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restriction
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RESUMEN

Introduccion. Varios estudios comunicanla aso-
ciacién entre el sindrome metabélico y la restric-
cién de crecimiento intrauterino (RCIU).
Objetivo. Estudiar la presencia de marcadores
de riesgo tempranos de sindrome metabdlico en
una poblacién de nifios prepuberales con ante-
cedente de RCIU y sin él.

Material y métodos. Fueron estudiados 45 nifios
con antecedente de RCIU sin enfermedad apa-
rente y 47 nifios como grupo control. Se evalua-
ron peso, talla, indice de masa corporal, puntaje
Z de indice de masa corporal y masa grasa. Se
midieron glucemia basal, insulina, proinsulina,
cortisol, lipidos y dcido drico. La sensibilidad
insulinica fue calculada por QUICKI y Ia resis-
tencia por HOMA-IR.

Resultados. Los niveles de insulina basal fueron
mayores en los nifios con RCIU que en los con-
troles (6,6 uU/ml contra 4,4 yU/ml; p=0,008).
Se encontraron resultados similares en los ni-
veles de cortisol (18,8 ug/dl contra 13,1 ug/dl;
p=0,006)y4cidotirico(4,2mg/dlcontra2,7mg/dl;
p=0,0008). El indice QUICKI fue menor en los
nifios con RCIU (2,06 contra 2,86; p= 0,001). El
grupo de RCIU con obesidad presenté niveles
mayores de proinsulina (26,04 ug/dl contra 13,3
ug/dl p=0,05), insulina (11 yU/ml contra 5,5
uU/ml; p=0,005), y HOMA-IR (2,06 contra 0,9;
p= 0,004), y menor QUICKI (1,71 contra 2,16;
p=0,01) que los nifios con RCIU y peso adecua-
do; estas diferencias no se observaron entre los
nifios del grupo control.

Conclusiones. Los nifios conantecedente de RCIU
presentaron cambios metabdlicos expresadosen
las variables de riesgo de sindrome metabdlico.
Palabras clave: restriccion de crecimiento intraute-
rino, sindrome metabdlico, resistencia a la insulina.

SUMMARY

Introduction. Studies on people with low birth
weight found metabolic syndrome associated
with intrauterine growth restriction (IUGR).
Objective. To study the presence of early risk
markers of metabolic syndrome in a prepuber-
tal population with IUGR.

Design. We studied 45 prepubertal children with
a history of TUGR, without apparent disease,

and 47 children in a control group. BMI, weight,
height, and BMI Z score, and body fat mass were
calculated. Basal glycemia, insulin, proinsulin,
cortisol, serum lipids and uric acid levels were
analyzed. Insulin sensitivity was calculated by
QUICKI and insulin resistance by HOMA-IR.
Results. Basal insulin levels were higher in
the IUGR group compared with the controls
(6.6 uU/ml vs. 4.4 pU/ml; p= 0.008). Similar
results were found for the basal cortisol levels
(18.8 ug/dl vs. 13.1 ug/dl; p= 0.006) and uric
acid (4.2mg/dlvs.2.7mg/dl; p=0.0008). QUIC-
KI index was lower in the IUGR group (2.06 vs.
2.86, p=0.001). The IUGR children who develo-
ped obesity presented higherlevels of proinsulin
(26.04 ug/dlvs. 13.3 ug/dl; p=0.05), insulin (11
uU/mlvs. 5.5 pU/ml, p=0.005), and HOMA-IR
(2.06 vs. 0.9, p= 0.004), and lower QUICKI
(1.71vs.2.16, p= 0.01) thanin the case of the IUGR
children with appropriate weight; these differen-
ces weren’t observed among the control group.
Conclusions. Children withIUGR, withoutappa-
rent disease, showed metabolic changes that
were expressed through risk markers of meta-
bolic syndrome in childhood.

Key words: intrauterine growth restriction, meta-
bolic syndrome, insulin resistance.

