CAPITULO 5
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INTRODUCCION

a restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU) constituye una

de las mayores complicaciones del embarazo; ésta presenta un
amplio rango de incidencia del 3-10% en los paises desarrollados y
hasta el 33% en los en via de desarrollo. Los recién nacidos con RCIU
se encuentran expuestos a mas riesgo de morbimortalidad neonatal
e infantil por la mayor incidencia de asfixia perinatal, encefalopatia
hipoxico- isquémica, circulacion fetal persistente, enterocolitis necro-
tizante, sindrome de hiperviscosidad - policitemia, infecciones, bron-
coaspiracion de liquido meconiado y alteraciones metabdlicas, y una
mayor probabilidad de malformaciones congénitas; también se asocia
con desarrollo de enfermedades cronicas del adulto; esto hace atin més
interesante la investigacion de posibles métodos de prevencion y ma-
nejo de dicha patologia. Se define como la disminucién patologica del
ritmo de crecimiento fetal; el feto, ademas de no alcanzar su potencial
inherente de crecimiento, esta en peligro de sufrir mayores compli-
caciones perinatales por la influencia de multiples factores de riesgo
maternos y fetales, representando un alto costo econémico y social.
Actualmente el término de “retraso en el crecimiento fetal” se ha de-
jado de utilizar porque se asocia con retraso mental, lo que genera
ansiedad en las pacientes.

En el control prenatal de bajo riesgo el examen clinico con la medida
de la altura uterina y la ganancia de peso materno, como la presencia
de factores de riesgo maternos y fetales identifica a las pacientes con
mayor probabilidad de tener un feto con crecimiento anormal, y este
diagndstico debe ser confirmado con ecografia obstétrica.

DEFINICION

La restriccion de crecimiento intrauterino (RCIU) representa una falla
en lograr el potencial 6ptimo de crecimiento fetal. Aunque este po-
tencial es dificil de determinar por tener un componente genético, se
han dado algunas definiciones basadas en la clinica y los estudios del
doppler fetoplacentario (1, 2). Segtin el Colegio Americano de Obste-
tricia y Ginecologia, la RCIU se define como un peso fetal estimado
por debajo del percentil 10 para la edad gestacional (1-3). Otros inves-
tigadores la definen como la presencia de peso fetal estimado (PFE)
por ecografia entre el percentil 3-10 para la edad gestacional asociado
a indice de pulsatilidad (IP) del doppler de la arteria umbilical (AU)
por encima del percentil 95 para la edad gestacional, o la presencia de
PFE menor del percentil 3 para la edad gestacional (4). Esta ultima
definicion nos permite diferenciar entre fetos pequefios para la edad
gestacional sanos (PEG) y fetos con RCIU verdadero, diferencia im-
portante al momento de definir el manejo, ya que los fetos PEG sin
comorbilidad asociada no representan una poblacién que incremente
la morbimortalidad, contrario a los fetos con RCIU, que presentan de
5 a 30 veces mas morbimortalidad perinatal (3-5).

EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de la RCIU tiene un amplio rango, entre el 3-10% en pai-
ses desarrollados, y segtin algunos estudios, del 15% al 33% en nacio-
nes en vias de desarrollo, por lo que el aspecto socioeconémico se debe
tener en cuenta para la implementacion de politicas de salud publica;
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ademas, debe tenerse en cuenta que no se diferencia en la definicién
del problema el pequefio para la edad gestacional (PEG-hallazgo mas
frecuente) y los fetos con verdadera RCIU (1,2,5,6). A pesar de los
avances en el cuidado obstétrico la RCIU continta siendo prevalente
en los paises desarrollados; sin embargo, las causas en estas areas son
diferentes a las del tercer mundo, donde la principal causa es la insufi-
ciencia placentaria debido a la malnutricién de la gestante e infeccio-
nes como la malaria (1). En Estados Unidos el Instituto Nacional de
Salud y Nutricién reporté una prevalencia de fetos PEG de 8,6% del
total de nacidos vivos, de los cuales el 28-70% son constitucionalmen-
te pequefios y un 30% verdaderos fetos con RCIU; ese hallazgo nos
demuestra la importancia de poder diferenciar estos diagndsticos, y el
doppler de circulacion fetoplacentaria nos ayuda (3,7).

