Organizacion Mundial de la salud. Se
analizaron los resultados de peso de los recién nacidos y se asignaron a una de las 3

categorias (grande para la edad gestacional, normal y pequefio para la edad gestacional en

cada uno de los grupos.
MUJERES EMBARAZADAS

-
PR

IMC MENOR IMC MAYOR
A25 U A 25
_I—/
| | | 1
) [ ) : W— - ' .
MACROSOMIA GPEG | PEG | MACROSOMIA GPEG PEG
U

Se empled estadistica descriptiva para las variables cuantitativas: medidas de tendencia

central (media) y de dispersion (desviacion estandar) para las variables cuantitativas.
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Para el analisis de la fuerza de asociacion entre alteraciones en el crecimiento fetal y
pacientes con IMC igual o mayor a 25 o clasificadas como peso normal, se calculd la fuerza
de asociacién (Razdén de probabilidad: OR) para cada una de las alteraciones en el

crecimiento fetal, utilizando la herramienta para dicho calculo en la pagina:

https://www.medcalc.net/tests/odds ratio.php

medcalc.net

HOME FILES DATA TOOLS  STATISTICS  SAMPLING

MedCalc on your desktop? Visit MedCalc statistical software.

Odds ratio

Cases with positive (bad) outcome
Number in exposed group: a
MNumber in control group: c
Cases with negative (good) outcome
Number in exposed group: b

MNumkber in control group: d

Test

En los resultados que fueron estadisticamente significativos se realizé ajuste de OR por la
variable intercurrente ganancia de peso durante la gestacion a través de regresion logistica

de analisis multivariado.
ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION

Este protocolo pone en alto como principios del mismo la declaracion de Helsinki de 1875
enmendada en 1989, quedando claro que la investigacion se debe basar en un conocimiento
cuidadoso del campo cientifico usando protocolos aprobados y la informacion obtenida en
este estudio estara disponible publicamente. El desarrollo del presente trabajo atiende a los
aspectos éticos que garantizan la privacidad, dignidad y bienestar del sujeto a investigacion,

no conlleva riesgo alguno para el paciente tomando como base la Ley General de Salud en
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materia de investigacion para la salud, y de acuerdo al articulo 17 de este mismo titulo,
considerandose una investigacion sin riesgo (Categoria 1), partiendo de la base que este sélo

manejara documentos con enfoque retrolectivo, sin realizar intervencién alguna
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VIlIl. RESULTADOS

Fueron revisados 645 expedientes, de los cuales 480 cumplieron con los criterios de inclusion
planteados, de estos 160 pacientes fueron clasificadas con peso materno normal y seran
utilizados como pacientes control, 320 pacientes fueron clasificadas con IMC alterado (>25),
de las cuales 188 estaban en la categoria de sobrepeso materno (IMC entre 25.1 y 29.9) y
132 pacientes como obesidad (IMC mayor a 30). Para el andlisis estadistico se usaron
medidas de tendencia central (media) y de dispersion (desviacion estandar) para las

variables demograficas de la poblacién general:

FLUJOGRAMA DE PROCEDIMIENTO DE RECOLECCION Y SELECCION DE PACIENTES

645

EXPEDIENTES
REVISADOS CON CTOG
EN PRIMER O SEGUNDO
TRIMESTRE

]

480
EXPEDIENTES

J

CON CRITERIOS
DE INCLUSION

IMC MENOR IMC MAYOR
A24.9 A 25

1 ] n
GPEG NORMAL l PEG | l GPEG | l NORMAL PEG

CTOG: CURVA DE TOLERANCIA ORAL A LA GLUCOSA/ IMC: INDICE DE MASA CORPORAL/GPEG: GRANDE PARA LA EDAD
GESTACIONAL
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La edad promedio de la poblacion fue de 31.5 afios. La media del numero de embarazos de

cada paciente fue de 2 hijos, la talla promedio fue de 1.56 metros para el total de la muestra.

TABLA 1: CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LA POBLACION

Desviacidn
Il Minimo Maximo Media estandar
EDAD 420 14.00 50.00 31.51486 664612
GESTA 480 .00 8.00 2.2354 1.32614
PESO 420 44 50 143.00 T0.17485 1319856
TALLA 480 1.40 1.78 1.5668 062049
IMCPRE 420 1717 5310 28.55849 502914
M walicdo (por lista) 480

Determinacion de Media y Desviacion Estandar/ IMCPRE: indice de masa corporal pre gestacional

.Se calcularon medidas de tendencia central en cada uno de los grupos de manera
independiente encontrandose que los grupos son similares por lo que son susceptibles de

comparacion.

