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RESUMEN

Introduccién: Los nifios pequefos para la edad gestacional (PEG) presentan mayor
riesgo de morbimortalidad perinatal y de anomalias en el neurodesarrollo y la
capacidad cognitiva.

Objetivo: Determinar el neurodesarrollo de nifios nacidos PEG durante los primeros 2
afios de vida. Establecer la influencia de datos antropométricos, crecimiento
recuperador, edad gestacional y gemelaridad.

Material y métodos: Estudio longitudinal, prospectivo, de la valoracion neurocognitiva
realizada, con el test de Brunet-Lézine, a nifios PEG desde los 3 a los 24 meses de
edad.

Resultados: 91 nifios PEG, 47% nifias, 83,5% gestaciones Unicas; edad gestacional
media 37,7 semanas. Peso medio al nacimiento 2053+433gramos, longitud
43,9+2,6cm. ElI 58% (IC95%: 48-68%) realizd “catch up”. Presentan peor
neurodesarrollo que la poblacién de referencia. No existen diferencias por sexos. Los
PEG nacidos de gestaciones multiples obtienen mejores puntuaciones a los 18 y 24
meses (-0,14 vs -0,60; -1,13 vs -0,68 SDS). Solamente se encuentran diferencias
entre los PEG “catch up” positivo y negativo en la sociabilidad a los 18 meses (DM: -
0,765SDS;IC95%: -150 a -0.03; p=0,04), siendo mejores los resultados en los Ultimos.
Existe correlacion directa y positiva entre el peso, longitud y perimetro cefalico con el
desarrollo neurocognitivo. La edad gestacional también se correlaciona con mejor
neurodesarrollo a los 3 (R=0,42, p=0,02) y 6 meses (R=0,44, p=0,01).

Conclusiones: Los nifios nacidos PEG presentan un deterioro en el neurodesarrollo
mantenido hasta los 24 meses. El crecimiento recuperador no parece ser un factor que
mejore la evolucién neurocognitiva, en estas edades. La prematuridad influye durante
los primeros 6 meses.

Palabras claves: recién nacido pequefio para la edad gestacional, neurodesarrollo,
crecimiento recuperador, test Brunet-Lézine.
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ABSTRACT

Background: Born small for gestational age (SGA) show higher risk of perinatal
morbimortality and neurodevelopment and cognitive problems.

Objective: To determine children born SGA’s neurodevelopment during the first 2
years of life. To establish the influence of anthropometric data, catch up, gestational
age and multiple gestation.

Material and methods: A longitudinal, prospective study of the neurocognitive
assessment performed, with Brunet-Lézine test, on SGA children from 3 to 24 months.

Results: 91 SGA children, 47% girls, 83.5% single pregnancies; mean gestational age
37.7 weeks. Average weight at birth 2053 £ 433 gr, length 43.9 + 2.6 cm. 58% (95%CI:
48-68%) performed catch-up. They show worse neurodevelopment than referent
population. There are no differences by sex. SGAs born from multiple gestations
obtained better scores at 18 and 24 months (-0.14 vs -0.60, -1.13 vs -0.68 SDS). There
are only differences between positive and negative catch-up SGAs in sociability at 18
months (MD: -0.765 SD, 95% CI: -150 to -0.03, P = 0.04) were the only ones found,
being better the results in the last ones. There is a direct and positive correlation
among weight, length and cephalic perimeter with neurocognitive development.
Gestational age is also correlated with better neurodevelopment at 3 (R = 0.42, P =
0.02) and 6 months (R = 0.44, P = 0.01).

Conclusions: Children born SGA present worse neurodevelopment maintained up to
24 months. Catch up growth does not seem to be a factor which improves
neurocognitive evolution at these ages. Prematurity influences during the first 6
months.