CLASIFICACION

Segun el trabajo de Lubcheco y colaboradores, el bajo peso al nacer (<
2.500 g) ha sido clasificado en tres grupos: al primero lo conforman los
neonatos pretérmino menores de 37 semanas con peso adecuado para
la edad gestacional; al segundo, los neonatos pretérmino con RCIU o
PEG, y por tltimo, los neonatos a término con RCIU o PEG (3).

La RCIU se clasifica de varias formas. Segun el momento de aparicion,
en inicio precoz (< 28 semanas) o tardio (> 28 semanas); segin seve-
ridad, por percentiles (p) entre el p 10 - 3 0o menor del p 3; y segtin el
analisis de las proporciones fetales, en simétricos o tipo I, los cuales
representan un 20-30%, y asimétricos o tipo II, que representan el 70-

80% de todos los fetos con RCIU (1,3). Esta ultima clasificacion ha
perdido vigencia por la alta incidencia de enfermedades con produc-
tos fetales de una u otra caracteristica. Otra manera de clasificar los fe-
tos con RCIU es la propuesta por Mari, quien los clasifica en primarios
(idiopaticos) y secundarios, segun la etiologia (2,8).

La importancia de clasificar esta patologia radica en que nos ofrece un
pronostico de estos fetos al nacer y nos impulsa a realizar manejos ac-
tivos o expectantes segun el compromiso, ya que los neonatos a térmi-
no con RCIU (< p 10), con peso entre 1.500 y < 2.500 g, presentan 5-30
veces mayor riesgo de mobimortalidad comparados con los neonatos
con peso normal, y esta morbimortalidad se incrementa entre 70-100
veces cuando son neonatos a término o pretérmino con peso menor de
1.500 g o (< p 3) parala edad gestacional (3,7). En la tabla 1 se resumen
algunas caracteristicas de estos fetos (1,3,8,9).

FISIOPATOLOGIA

Las causas multifactoriales asociadas a la génesis de la RCIU se pueden
agrupar en tres escenarios: anomalias en la funcion placentaria, inade-
cuado suministro materno de oxigeno y nutrientes al feto, y reducida
habilidad del feto para utilizar estos suministros (1).

ETIOLOGIA

La baja suplencia de nutrientes y oxigeno causa riesgo de hipoxia fe-
tal en alrededor del 30% de los embarazos (7), esto hace que el feto
desarrolle mecanismos de adaptacion a la hipoxia crénica con redis-
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tribucién del flujo sanguineo selectivo a 6rganos vitales como cerebro
y corazén y disminucion del flujo a la piel, el musculo esquelético, los
pulmones, el intestino y los rifiones. Esta redistribucion selectiva del
flujo sanguineo es mediada por la inervacion alfa adrenérgica del feto,
causando vasoconstriccion del lecho esplacnico (7). Se ha descrito una
fase cardiovascular compensatoria temprana fetal en la cual ocurren
cambios en el flujo sanguineo con aumento de nutrientes y O2 al hi-
gado y al corazon, asociados con aumento de la resistencia vascular
pulmonar y placentaria, que llevan al incremento de la poscarga del
ventriculo derecho; esto causa un flujo selectivo hacia el ventriculo
izquierdo por el foramen oval, favoreciendo la irrigacion del corazén
y el SNC (10). La fase cardiovascular compensatoria tardia ocurre con
una disminucién del flujo sanguineo de la vena umbilical, ocasionan-
do disminucion de la volemia fetal, lo cual conduce a inadecuada per-
fusion renal y explica el oligoamnios observado en estos fetos (10).
La insuficiencia uteroplacentaria es una condicion progresiva que em-
peora en el curso de la gestacion, incrementando la resistencia pla-
centaria al aumentar la poscarga cardiaca y reducir el gasto cardiaco y
por ende la perfusion tisular. La precarga también estd comprometida,
causando elevacion de la presion venosa central, que inhibe el flujo
venoso continuo (10). Finalmente, el feto presentara disfunciéon mio-
cardica y dilatacion global. El desarrollo de acidosis metabolica en esta
etapa es un hallazgo clinico ominoso, asi como la insuficiencia tricus-
pidea holosistolica y las desaceleraciones espontaneas en la frecuencia
cardiaca fetal (FCF) que preceden a la muerte. El conocimiento de es-
tos mecanismos es importante para reconocer los cambios observados