INTRODUCCION

En los paises en vias de desarrollo
el 16,4% de los nifnos presentan bajo
peso de nacimiento; de éstos, el 67%
ha sufrido restriccién de crecimien-
to intrauterino (RCIU).! Sus conse-
cuencias se prolongan mds alld de la
morbimortalidad perinatal e infantil
temprana. En los dltimos afios, se ha
desarrollado un cuerpo de datos que
sustenta la hip6tesis de que condicio-
nes nutricionales adversas durante la
vida intrauterina se asocian con facto-
res de riesgo para enfermedad cardio-
vascular en la vida adulta.?
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La disminucién del crecimiento intrauteri-
no inducirfa adaptaciones metabdlicas para la
supervivencia in iitero, que posteriormente, en
situaciones de balance energético positivo, pro-
ducirfa depésito de grasa centralizada, con resis-
tencia insulinica.’* La resistencia a la insulina y
sus consecuencias a largo plazo, englobadas bajo
la denominacién de sindrome metabdlico, han si-
do comunicadas en adultos con antecedentes de
RCIU. Estudios en nifios, muestran asociacién en-
tre bajo peso de nacimiento y aumento de insulina
y proinsulina, caracteristica de alteracién secre-
tora e intolerancia a la glucosa, con mayor riesgo
para diabetes tipo 2.**

Estudios en animales sugieren que anorma-
lidades en el eje hipotdlamo-hipoéfiso-adrenal
tienen un papel en la relacién del RCIU con la re-
sistencia insulfnica.’ Se propone que la restriccién
calérica o proteica y el estrés materno, atendan
selectivamente la 11B-hidroxiesteroide deshidro-
genasa 2 placentaria y aumentan los corticoides
circulantes a nivel fetal y la sensibilidad de los
tejidos periféricos a ellos, con programacién de
sistemas y tejidos claves en el origen de las mani-
festaciones del sindrome metabdlico.®®

Con la hipétesis de que los nifios con RCIU
presentan diferencias metabdlicas en la infancia
al compararlos con nifios nacidos con peso ade-
cuado, atin sin manifestacion clinica, nuestro ob-
jetivo fue estudiar la presencia de marcadores de
riesgo de sindrome metabdlico en una poblacién
infantil preptiber, con antecedente de restricciéon
de crecimiento intrauterino y sin éL

POBLACION Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, con andlisis
de datos retrospectivos, de corte transversal, con
grupo control.

Fueron estudiados nifios con antecedente de
RCIU (peso de nacimiento menor al percentilo 3 pa-
ra sexo y edad gestacional segtin tablas SAP), naci-
dos en el Hospital Materno Infantil Ramén Sardsd,
identificados en las historias clinicas de la materni-
dad e invitados a participar del estudio. El grupo
control se constituyé con nifios cuyo antecedente
de peso era adecuado para la edad gestacional, con-
tactados en el Laboratorio del Hospital Nacional de
Pediatria “Prof. Dr. Juan P. Garrahan” durante la
realizacién de andlisis de pesquisa o prequirdrgicos.

Los criterios de inclusién para ambos grupos
fueron: ser mayores de 5 afios y prepuberes; y los
de exclusioén: otros antecedentes personales pa-
tolégicos, enfermedad aguda o crénica aparente.

Todas las familias que aceptaron participar del

estudio, firmaron un documento de consentimien-
to elaborado con el Comité de Etica del Hospital
Nacional de Pediatria “Prof. Dr. Juan P. Garrahan”.

Se interrogé sobre antecedentes perinatales,
antecedentes patolégicos personales y familiares:
diabetes, hipertension, hipercolesterolemia, hiperu-
ricemia, obesidad, enfermedad cardiovascular,
peso y talla de ambos padres y nivel socioeconé-
mico familiar.

Se midi6 peso, con balanza de palanca con pre-
cisién de + 100 g; talla, mediante estadiémetro de
pared con precisién de + 1 mm; perimetro de cin-
tura, en punto medio entre margen costal inferior
y cresta ilfaca y espesores de pliegues cutdneos
(tricipital, subescapular, suprailiaco y gemelar
medio) con calibre de Harpenden. Se calculé in-
dice de masa corporal (IMC) de acuerdo a férmu-
la peso/talla’ y puntaje Z de desvio estandar de
IMC con tablas del CDC como referencia.’ Los pa-
cientes que presentaron IMC mayor al percentilo
95 fueron clasificados como obesos.

Se calcul6 masa grasa y porcentaje de masa
grasa'? segiin formulas matemadticas pedidtricas
de Goran, Dezenberg y Slaughter.!%!?

En los nifios con RCIU se obtuvieron, de las
historias clinicas de la Maternidad y de las libretas
de registro de control pedidtrico, datos de peso y
talla al afio de vida. Dichos datos no pudieron ser
constatados en los nifios de la poblacién control.

Los pacientes que mejoraron en mds de un des-
vio estdndar su puntaje Z de peso o talla entre el
nacimiento y el primer afio de vida se clasificaron
como nifios con crecimiento compensatorio positivo
(catch up positivos de peso o talla, respectivamente).