Keywords: born small for gestational age, neurodevelopment, catch up, Brunet-Lézine
test.
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ABREVIATURAS EMPLEADAS:

Abreviatura Significado
AEG Adecuado para la edad gestacional
CD Cociente de desarrollo
Cl Cociente intelectual
CIR Crecimiento intrauterine restringido
DM Diferencia de medias
DS/DE Desviacion estandar
EC Edad cronoldgica
ED Edad de desarrollo
EG Edad gestacional
GH Hormona de crecimiento
IC Intervalo de confianza
IGF Insuline-like growth factor
IMC indice de masa corporal
IP indice ponderal
LONG Longitud
LRN Longitud recién nacido
n Numero de casos
PC Perimetro cefalico
PEG Pequenio para la edad gestacional
PRN Peso recién nacido
SDS Scores de la desviacion estandar
SEG Semanas de edad gestacional
SGA Small for gestational age
TD Talla diana
VC Velocidad de crecimiento
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ANTECEDENTES Y JUSTIFICACION DEL TEMA

a) CRECIMIENTO:

El crecimiento es un proceso complejo en el que intervienen una importante
diversidad de factores y en el que estan implicados la practica totalidad de los
sistemas del organismo. Supone, ademas, uno de los mejores indicadores del estado
de salud de un nifio. Para valorar un adecuado crecimiento debemos tener en cuenta
factores enddgenos y exdgenos. Dentro de los enddgenos encontramos factores
genéticos (talla genética y patron de desarrollo y maduracion de los progenitores),
factores hormonales, étnicos, metabdlicos y receptividad de los tejidos. Y en cuanto a
factores exdgenos destacan los nutritivos, afectivos, ausencia de enfermedad, asi
como la practica regular de actividad fisica. De esta manera, la talla adulta estara
influenciada por la interaccion de todos estos factores y, aunque condicionada
genéticamente, la expresion de esta potencialidad dependera, en ultimo término, del
estado de salud y nutricion del nifilo. Ademas, en los Ultimos afios el estudio de la
epigenética ha puesto de manifiesto la intensa influencia del ambiente en la expresion

de los genes® 3,

El crecimiento longitudinal es un proceso dinamico y continuo, no lineal,

distinguiéndose 4 etapas®?:

1) Crecimiento prenatal/intrauterino: en el que intervienen factores maternos,
fisiologia placentaria, y factores fetales.

2) Lactancia: crecimiento postnatal caracterizado por un incremento rapido
durante los dos primeros afios de vida.

3) Infancia: caracterizada por una velocidad de crecimiento relativamente
constante de alrededor de 5-7 cm por afio.

4) Pubertad: caracterizada por el estirén puberal en que se ganan entre 8-12 cm

al aflo durante 2-3 afios, dependiendo del sexo.

Por tanto, el crecimiento resulta, por tanto, un proceso complejo, que requiere una
valoracion conjunta de los cambios en el tamafio, forma y composicion del organismo
gue se producen a lo largo del tiempo. Con este fin, se utilizan distintos indicadores de
crecimiento que permiten hacer una estimacion aproximada de la forma en la que se

producen estos cambios somaticos.

- Longitud hasta los dos afios de edad (en decubito supino) y talla,
posteriormente, (de pie).

- Talla sentado y envergadura: para la mediciéon de los segmentos corporales.
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- Peso e indice de Masa Corporal (IMC): para la valoracién nutricional.

- Velocidad de crecimiento: diferente segln las etapas de crecimiento.

Para poder comparar los parametros anteriores, se tiene en cuenta el percentil y el
z-score de la desviacion estandar de la media, y es recomendable utilizar graficas

poblacionales de referencia actualizadas.
Ademas, a la hora de valorar un adecuado crecimiento se deben de considerar:

- Laedad 6sea: considerando normal aquella que estd en mas o menos un afio
con respecto a la edad cronoldgica del paciente, utilizando atlas radiogréficos
de maduracién 6sea como el de Greulich y Pyle® y calculando el prondstico
de talla adulta por medio de métodos como el de Bayley-Pinneau®.