en el doppler fetoplacentario de los fetos afectados (7,10). Los procesos
fisiopatoldgicos subyacentes que ocurren a nivel celular y molecular en
fetos con RCIU son aun desconocidos (7); recientemente algunas vias
moleculares han sido implicadas en la génesis de la RCIU, donde la in-
sulina y los factores de crecimiento dependientes de la insulina tipo I-1I
son las primeras hormonas anabdlicas que han sido reconocidas como
necesarias para el crecimiento fetal, se postula que estos factores jue-
gan un papel importante en el desarrollo de la RCIU al observarse en
humanos y en estudios experimentales con ratones alteraciones genéti-
cas tipo mutaciones o deleciones en los genes que codifican para estos
factores o sus receptores, causando déficit en el crecimiento en el 45 a
60% de los afectados (1,7,11). Otros factores implicados en la génesis
son errores en la codificacion de los genes de las células gliales tipo 1 y
lalectina, los cuales intervienen en la diferenciacién y morfogénesis del
trofoblasto causando un inadecuado transporte de nutrientes y oxige-
no al feto que conlleva a una RCIU de origen placentario (1).

CAUSAS

Es importante hacer una adecuada diferenciacion entre embarazadas
de bajo y alto riesgo al momento de determinar métodos de tamiza-
je (screening), prevencion y manejo de embarazos con RCIU. Se han
realizado diferentes estudios para determinar el riesgo de algun factor
materno, fetal y placentario implicado en la génesis de esta patologia
(Tabla 2) (9,12,13).
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Causas de RCIU
Factores maternos
Patologias médicas
o Preeclampsia e hipertension arterial cronica (HTAc)
« Insuficiencia renal
« Cardiopatias
« Lupus eritematoso sistémico (LES), anticuerpos antifosfolipidos
Farmacos
« Alcohol, cigarrillo, cocaina
« Desnutricion
Factores placentarios
Insuficiencia placentaria
Asociada o no a patologia materna (placentaria)
Factores fetales
» Genéticos
 Malformaciones congénitas
« Infecciones (TORCH)

« Gestaciones multiples

El antecedente de RCIU en embarazos previos es un factor de riesgo
importante que nos da una probabilidad del 20% de recurrencia, sobre
todo si no se han modificado los factores de riesgo asociados como el
cigarrillo, que se relaciona con la disminucién de PFE en promedio de
458 g (RRI: 2,28 (IC 95% 2,29-2,76); la diabetes e HTAc no controladas

se relacionan en 20% y 15%, respectivamente, a RCIU. La enfermedad
renal cronica se asocia a fetos pequenios para la edad gestacional en un
23-37%. Algunas enfermedades autoinmunes y del colageno como el
sindrome de anticuerpos antifosfolipidos y LES presentan alto riesgo de
RCIU, con RRI: 33,9 (IC 95% 1,6-735,8) y 28%, respectivamente (13).
Otras caracteristicas maternas como la edad (> 35 afios) y el indice de
masa corporal (< 20) reportan leve asociaciéon a PEG, con RRI: 1,3.

Finalmente, uno de los factores de riesgo mas asociados con RCIU es
el bajo nivel socioeconémico, con RRI: 4,9 (95% CI 2,14-7,51) (13).
Dentro de los factores de riesgo fetales las aneuploidias representan el
7% de la causas de RCIU, principalmente las trisomias 18 y 21 (90% y
30%, respectivamente) (12).

Otra causa de RCIU son las malformaciones congénitas, en un 22%
(RRI: 2,6) y las infecciones perinatales (TORCH, HIV, malaria y enfer-
medad periodontal), en un 5- 10% de los casos (12, 13). La prematuri-
dad se ha relacionado con RCIU en un 30% para fetos menores de 35
semanas, al igual que los embarazos gemelares relacionados con PEG,
en un 20-30% de los casos (12).