A las 7:30 h, con 12 h de ayuno, se realizaron
dosajes de glucemia por glucosa-oxidasa, insu-
lina, proinsulina y cortisol plasmdticos por RIA,
colesterol total y triglicéridos por método colori-
métrico Color-CHOD-PAP, y colesterol HDL y
colesterol LDL por método CHOD-PAP con pre-
cipitacién con heparina.

La resistencia a la insulina se calculé mediante
el indice HOMA-IR" y la sensibilidad de acuerdo
al indice QUICKI.*

Analisis estadistico

Se calcul6 un tamarfio muestral de 100 nifios
para detectar una diferencia del 25% en la insuli-
na basal entre los nifios con antecedente de RCIU
y los controles, con un poder de 80% y un nivel de
significancia del 5%. Los resultados se expresaron
como medias y sus desvios estdndar. Las diferen-
cias entre los nifios RCIU y controles se analizaron
con prueba de x? para las variables cualitativas y
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prueba t de Student y de Mann Whitney para las
variables cuantitativas. Se considero significativa
una p menor o igual a 0,05.

Las relaciones de las variables de riesgo con las
medidas antropométricas de nacimiento y actuales
se analizaron con la correlacién de Spearman y re-
gresion lineal multiple, mediante Statistix, version 7.

Aspectos éticos
Aprobado por el Comité de Etica del Hospital
Nacional de Pediatria “Prof. Dr. J.P. Garrahan”.

RESULTADOS

Entre enero de 1994 y diciembre de 1997, na-
cieron 232 nifios con RCIU, 183 (78,9%) de tér-
mino y 49 (21,2%) de pretérmino, con edad
gestacional (media) de 37,27 £ 2,6 semanas (inter-
valo 28-42 semanas, mediana 38 semanas), 48,1%
mujeres y 51,9% varones. En 101 historias clinicas
(43,7%) se encontraron datos de domicilio o telé-
fono y en 53 (52,4%) los datos correspondieron a
las familias buscadas.

De las 53 familias entrevistadas, 48 accedieron
a participar y 45 concurrieron al Servicio de Nutri-
cién del Hospital Nacional de Pediatria “Prof. Dr.
Juan P. Garrahan”. El grupo control estuvo cons-
tituido por 47 nifios.

La media de la edad fue de 7,7 + 2,2 afios en

TasLa 1. Caracteristicas de la poblacién

nifios con RCIU y de 7,4 + 1,6 afios en los contro-
les. Las caracteristicas de la poblacién general se
muestran en la Tabla 1.

En los nifios con RCIU fue significativamente
mayor la frecuencia de nacimientos de pretérmino
(37,8% contra 13,9%, p=0,01). La edad gestacional
(media) de los nifios con RCIU fue de 35,9 + 3,5
semanas y la del grupo control 37,9 + 2,9 sema-
nas (p= 0,007).

El 75% de la poblacién estudiada presenté al-
gun antecedente familiar de patologfa asociada
a sindrome metabdlico. No hallamos diferencias
significativas en los datos antropométricos, ni en
los socioeconémicos familiares entre ambos gru-
pos (datos no mostrados).

Los datos antropométricos al nacimiento, al
afio de vida y en el momento del estudio se de-
tallan en la Tabla 2. Entre los nifios con RCIU, el
77% presenté recuperacién de peso y el 56,7% re-
cuperacién de talla. No se encontraron diferen-
cias antropométricas significativas entre RCIU y
controles en el momento del estudio. Las diferen-
cias en grasa corporal y acantosis nigricans no al-
canzaron significacién estadistica; sin embargo,
un 20,5% de los nifios RCIU contra un 8% de los
controles presenté obesidad.

Los niveles de insulina basal fueron signifi-
cativamente mayores en el grupo de RCIU com-

Variable Poblacion general RCIU Controles P
n 92 45 47 NS
Mujeres/ varones (%) 39,1/60,9 42,2/57,8 63,8/36,2 NS
Gemelares (%) 13,8 18,2 8,3 NS
Pretéminos (%) 27,2 37,8 13,9 0,01
Amamantamiento (%) 77,9 74,4 82,4 NS
Dura.mon de lactancia (meses) 10,56 + 10 1L6+11 91+9,1 NS
Media y DE
Lacte‘maa exclusiva (meses) 2494289 2443 25426 NS
Media y DE
Tall i t
alla media materna 1,58 + 0,07 1,57 0,07 1,59 +0,07 NS
Media y DE
Talla media paterna 1,70 + 0,08 1,69+ 0,07 1,70 + 0,08 NS
Media y DE
Antecedente de patologfa asociada a
75 82 66,7 NS
SM en padres o abuelos (%)
Antecedente de patologfa asociada a
4 7
SM en madre (%) 68 56 36 0.0
Antecedente de patologia asociada a 234 317 13,9 0,06
SM en padre (%)

SM: sindrome metabdlico.