- El grado de maduracion sexual, mayoritariamente utilizando como referencia
los estadios de Tanner.

b) HIPOCRECIMIENTO:
El hipocrecimiento es, junto con el exceso de peso, el motivo de consulta mas
frecuente en Endocrinologia Pediatrica. En la practica clinica, hablamos de

hipocrecimiento cuando encontramos los siguientes criterios®:

- Talla por debajo de 2 DS para la edad y sexo del sujeto.
- Talla que, aun estando entre £ 2 DS para la poblacion general, se sitGan mas

de 2 DS por debajo del carril de crecimiento correspondiente a su talla diana

(TD) £5 cm.
i Talla padre + Talla madre + 13
TD varon =
2
, Talla padre + Talla madre — 13
TD mujer =

2

- Un prondstico de talla adulta por debajo de 2 DS de la TD (talla diana).
- Una velocidad de crecimiento (VC) que, independientemente de la talla, se

mantiene mas de 2 afios por debajo de 1 DS para su edad y sexo.

Resulta esencial diferenciar entre hipocrecimiento de inicio prenatal del postnatal,
asi como establecer si se trata de un hipocrecimiento arménico (se conservan las

proporciones normales entre las distintas partes del cuerpo) o disarmonico.

El hipocrecimiento disarménico es habitualmente secundario a displasias 6seas o

iatrogénico y la desproporcion corporal puede afectar preferentemente al tronco o a los
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miembros, ya sea en su segmento proximal, medio o distal. La existencia de un
crecimiento disarmonico es siempre patolégica; mientras que el hipocrecimiento

arménico puede ser normal o patologico.

C) CRECIMIENTO INTRAUTERINO

El crecimiento intrauterino y extrauterino tienen caracteristicas diferenciales. El
crecimiento fetal se ve regulado, como se ha comentado anteriormente, por multiples
factores. Los genomas parentales marcan una huella gendémica (“genoma imprinting”)
desde la gametogénesis y explican entre un 35 y un 40% de las variaciones
observadas en el peso al nacer. Este regulador genético viene modulado por otros
reguladores de crecimiento externos: el regulador hormonal de naturaleza fetal y
estimulante, y el regulador ambiental de naturaleza materna y casi siempre restrictivo.
Las principales hormonas implicadas en el control de crecimiento fetal difieren de las
relacionadas con el crecimiento postnatal, siendo fundamentales la insulina y el

sistema de los insuline-like growth factor (IGF).

Cuando hablamos de crecimiento intrauterino restringido (CIR), encontramos una
alteracion de la sensibilidad, con una relativa resistencia tanto a insulina, como a IGF-I
y como a la hormona de crecimiento (GH), asi como una posible alteracién de las
proteinas transportadoras de IGF. De tal forma, que parece que la interaccién entre el
aporte de nutrientes y el eje endocrino somatotrépico (IGF-I, IGF-1l, GH, insulina) es

esencial en la adecuada progresion del crecimiento fetal®.

d) HIPOCRECIMIENTO INTRAUTERINO:

Varios términos se han utilizado para describir a recién nacidos con bajo peso para
su edad gestacional. Entre ellos se encuentra pequefio para su edad gestacional
(PEG) y crecimiento intrauterino restringido (CIR). Ambos términos, pueden incluir a
los mismos pacientes, ya que la mayoria de los PEG (>90%) han sufrido un CIR, y
aunque los factores implicados en ambos son similares, no significan lo mismo y no

deben confundirse.