DIAGNOSTICO

La exactitud en el diagnostico es importante para reducir complica-
ciones y realizar la adecuada intervencion de los fetos con RCIU. El
diagnéstico clinico se basa en una historia clinica completa que in-
cluya antecedentes personales, familiares y ginecoobstétricos, habitos
e influencias ambientales que identifiquen factores de riesgo, ademas
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de un examen fisico detallado, donde se realiza: palpacién abdomi-
nal (maniobras de Leopold), medicion de la altura uterina, valoracién
de ganancia de peso materno y estado nutricional. Estos parametros
en rangos anormales nos dan una sensibilidad de 1 7-86%, con una
especificidad de 64-88% y un VPP de 29-79% para el diagndstico de
PEG (3,4,14). La sospecha clinica de la RCIU se debe corroborar con
una ecografia obstétrica que valore: morfologia fetal, placenta, indice
de liquido amniético (ILA) y PFE por medidas ecograficas (DBP, CC,
AC, LF) con relacién a la edad gestacional confirmada por fecha de
la ultima regla confiable (FUR) o ecografia temprana (longitud cra-
neocaudal) o por seguimiento ecografico (curva de crecimiento fetal)
(Tabla 3) (3,4).

El diagnoéstico de RCIU se confirma por ecografia con una sensibilidad
de 79%, especificidad del 93%, VPP del 83% y VPN del 91% si el PFE es
menor del P3 o si se encuentra entre el P3-10 para la edad gestacional
con un doppler alterado (indice de pulsatilidad (IP) de la arteria um-
bilical (AU) por encima del P95 para la edad gestacional) (4,12,14). Es
importante tener en cuenta que se estan realizando nuevos estudios en
diferentes puntos de la circulacion fetales con el objetivo de determinar
marcadores en el doppler mas sensibles y especificos en la prediccion
de la hipoxia y no esperar a que ocurran cambios venosos dentro de la
circulacion para realizar una intervencion del embarazo.

Mariy cols. reportan que el indice de velocidad sistolica pico de la arteria
cerebral media (ACM) es mejor predictor de mortalidad perinatal que el
indice de pulsatilidad de la arteria cerebral media (IP-ACM), motivo por
el cual es uno de los parametros utilizados en su clasificacion (8).

CLASIFICACION

Existe evidencia razonable de que es posible diferenciar a los fetos
constitucionalmente pequefios para la edad gestacional de aquellos
que detienen su crecimiento por patologia placentaria, mediante la in-
corporacion del doppler fetal. El caso se clasificara segtn los hallazgos
ecograficos y doppler, en tres categorias:

Feto PEG sin signos sugestivos de insuficiencia placentaria cuando el

peso estimado fetal es inferior al P10 y superior al P3 del esperado para
su edad gestacional, con doppler de la arteria umbilical normal.

RCIU moderado cuando el peso estimado fetal es inferior al P10 y su-
perior al P3 del esperado para su edad gestacional y el doppler de la
arteria umbilical presenta un IP > P95.

RCIU severo cuando el peso fetal estimado es inferior al p3 del espera-
do para su edad gestacional.

Cuando se establece el diagnostico de RCIU siempre se debe incluir en
éste el estado de la exploracion doppler:

1. Tipo I: sin signos sugestivos de insuficiencia placentaria.

2. Tipo II: aumento moderado de resistencia placentaria sin signos de
redistribucion (arteria umbilical con IP > p95).

3. Tipo III: aumento severo de resistencia placentaria sin signos de
redistribucion (arteria umbilical con flujo diastdlico ausente).

4. Tipo IV: signos de redistribuciéon hemodinamica (arteria cerebral
media con IP < p5).

5. Tipo V: alteracion hemodinamica grave (arteria umbilical con flujo
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revertido o vena umbilical pulsatil o ductus venoso con flujo ausen-
te o revertido).

MANEJO

La evidencia actual sobre el manejo de los fetos con RCIU es atin con-
troversial, ya que existen pocos estudios con adecuado disefio meto-
dolégico que nos den una buena recomendacion en cuanto al segui-
miento y manejo.