RCIU: restricciéon del crecimiento intrauterino.

DE: desvio estdndar.
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parados con los controles (6,6 + 3,9 uU/dl contra
4,4 yU/dl +2,2; p=0,008). De igual modo, se obser-
varon diferencias significativas en los valores de
cortisol (18,8 yU/dl £ 1,1 contra 13,1 yU/dl £ 7,8;
p= 0,006), colesterol (159 Mg/dl + 27 contra
148 Mg/ dl + 23; p=0,04) y acido trico (4,2 Mg/dl
+ 4 contra 2,7 Mg/dl £ 0,8; p=0,0008). La sensi-
bilidad insulinica, evaluada con indice QUICKI
fue menor en RCIU que en sus controles (2,06 +
0,5 contra 28,6 + 1,82; p=0,01). No encontramos
diferencias significativas en los niveles de proin-
sulina, HOMA-IR, lipidos ni tension arterial entre
ambas poblaciones. (Tabla 3).

Observamos una correlaciéon negativa entre los

TaBLaA 2. Caracteristicas antropométricas

niveles de cortisol (-0,37; p= 0,001) (Grdfico 1) y los
de insulina basal con el puntaje Z de peso de na-
cimiento (-0,30; p= 0,008), (Grdfico 2).

Se efectu6 regresién lineal multiple y se incor-
poraron como variables independientes RCIU,
puntaje Z de IMC, cintura en centimetros, sexo
masculino y edad gestacional en semanas y, co-
mo variables dependientes, insulina basal, corti-
sol y sensibilidad insulinica medida con QUICKI.

Para insulina, RCIU (p 0,005) y cintura (p=
0,001), presentaron relacién directa. (F 7,48, R cua-
drado 0,35; p para el modelo final <0,001).

Para cortisol, RCIU (p= 0,004) y edad gesta-
cional (p=0,02) presentaron relacién directa y

Variables RCIU Controles Diferencia 95% Intervalo de p
X+ DE X+DE confianza de la diferencia
Edad gestacional media (sem) 359+35 379+29 2 0,5-3,4 0,007
Peso de nacimiento (k) 1,673 +0,5 3,094 + 0,76 1,4 1,1-1,6 < 0,0001
Puntaje Z peso de nacimiento -3,03+0,8 -0,1+1 3,1 2,5-3,3 < 0,0001
Talla de nacimiento (cm) 42 +0,4 47 +0,5 5 39 0,03
Puntaje Z talla de nacimiento -3,1+1,7 -0,4+0,9 2,7 1,6-3,7 < 0,0001
Crecimiento compensatorio 77%
de peso
Crecimiento compensatorio 56,7%
de talla
Peso al afio (k) 8,3+1,42 99+1,17 1,6 0,6-2,4 0,001
Puntaje Z de peso al afio -1,41+£1,5 -0,05 +1 1,36 0,4-2,2 0,003
Talla al afio (cm) 69+0,4 77 £0,7 8 0,2-1,3 0,006
Puntaje Z de talla al afio -1,7+1,42 1,08+3 1,78 0,8-4,8 0,005
Puntaje Z peso actual -0,54+2,4 -0,11 £ 1-12 0,43 -0,3-1,2 NS
Puntaje Z talla actual -05+1,6 -0,10+1 0,4 0,1-1 NS
Puntaje Z IMC actual 034+3 0,37+1,6 0,03 -1,1-3,2 NS
Masa grasa corporal total (k) 53+3 44+24 0,9 -2,8-1 NS
Porcentaje de masa grasa (%) 18+ 10 17+7 1 -4-3 NS
RCIU: restriccion del crecimiento intrauterino.
DE: desvio estandar.
TasLA 3. Comparacion de marcadores de riesgo metabélico
Variables RCIU* Controles- P
Insulina (WU/dl) 6,6 £3,9 44+272 0,008
QUICKI 2,06 +£0,5 2,86 +1,82 0,001
Cortisol (ug/dl) 18,8 + 11 13,1+7,8 0,006
Glucemia (mg/dl) 72,7 +10 90,3+8,8 <0,0001
Acido trico (mg/dl) 42+4 2,7+0,8 0,0008
Colesterol (mg/dl) 159 +27 148 + 23 0,04
Proinsulina (ug/dl) 15,8 +16 14,5+ 6,4 NS
HOMA-IR 1,19+0,7 09+0,5 NS
Colesterol HDL (mg/dl) 44,7 +10 42+9,8 NS
Colesterol LDL (mg/dl) 105 +24 101 £ 32 NS
Tension arterial sistélica (mm Hg) 90+ 15 91+14 NS
Tensién arterial diast6lica (mm Hg) 55+13 54,8 £ 10 NS