Se define PEG o small for gestational age (SGA) a aquel recién nacido con longitud
y/o peso al nacimiento por debajo de 2 desviaciones estandar (DE) o por debajo del
percentil 3 para su edad gestacional” ®. Esta definicién, sin embargo, no distingue
entre los recién nacidos que son constitucionalmente pequefios de aquellos que
durante el embarazo han visto restringido su crecimiento. La identificacién del nifio

pequefio para su edad gestacional (PEG) es importante porque este presenta un
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mayor riesgo de morbimortalidad perinatal, asi como de enfermedad cardiovascular en
la edad adulta. El término PEG es un concepto estatico que utiliza el peso y la longitud
en el momento del nacimiento” 9. Es interesante diferenciar si el nifio PEG es
simétrico o armoénico (peso y longitud afectados) o asimétrico o disarménico (peso o
longitud afectados), es decir, que sea un nifio de talla corta y delgado o solo delgado.

Se puede utilizar el indice ponderal (IP)®:

peso

zlongnud x 100

de manera que, si se encuentra por debajo del percentil 10 para su edad gestacional,
se consideraria asimétrico. Esta clasificacion permite orientar mejor el diagndstico

etiolégico y el riesgo futuro de morbilidad cardiovascular.

Por otra parte, el termino CIR haria referencia a los fetos que no alcanzan el
crecimiento intrauterino potencial esperado en funciébn de factores genéticos y
ambientales. Se define como peso fetal, en este caso estimado, menor del percentil
10. Se ha propuesto distinguir entre CIR moderado (peso final al nacimiento entre el
percentil 3 y el 10) y CIR severo (peso final al nacimiento menor del percentil 3).
Clinicamente, la mayoria de los recién nacidos con CIR son identificados porque
nacen pequefios para la edad gestacional. EI CIR es un concepto dinamico cuya
deteccidn exige un seguimiento en el tiempo mediante ecografia y que implica una
disminuciéon en la velocidad de crecimiento del feto, no alcanzando su potencial
genético, con independencia de que el peso al nacer esté 0 no por debajo de los

limites de la normalidad para los estandares poblacionales(:9.

Algunos autores han propuesto considerar CIR a los recién nacidos bajo el percentil
5 en incluso el percentil 3, a favor de una estricta definicidon que se correlaciona mejor
con un aumento de la morbimotalidad fetal y perinatal®. El “National Institute of Child
Health and Human Development”, con el objetivo de unificar criterios, ha considerado
CIR a todos aquellos fetos con un peso al nacer por debajo del percentil 10, segun
curvas poblacionales?. En el 60 al 70% de los casos de CIR se desconoce el agente
causal y Unicamente en el 30 al 35% se demuestra la etiologia, predominando
patologias de origen genético (10 al 15%). Son muchos los trabajos que demuestran
gue el CIR se relaciona con patologia futura, no sélo de recién nacido, sino incluso con
una reduccién ponderoestatural postnatal y con una capacidad intelectual y habilidad
motora menores®. Los fetos con retraso del crecimiento intrauterino tendrian
restringido su aporte nutritivo, de forma que, para aumentar sus opciones de
sobrevivir, responden reduciendo su tamafio, preservando el crecimiento del cerebro,

acelerando la maduracion pulmonar y aumentado la produccién de hematies. El feto
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redirige el flujo de sangre hacia érganos vitales como el cerebro, corazén, glandulas
adrenales y placenta. La grasa corporal total, la masa magra y el contenido mineral
0seo se reducen. El contenido de nitrégeno y proteinas son més bajos debido a la
reduccion de masa muscular. La cantidad de glucégeno en musculo esquelético e
higado también se ve disminuida como consecuencia de una menor concentracion de
glucosa e insulina en el plasma fetal. El riesgo de morbimortalidad durante el periodo
perinatal de estos fetos esta aumentado, debido al compromiso en el crecimiento y a
la reduccién de las reservas energéticas que aumentan la vulnerabilidad de estos
neonatos durante el estresante periodo neonatal con la transicion de la vida

intrauterina a la extrauterina.