TABLA 2: CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LA POBLACION DE ACUERDO AL

IMC
PESO

IMC GESTA | (Kg) |TALLAM)| IMCPRE EDAD

NORMAL  Media 23|  61.30 1.57 24 81 30.61
Desviacion 14| 10.01 06 3.69 7.2
estandar

ALTERADO Media 21| 74.60 1.56 30.42 31.96
Desviacion 12| 1234 06 4.54 6.3
estandar

Total Media 22| 7017 1.56 28.55 31.51
Desviacion 13| 13.19 06 5.02 6.6
estandar

Determinacién de media y desviacion estandar de acuerdo al IMC/IMC: indice de masa corporal/IMCPRE: indice de masa corporal pre

gestacional /Kg: Kilogramos/M: Metros
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Se calculé la fuerza de asociacién en cada uno de los grupos de peso materno IMC normal e
IMC alterado con el célculo de Razén de momios en cada uno de estos. También se realizé
calculo de razén de momios en un subanalisis al dividir al grupo de pacientes con IMC

alterado en sobrepeso (IMC 25- 29,9) y obesidad (IMC >30).

TABLA 3: TABLA DE 4X4 PARA REALIZAR EL CALCULO DE RAZON DE MOMIOS ENTRE OBESIDAD
MATERNA Y RECIEN NACIDO MACROSOMICO

OBESIDAD Y MACROSOMIA
EXPUESTOS(OBESIDAD) NO
EXPUESTOS
MACROSOMIA 14 4 18
NO 118 156 274
MACROSOMIA
132 160 292

TABLA 4: TABLA DE 4X4 PARA REALIZAR EL CALCULO DE RAZON DE MOMIOS ENTRE OBESIDAD
MATERNA Y RECIEN NACIDO GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL

OBESIDAD Y GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL
EXPUESTOS(OBESIDAD) NO
EXPUESTOS
GPEG 26 17 57
NO GPEG 106 143 235
132 160 292

GPEG: Recién nacido grande para la edad gestacional

TABLA 5: TABLA DE 4X4 PARA REALIZAR EL CALCULO DE RAZON DE MOMIOS ENTRE OBESIDAD
MATERNA Y RECIEN NACIDO PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL

OBESIDAD Y PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL
EXPUESTOS(OBESIDAD) NO
EXPUESTOS
PEG 9 6 15
NO PEG 123 154 277
132 160 292

PEG: Pequefio para la edad gestacional.




TABLA 6: TABLA DE 4X4 PARA REALIZAR EL CALCULO DE RAZON DE MOMIOS ENTRE SOBREPESO

MATERNO Y RECIEN NACIDO MACROSOMICO

SOBREPESO Y MACROSOMIA
EXPUESTOS(SOBREPESO) NO
EXPUESTOS
MACROSOMIA 13 4 17
NO 175 156 331
MACROSOMIA
188 160 348

TABLA 7: TABLA DE 4X4 PARA REALIZAR EL CALCULO DE RAZON DE MOMIOS ENTRE SOBREPESO
MATERNO Y RECIEN NACIDO GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL

SOBREPESO Y GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL

EXPUESTOS(SOBREPESO) [ NO
EXPUESTOS
GPEG 36 17 53
NO GPEG 152 143 295
188 160 348

GPEG: Recién nacido grande para la edad gestacional

TABLA 8: TABLA DE 4X4 PARA REALIZAR EL CALCULO DE RAZON DE MOMIOS ENTRE SOBREPESO
MATERNO Y RECIEN NACIDO PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL

SOBREPESO Y PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL

EXPUESTOS(SOBREPESO) [ NO
EXPUESTOS
PEG 4 6 10
NO PEG 184 154 338
188 160 348

PEG: Pequefio para la edad gestacional.
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TABLA 9: RAZON DE MOMIOS CRUDOS DE ACUERDO AL IMC MATERNO
Y SU ASOCIACION CON ALTERACIONES EN EL CRECIMIENTO FETAL