* media + DE. RCIU: restricciéon del crecimiento intrauterino.
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puntaje Z de IMC (0,01) relacién inversa (F 3,83;
R cuadrado 0,17 y p para el modelo total 0,007).
Para QUICKI, RCIU presento relacién inversa
(p=0,02) y sexo masculino (p=0,05) y edad gesta-
cional (p= 0,001) relacién directa (F 61,99, R cua-
drado 0,78 y p para el modelo total <0,001).
Al analizar al grupo de nifios con RCIU, aque-

llos que desarrollaron obesidad, presentaron va-
lores significativamente mayores de proinsulina
(26 £ 31 ug/dl contra 13,3 + 8 ug/dl, p=0,05),
insulina (11 £ 5 WU/dl contra 5,5 £ 2,7 WU /d],
p=0,005) y HOMA (2,06 £ 0,9 contra 0,9 + 0,4;
p=0,004) y menores de QUICKI (1,71 + 0,44 con-
tra 2,16 £ 0,55; p= 0,01). Los nifios RCIU que tuvie-

GRrAFICO 1. Correlacion entre cortisol y puntaje Z de peso de nacimiento (-0,37, p=0,001)
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GRrAFICO 2. Correlacién entre insulina basal y puntaje Z de peso de nacimiento (-0,30, p 0,008)

20 | +
§ 15 | +
E ¥
<
@

o)
fE +
£ 10 + +
E ot
e
£ +4
5_
O_

-6 -4 -2

Puntaje Z de peso de nacimiento



Marcadores tempranos de riesgo de sindrome metabdlico en nifios prepiiberes con y sin antecedente de restriccion de crecimiento intrauterino | 15

ron recuperacioén de peso positiva al afio de vida,
presentaron igual tendencia, aunque no fue sig-
nificativa. Los nifios control con obesidad no pre-
sentaron diferencias en estas variables.

DISCUSION

En nuestro trabajo hemos analizado la presen-
cia temprana de marcadores de riesgo de sindro-
me metabolico en una poblacién de 92 nifios sanos,
mayores de 5 afios y preptberes, con antecedente
de RCIU y sin él, y hallamos diferencias signifi-
cativas en los niveles de las variables estudiadas.

Los primeros trabajos que analizaron la hip6-
tesis de la programacién (programming)® encontra-
ron asociacién entre el riesgo cardiovascular y el
bajo peso de nacimiento (menos de 2.500 g), pero
este indicador es poco especifico del crecimien-
to y desarrollo fetales, por lo que elegimos como
variable predictora a la restriccién de crecimiento
intrauterino, que es mds representativa del estado
de nutricién fetal.

En los dltimos afios, varios trabajos refieren la
asociacién de marcadores tempranos de riesgo de
sindrome metabdlico y antecedente de RCIU en la
infancia. Es el caso de Bavdekar, en nifios indios
de 8 afios, con mayor HOMA en obesos con bajo
indice ponderal de nacimiento;'> Dwyer, que re-
fiere mayor tensién arterial en nifios de 8 afios con
bajo peso de nacimiento'® y Bazaes, en nifios chi-
lenos de muy bajo peso, que encuentra asociacién
con insulinorresistencia a los 5-7 afios de edad."”