Por tanto, la diferenciacion entre PEG y CIR puede resultar imprecisa. Como se ha
comentado anteriormente, usando los criterios definitorios de PEG no se distingue
entre los fetos que son pequefios, pero alcanzan su crecimiento potencial esperado de
aquellos que en los que éste se ve afectado. Ademas, utilizando la definicion de PEG
a la hora de detectar nifilos con crecimiento intrauterino retardado, estamos perdiendo
a todos aquellos fetos en los que ha existido un retraso en el crecimiento intrauterino,
pero alcanzan al nacimiento un peso mayor al percentil 3 segin su edad gestacional,
pero inferior a su crecimiento esperado. Por este motivo se han elaborado curvas

teniendo en cuenta factores constitucionales que influyen en el crecimiento fetal.
1. Incidencia:

Epidemiol6gicamente los niflos pequefios para su edad gestacional
representan un 3-5% de la poblacion. El grupo mas numeroso es el que sélo
tiene afectada la longitud (2,4%); el 1,6% tienen afectado Unicamente el peso y
el 1,5% tienen peso y longitud bajos. El bajo peso al nacer (<2500g en recién
nacidos a término) es frecuente en muchos paises, y representa un problema
importante de salud publica que conlleva diversos efectos negativos a corto y

largo plazo™V.

2. Etiologia:

Son multiples las causas que alteran el crecimiento intrauterino normal y su
regulacién, se ve influenciada por mdultiples y complejos factores. El
crecimiento fetal normal es el resultado del potencial de crecimiento
predeterminado genéticamente y de su modulacion por factores maternos,
fetales, placentarios y ambientales. Los factores genéticos explican hasta un
38% de las variaciones de peso al nacer. El peso al nacimiento también

presenta variaciones en funcién de la etnia, raza y género®?. El aporte de
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nutrientes energéticos, proteinas, vitaminas, oligoelementos, minerales, agua y
oxigeno dependen directamente de la ingesta y las reservas maternas. La
malnutricion materna previa a la concepcion y durante el primer trimestre
condiciona modificaciones en la placenta con pérdida de vellosidades coriales,
afectando a la obtencion de sustratos energéticos por parte del feto, que
ademas se encuentra en el periodo de maxima multiplicacién celular. Si la
malnutricion materna tiene lugar durante el tercer trimestre de embarazo, se
producen alteraciones en el depoésito de grasa corporal, ya que es en esta
etapa del embarazo en la que se constituyen las reservas energéticas. Sera
necesario asegurar, por tanto, una adecuada suplementacion y alimentacion
materna para garantizar el aporte necesario de acidos grasos de cadena corta
y media, glucosa y fructosa, aminoacidos esenciales, calcio y fésforo, asi como
micronutrientes como el hierro, el &acido folico o el zinc. Los factores
placentarios son de gran importancia a la hora del crecimiento fetal, aportando
nutrientes y oxigeno, regulando la difusion a la circulacion materna de
productos del metabolismo fetal y actuando como érgano endocrino capaz de
sintetizar hormonas anabdlicas con acciones fetales y maternas. Ademas,
permite la transferencia materno-fetal de hormonas y sintetiza muchos factores
de crecimiento ©. Los factores ambientales maternos como el tabaco, los
toxicos, el alcohol o un nivel socioecondémico bajo parecen ser, también,

causas importantes y prevenibles de nacer PEG® 19,

La mayoria de los nifios nacidos PEG suelen tener una menor talla durante la
infancia y la adolescencia. La mayoria de ellos experimenta un crecimiento acelerado
recuperador o catch-up en los 12 primeros meses de vida, alcanzando una talla
superior a -2 DE con 2 afios, en un 90% de los casos*V). Este crecimiento recuperador
puede retrasarse mas en caso de que el recién nacido ademas de PEG sea
prematuro. Los mecanismos que desencadenan esta alteracion en el crecimiento no
se conocen con exactitud. Suele existir una secrecibn normal de hormona de
crecimiento (GH), aunque pueden presentar valores basales elevados, y picos
secretorios de alta frecuencia y escasa amplitud. Los niveles de IGF1 e IGFBP3
abarcan un amplio rango de valores, indicando diversos grados de insuficiencia y
resistencia a la GH. Ninguna determinacion hormonal predice el posible crecimiento
recuperador, Unicamente la talla parental y la longitud al hacimiento son variables que
se pueden considerar sobre la talla adulta en estos pacientes®*%. En Europa, y por
consiguiente en nuestro pais, el tratamiento con hormona del crecimiento humana