VARIABLE RESULTADO (N % OR INTERVALO DE | VALOR

PERINATAL CONFIANZA DE P
95%
SOBREPESO | MACROSOMIA |13 |6.91 |2.89 (0.9254-9.0702) | 0.0677
GPEG 36 |19.1411.99 (1.0711-3.7047) | 0.0294
NORMAL 148 1 78.74 1 0.54 (0.3053-0.9688) |0.2559
PEG 4 212 |0.55 (0.1546-2.0132) |0.3728

OBESIDAD MACROSOMIA | 14 |10.60 | 4.62 (1.4848-14.4196) | 0.0083

GPEG 40 130.30]|3.62 (1.4848-6.83289 | 0.0001
NORMAL 83 |62.87|0.25 (0.1434-0.4566) | 0.0001
PEG 9 6.81 |1.87 (0.6508-5.4203) 10.2438

MACROSOMIA | 27 |8.4 3.59 (1.2353-10.4555) | 0.0402

IMC NORMAL 231]72.1 |0.4719 | (0.2762-0.8062) | 0.0060
MAYOR GPEG 76 [23.7 [2.62 |(1.4893-4.6095) [0.0393
A 25 PEG 13 |4.06 |1.08 |(0.4053-2.1409) | 0.8686

Anélisis de Razén de momios crudos/ OR: Odds ratio crudos o Razén de Momios crudo /GPEG: Grande para la edad gestacional/PEG:
Pequeiio para la edad gestacional

En cuanto a las alteraciones en el crecimiento fetal, en el grupo de pacientes normales se
presentaron 4 casos de macrosomia (2.5%), 17(10.62%) casos de recién nacidos grandes

para la edad gestacional y 6 (3.75%) recién nacidos pequefos para la edad gestacional.

En el grupo de pacientes con IMC mayor a 25 se presentaron 76 casos de recién nacidos

grandes para la edad gestacional con un OR crudo de 2.62 IC 95%(1.4893-4.6095, p<0.039)
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el cual fue estadisticamente significativo, de estos recién nacidos grandes para la edad
gestacional, 27 fueron clasificados como macrosémicos, con un OR crudo de 3.59 IC 95%

(1.2353-10.4555, p<0.040).

Al realizarse el analisis del grupo de pacientes con IMC > a 25 se subdividieron en un grupo
con sobrepeso en el cual se presentaron 13 casos de macrosomia (6.91%) con un OR de
2.89, sin embargo este no fue estadisticamente significativo debido a el intervalo de confianza
y el valor de p <0.0677. En este mismo grupo de pacientes hubo 36 casos (19.14%) de recién
nacidos grandes para la edad gestacional, con un OR de 1.99 IC 95%(1.0711-3.7047,
p<0.029) el cual fue estadisticamente significativo. Se registraron 4 nacimientos de recién
nacidos clasificados como PEG (2.12%) con un OR 0.55 IC 95%(0.1546-2.0132 p<0.3728) el

cual no tuvo significado estadistico.

Para el grupo de pacientes con IMC mayor a 30 (obesidad) se registraron 14 recién nacidos
macrosémicos (10.6%) con un OR de 4.62 IC 95%(1.4848-14.41, p<0.0083) fue
estadisticamente significativo. Dentro de este mismo grupo se registraron 40 casos de recién
nacidos dentro del grupo de grandes para la edad gestacional que equivalen al 30.3%, con un
OR de 3.6 IC 95%(1.4848-6.8328 P<0.0001) el cual fue estadisticamente significativo. Hubo 9
casos de recién nacidos pequefios para la edad gestacional (6.81%) con un OR de 1.87 IC

95%(0.6508-5.4203, p<0.2438) el cual no fue estadisticamente significativo.