Para el manejo de estos embarazos, basaindonos en diferentes estudios
y protocolos, se propone el siguiente: una vez confirmado el diagndsti-
co, se debe clasificar la RCIU en primaria o idiopdtica y secundaria, se-
gun su causa; por tal motivo se han de solicitar, cuando sea pertinente,
examenes como ecografia de detalle, tamizaje para TORCH, cariotipo
fetal, pruebas complementarias en la madre que nos descarten patolo-
gias asociadas (preeclampsia, Insuficiencia renal crénica, colagenosis),
y pruebas de vigilancia del bienestar fetal. Esto con el fin de realizar
un enfoque terapéutico y vigilancia maternofetal adecuada (4,8,14).
Ademas de lo anterior, se debe hacer una clasificacion segtin la edad
gestacional en la que se realizé el diagnéstico, dividiendo los fetos se-
gin: RCIU muy prematura (< 25 sem), RCIU entre las 25-32 sema-
nas, y menos prematura la RCIU (> 32 semanas), esto con el fin de dar
un pronostico de sobrevida, ya que los fetos con RCIU menores de 25
semanas, en paises en vias de desarrollado, invariablemente fallecen,
mientras que los mayores de 29 semanas usualmente sobreviven (4,8).
Como se menciond, todo feto PEG o con RCIU debe tener estudio de
ecografia y doppler completo para poder predecir la severidad del com-

promiso fetoplacentario, este estudio lo podemos clasificar en doppler
tipos I a V, segtin el compromiso en la circulacion fetal (Tabla 4)(4,14).

Esta clasificacion es importante para esquematizar el manejo de los
fetos. Las guias deben ser flexibles, ya que algunos fetos con RCIU,
principalmente de causa secundaria, deben ser individualizados en
su manejo para conseguir buenos resultados (2,8,12). Los fetos PEG
y los que tienen RCIU tipo I, requieren un enfoque de manejo simi-
lar, con control extrahospitalario de la biometria fetal y doppler cada
dos semanas, asi como vigilancia fetal con monitoria. El embarazo se
finalizara con gestacion a término y el tipo de parto debe ser vaginal.
Los fetos con RCIU tipo II reciben un manejo similar a los anteriores
pero con vigilancia semanal del doppler. Los fetos con RCIU tipo III
han de ser vigilados mas estrictamente, por lo que se hospitalizan y se
implementan pruebas de bienestar fetal con monitoria sin estrés, BPF
y doppler cada 2-3 dias; la finalizacién del embarazo debe ser a las 34
semanas previa maduracion pulmonar, y el parto ser preferiblemen-
te vaginal con vigilancia estrecha (4). Los fetos con doppler tipo IV
(redistribucion hemodindmica) se hospitalizan para su monitoreo, el
cual se efectiia con monitoria sin stress (TNS) y PBF diarios y doppler
cada 2 dias. El embarazo se finaliza a las 32 semanas previa maduracion
pulmonar, el tipo de parto debe ser una decision individualizada. El
manejo de los fetos con doppler tipo V es similar al anterior, aunque la
vigilancia es mas estrecha, con TNS cada 12 horas y PBF y doppler cada
24 horas; el embarazo se finaliza por cesarea electiva a las 28 semanas,
previa maduracién pulmonar (4). Consideracion especial en caso de
oligohidramnios: puede o no asociarse a RCIU, o estar motivado por
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diferentes causas (ej: RPM); se considera un signo independiente que
no modifica la orientacién de doppler con respecto a la situacion fetal y
el estancamiento del crecimiento fetal; se plantea una indicacion inde-
pendiente para finalizar la gestacion diferente a la del doppler.