En cuanto a los marcadores bioquimicos de
riesgo de sindrome metabdlico, tanto la insuli-
na basal como el indice de sensibilidad insulinica
QUICKI mostraron diferencias significativas entre
la poblacién de RCIU y la de sus controles, lo cual
pone en evidencia una disminucién precoz de la
sensibilidad insulinica en esta poblacién, relacio-
nada con el peso de nacimiento y con pardmetros
de centralizacién grasa, como el perimetro de cin-
tura. Nuestros hallazgos en nifios con RCIU coin-
ciden con los estudios de Bavdekar y de Bazaes,
mientras que otros grupos encuentran que el au-
mento de la insulinorresistencia o la disminucién
de la sensibilidad estarfa asociada con el peso ac-
tual, pero no con el de nacimiento.'®" El indice
QUICKI mostré mayor sensibilidad insulinica a
mayor edad gestacional y en sexo masculino. En
concordancia, un estudio que analiza una pobla-
cién de nifios con RCIU vy sin €], encuentra que la
prematurez tiene un efecto aislado en la reduc-
cién de la sensibilidad insulinica y constituye un
factor de riesgo para el desarrollo de diabetes tipo
2, independientemente del peso de nacimiento.?

En cuanto a las diferencias por sexo, algunos estu-
dios refieren mayor insulinorresistencia en nifias
y proponen mecanismos genéticos.?'

Los niveles de cortisol fueron mayores en la
poblacién de nifios con RCIU, hecho que se rela-
cion6 directamente con el antecedente de RCIU
e indirectamente con el IMC actual. Estudios en
adultos con antecedente de bajo peso de naci-
miento encuentran niveles aumentados de cortisol
basal? y luego de un estimulo con ACTH,* que
correlacionan positivamente con tension arterial,
insulinorresistencia o aumento de los triglicéridos.

Los niveles aumentados de cortisol basal halla-
dos en los pacientes con RCIU podrian estar rela-
cionados con la hipétesis propuesta por estudios
experimentales en animales que sugiere, como
mecanismo comun del programming fetal, un au-
mento en los niveles circulantes de cortisol en la
vida fetal temprana, el cual, a través de la dismi-
nucién de receptores en el hipocampo disminuiria
la sensibilidad del servomecanismo negativo, con
aumento de su respuesta en etapas posteriores, e
incremento en las respuestas de ansiedad y temor,
lo cual elevaria la sensibilidad periférica a los cor-
ticoides en higado, rifién y tejido graso, y produ-
cirfa de este modo las alteraciones a largo plazo
presentes en el sindrome metabdlico.® En cuanto
a su relacién inversa con el IMC, existen estudios
que proponen una desregulacion de enzimas he-
paticas, como la 11BHSD 1 y la 5 o reductasa en
pacientes con acumulacién grasa central o visce-
ral y resistencia insulinica.*** En nuestro estudio
hemos realizado una medicién aislada de corti-
sol plasmdtico en ayunas, poco precisa para la
evaluacion del eje hipotdlamo-hipéfiso-adrenal y
su regulacion. Creemos que este aspecto debe ser
evaluado con estimulo de ACTH en poblacién pe-
diétrica, pero hasta el momento no hemos hallado
informe alguno.

El aumento de proinsulina en nifios obesos con
RCIU y no en nifios controles obesos, muestra que
los primeros presentarfan una especial vulnera-
bilidad para el impacto de la insulinorresisten-
cia sobre la secrecién de las células beta. Estudios
prospectivos han demostrado que la proinsulina
predice el agravamiento de la insulinorresisten-
cia con deterioro en la secreciéon de la célula beta,
siendo un marcador precoz de riesgo cardiovas-
cular programado por factores tempranos, de-
mostrado en modelos animales y humanos. Dos
estudios han evaluado los niveles de proinsulina
en nifios; en concordancia con nuestros resulta-
dos, hallaron mayores niveles en nifios con menor
peso de nacimiento y centralizacién grasa,"” y en
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aquellos con mayor velocidad de crecimiento en
las primeras dos semanas de vida, aun sin rela-
cién con el peso de nacimiento.”

Del mismo modo que la proinsulina se com-
portaron la insulina basal y el indice HOMA-IR,
con valores significativamente mayores en los
RCIU obesos, y el indice QUICK]I, con valores sig-
nificativamente menores en los obesos RCIU. La
bibliograffa,'”'® muestra agravamiento de la insu-
linorresistencia ante el aumento del peso y la adi-
posidad de los nifios con RCIU.

CONCLUSIONES

Nuestro estudio confirma la hipétesis de que
el antecedente de RCIU se asocia, tempranamen-
te con diferencias en los marcadores de riesgo de
sindrome metabdlico.

La disminucién precoz de la sensibilidad insu-
linica en nifios con RCIU, representaria un factor
de riesgo para el desarrollo de la constelacién de
factores de la enfermedad cardiovascular.
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