En una segunda intencidn, se realizé un analisis para el ajuste de la covariable ganancia de
peso en Kilogramos (Kg) durante la gestacion. Se realizé una regresion logistica con analisis

multivariado con los siguientes resultados:
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TABLA 10: IMC MATERNO ARRIBA 25 Y FETO GRANDE PARA LA EDAD

GESTACIONAL AJUSTADO CON GANANCIA DE PESO DURANTE EL EMBARAZO (KG)

95% de

intervalo de

confianza para OR

Error Limite Limite
GPEG B estandar [OR inferior superior
PESO NORMAL .001 |.002 1.101 1.001 1.304
IMC MAYOR A 25 879 |.027 2.408 1.428 4.061

Razdn de momios ajustado para ganancia de peso materna en la gestacion a través de Regresion Logistica Multivariada
GPEG: Feto grande para la edad gestacional/IMC: Indice de masa corporal/ OR: Odds Ratio o Razén de momios

Al dividirse las pacientes en un grupo de peso normal y un grupo con IMC igual o mayor a 25
se encontré un OR ajustado de 2.4 IC 95%(1.428-4.061 p<0.027) para tener un recién nacido

grande para la edad gestacional.

TABLA 11: SOBREPESO Y FETO GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL AJUSTADO

CON GANANCIA DE PESO DURANTE EL EMBARAZO (KG)

95% de intervalo de confianza para
Error OR

GPEG? B estandar OR Limite inferior Limite superior
AJUSTE PARA GANANCIA DE
PESO EN LA GESTACION 998 198
PESO NORMAL .001 .002 1.001 .998 1.004
SOBREPESO .904 .036 2.469 1.355 4.498
OBESIDAD .043 .256 1.043 .632 1.724

Razén de momios ajustado para ganancia de peso materna en la gestacidn a través de Regresion Logistica Multivariada
GPEG: Feto grande para la edad gestacional/IMC: indice de masa corporal/ OR: Odds Ratio o Razén de momios.




Para el resultado perinatal recién nacido grande para la edad gestacional después de realizar
el ajuste de la covariable ganancia de peso en la gestacion (Kg), el grupo de pacientes con

sobrepeso mantuvo un OR de 24 con IC 95% (1.355-4.498 p<0.036) la cual es

estadisticamente significativa.
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IX. DISCUSION

La obesidad es uno de los principales problemas médicos y de salud publica, que complica el
embarazo, con implicaciones a largo plazo y consecuencias para la salud de las generaciones

presentes y futuras.

En este trabajo se incluyeron pacientes con sobrepeso y obesidad sin otras patologias
agregadas que pudieran condicionar alteraciones en el crecimiento fetal, encontrandose que
las pacientes con un indice de masa corporal mayor a 25 tuvieron un mayor numero de
recién nacidos grandes para la edad gestacional, con un OR crudo de 2.62 IC 95% (1.4893-
4.6095, p<0.039), ya que uno de los factores que se ha relacionado con macrosomia y fetos
grandes para la edad gestacional es la ganancia de peso durante la gestacién, se realizo el
ajuste para esta covariable con un OR después del ajuste de 2.40 IC 95%( 1.428-4.061,
p<0.027), resultados que son acordes con los estudios realizados por Chaturica A. en 20107
en el que reportaron resultados perinatales adversos en hijos de madres australianas con
sobrepeso y obesidad los cuales eran mas propensos a ser grandes para la edad gestacional
(GPEG) en comparacion con los bebés de las mujeres con un IMC normal (RR 2,08 [IC del

95%: 1,47, 2,93], p <0,0001).

De acuerdo a nuestro estudio, las mujeres con sobrepeso tienen un riesgo aumentado de
tener recién nacidos grandes para la edad gestacional con un OR ajustado a la ganancia de
peso durante la gestacion de 2.469 IC 95%(1.355-4.498, p< 0.036), estos resultados difieren
del estudio en poblacion mexicana realizado por Reyes E.'*. en nuestro instituto en el afio
2011, en el cual no encontré diferencias significativas en el riesgo de tener un recién nacido

grande para la edad gestacional en mujeres con sobrepeso u obesidad pre gestacional, sin
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embrago este estudio difiere del nuestro en que fueron incluidas pacientes con otras
comorbilidades que afectan por si solas el crecimiento fetal como lo son la diabetes,
hipertension e hipotiroidismo, lo cual le da mayor fuerza a nuestro estudio ya que todas

contaban con valores normales en curvas de tolerancia a la glucosa.