CONCLUSIONES

En el control prenatal los datos que indican alto riesgo para desarro-
llar alteraciones del crecimiento fetal, son:, bajo peso pregestacional,
falta de progresion en el peso o falta de progresion en la altura uterina
o este hallazgo en una ecografia de rutina. Estas pacientes deben ser
valoradas por medio de la ecografia obstétrica para determinar el peso
con respecto a la edad gestacional corregida; si se confirma alteracion
del crecimiento fetal se debe iniciar un seguimiento estricto basado
en los hallazgos del doppler fetoplacentario y en los factores de riesgo
identificados; siempre se debe descartar una malformacion fetal aso-
ciada, enfermedades maternas que cursen con lesion vascular, infec-
ciones perinatales e insuficiencia placentaria, esta ultima diagnostica-
da con el doppler fetoplacentario, y asi disminuir las complicaciones
derivadas de una hipoxia fetal secundaria a la asfixia perinatal. En los
embarazo de alto riesgo por antecedentes o por enfermedad materna
de base se debe implementar el seguimiento con curvas de crecimiento
ecografico para detectar las alteraciones en el patréon de crecimiento
y asi iniciar la vigilancia fetal estricta y determinar el momento ideal
para desembarazar. No hay que olvidar en las maniobras de preven-
cién de las complicaciones de la prematurez el uso de corticoides para
disminuirlas. La restriccion del crecimiento intrauterino sigue siendo

una causa muy importante en la morbimortalidad perinatal, y la im-
plementacion del doppler fetoplacentario abre un espacio muy impor-
tante para el seguimiento y la toma de decisiones en estas pacientes.
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Clasificacion de los fetos con RCIU segun el estudio doppler (14).

Tipo I: sin signos sugestivos de insuficiencia placentaria.

Tipo II: aumento moderado de resistencia placentaria sin signos de
redistribucion (arteria umbilical con IP > p95)

Tipo III: aumento severo de resistencia placentaria sin signos de redistribucion
(arteria umbilical con flujo diastdlico ausente).

Tipo IV: signos de redistribucién hemodindmica (arteria cerebral media con IP <
P5).

Tipo V: alteraciéon hemodinamica grave (arteria umbilical con flujo revertido o
vena umbilical pulsatil o ductus venoso con flujo ausente o revertido).

(Modificada de Higueras, Perdomo, Carreras; Crecimiento intrauterino
restringido, capitulo 113; Obstetricia y medicina maternofetal, Cabero, Saldivar,
Cabrillo, 2007).
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RESTRICCION DEL CRECIMIENTO INTRAUTERINO, Jaime Arenas Gamboa, Javier Andrés Ramirez Martinez.

Caracteristicas asociadas al RCIU segun biometria fetal (1,9)

Caracteristica Simétrico Asimétrico

Biometria por US

Perimetro cefélico Disminuido Normal

Circunferencia abdominal Disminuido Disminuido

Fémur Disminuido Normal

Inicio Temprano (ler, 2do trimestre) | Tardio (3er trimestre)

Etiologia Intrinsecos: anomalias Extrinsecos: placentarios
cromosomicas fetales y maternos
malformaciones congénitas

Incidencia 20 a 30% 70 a 80%

Liquido amniético Normal Disminuido

Resultados

Alta morbimortalidad

Baja morbimortalidad
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Tabla 2
Factores de riesgo para RCIU

Factor Riesgo relativo (RR) | IC g59, Tomo L. Contenido
Antecedente de RCIU 1,5 1,1-2,7 Tomo II. Contenido
Cigarrillo (> 10 /dia ) 1,6 1,1-2,2
Embarazo multiple 3,0 2,0-3,4
Hemorragia del 2° trimestre 1,6 1,2-2,7
Preeclampsia o hipertensién 2,1 1,9-3,2
Ganancia de peso menor a 8 kg 2,1 1,5-5,0
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Tabla 3
Comparacion de los criterios ecograficos tradicionales y alternativos para RCIU (14)
Criterios Sensibilidad Especificidad VPP VPN Tomo I. Contenido
% % % %
(%) (%) (%) (%) Tomo II. Contenido
Placenta madura 62 64 16 94
N Relaciéon FL/AC 34 -49 78 - 83 18 - 20 92 -93
Vv DBP 24 - 88 62 - 94 21-44 92 -98
\ DBP - Placenta madura 59 86 32 95
\ PFE 89 88 45
VILA 24 98 55 92
N HC/AC 82 94 62 98
AC< P10 62 91 67 90
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