Con este estudio, podemos afirmar que aquellas mujeres con un indice de masa corporal pre
gestacional 225 tienen un riesgo incrementado de tener un recién nacido grande para la edad
gestacional, esto cobra hoy en dia una mayor importancia debido al aumento de las tasa de
sobrepeso y obesidad en mujeres en edad reproductiva en nuestro pais, lo cual tendra
implicaciones en la programacion fetal del recién nacido de acuerdo a la hipotesis de Barker,
con lo que estaremos ante potenciales adultos con sindrome metabdlico y alteraciones
cardiovasculares, prolongando asi un circulo madre con sobrepeso u obesidad, recién nacido
grande para la edad gestacional, nifios y adultos enfermos y obesos®. Esto ademas de las
complicaciones que puede presentar un recién nacido grande para la edad gestacional como
son una mayor tasa de cesareas, hipoglucemia, hiperbilirrubinemia, sindrome de dificultad

respiratoria, distocia de hombros y lesiones al nacimiento.

Por todo lo anterior, es importante que se brinde asesoria nutricional y se concientice a las
pacientes de la importancia de una adecuada alimentacion, y una reduccion en las tasas de
sobrepeso y obesidad en las mujeres en edad reproductiva, sobre todo a aquellas que buscan
un embarazo a corto y mediano plazo, con lo que no solo estaran contribuyendo a una
reduccion en las complicaciones durante la gestacién, sino también a reducir su riesgo de
tener hijos grandes para la edad gestacional, y un beneficio de estos nifios en la vida adulta.
La tendencia actual en nuestro pais sigue siendo enfocada hacia el manejo de la paciente

cuando ya se ha presentado el embarazo , aquellas pacientes que cursan con sobrepeso y
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obesidad son sometidas durante la gestacion a regimenes dietéticos con la intencion de
disminuir resultados perinatales adversos, después de este estudio consideramos que las
politicas de salud deben ir enfocadas al aspecto preventivo a través de campafas que
promuevan estilos de vida mas saludables, los cuales pueden ser implementados desde los
centros de atencion de primer nivel, asi mismo el obstetra con pacientes en edad reproductiva
que busquen una gestacion a corto o mediano plazo debiera orientar a sus pacientes acerca

de los beneficios del inicio de la gestacion con un IMC normal.

X. CONCLUSIONES

e Las mujeres con un IMC mayor a 25, aun en ausencia de otras comorbilidades como
son Diabetes pregestacional, gestacional, hipertensiéon arterial y endocrinopatias
tienen un riesgo aumentado de tener un recién nacido grande para la edad gestacional.

e Debido a la importante repercusiéon para el pronostico del binomio, es necesario
implementar programas de salud enfocados a prevencién de obesidad y sobrepeso,

enfatizando mujeres en edad reproductiva, dando valor a la consejeria pregestacional.
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Xlll. ANEXOS

ANEXO 1: HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE:

AL INSTITUTO: EDAD:

G:__P:__C:.__A:_ FUM:

TALLA: PESO:

IMC PRE GESTACIONAL: IMC EN EL PRIMER TRIMESTRE:

IMC AL FINAL DE LA GESTACION:

GANANCIA PONDERAL DURANTE LA GESTACION:

REGISTRO:

MOTIVO DE INGRESO

GPO SANGUINEO:

PESO NORMAL : SI / NO SOBREPESO: SI/NO OBESIDAD: SI/NO
DIABETES GESTACIONAL: S NO

INTOLERANCIA A CARBOHIDRATOS: S| NO

SANA: Sl NO

FECHA DE DETECCION: CTOG:

SEMANAS DE GESTACION A LA DETECCION:
INSULINA: METFORMINA:
DIETA:

APOYO DIETETICO DURANTE LA GESTACION: Sl NO

DIETA EN CALORIAS:

PERDIDA DE PESO DURANTE LA GESTACION: SI/ NO
DISMINUCION PONDERAL EN KILOGRAMOS:
EJERCICIO DURANTE LA GESTACION: SI/NO

CUAL:

TRATAMIENTO:
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RESULTADOS PERINATALES

FECHA DE NACIMIENTO: VIA  DE NACIMIENTO:
PESO: TALLA: APGAR: CAPURRO:
ANDERSON:

DESTINO AL NACIMIENTO: COMPLICACIONES:

SEXO:

SILVERMAN

MACROSOMIA: SI/NO
GRANDE PARA LA EDAD GESTACIONAL: SI/ NO
PEQUENO PARA LA EDAD GESTACIONAL: SI/NO

RCIU: SI/NO

RECOLECTO LOS DATOS:
FECHA:
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