recombinante esta aprobado desde el afio 2003, en aquellos pacientes PEG no
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sindrémicos que a los 4 afios de vida no han realizado crecimiento acelerado
recuperador, y que, por tanto, permanecen con talla inferior a 2,5 DE y menor de 1 DE
ajustada a su talla genética. La dosis recomendada diaria oscila entre 0,035 a 0,067
mg por kilogramos de peso. Se considera una adecuada respuesta una mejoria en
torno a 1 SDS en la talla tras el primer afio de tratamiento, siendo la edad de inicio
precoz, el déficit de talla individual corregido por talla diana y una mayor dosis de GH,
factores predictores de buena respuesta®. Sin embargo, no hay que olvidar que entre
un 5 y un 8% de pacientes no responden a GH. Por tanto, ser4 necesario un
diagnéstico temprano de la falta de “catch-up” en los PEG y valoracion de tratamiento
con GH, para la Optima aceleracion del crecimiento, normalizacién de la talla

prepuberal y mejoria de la talla final®?,

En los pacientes PEG, las modificaciones del eje adrenal y gonadal durante el
periodo prenatal pueden condicionar alteraciones en el proceso de adrenarquia y de la
pubertad. Numerosos estudios evidencian que los nifios nacidos pequefios para la
edad gestacional presentan pubertad adelantada en relacion con los nacidos con peso
y talla adecuada para su edad gestacional (AEG)™®". Al inicio de la pubertad, los nifios
PEG presentan un ligero retraso en la edad dsea respecto al grupo AEG, aunque
posteriormente ésta presenta mayor velocidad de maduracién. Las nifias PEG que
realizan un “catch-up” postnatal rapido y exagerado, sobre todo en peso, presentan
con mayor frecuencia pubarquia precoz debido a adrenarquia precoz®®. La pubertad
puede iniciarse entre los 8 y 9 afios y la menarquia puede adelantarse unos meses,
entre 5 y 10, condicionando una menor talla final. También se ha descrito una mayor
predisposicion al exceso de adiposidad central, asi como mayor riesgo de desarrollar
durante la adolescencia y edad adulta sindrome de ovario poliquistico en mujeres y

céancer de testiculo en hombres®9:29),

Ello tiene consecuencias a lo largo de toda la vida. El incremento rapido y precoz
de peso y masa grasa favorece la aparicion de eventos cardiovasculares, es por eso
gue los recién nacidos PEG tienen aumentado el riesgo de desarrollar problemas
cardiovasculares, asi como el riesgo de diabetes mellitus tipo 2. Existe una incidencia
seis veces mayor de sindrome metabdlico en el grupo de bajo peso frente a los de
peso elevado al nacer®. A pesar de ello, la aparicion de alteraciones clinico analiticas
gue caracterizan a dicho sindrome durante la infancia en los nifios PEG es muy baja, y
sera necesario optimizar las medidas preventivas recomendadas al resto de la
poblacidn, estableciendo especial hincapié en los nifios PEG por su potencial
riesgo®V. Todos los riesgos cardiovasculares descritos en nifios nacidos PEG pueden

ser modulados desde el nacimiento, gracias a factores epigenéticos: asi, se sabe que
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evitando una ganancia excesiva de peso durante los primeros meses y afos de la vida
se puede impedir su desarrollo®. En este sentido, la lactancia materna exclusiva
durante los primeros meses de vida, excluyendo férmulas artificiales y/o fortificantes,
es fundamental para ello®). Posteriormente, segln el nifio va creciendo, sera
necesario reforzar e inculcar desde el principio habitos saludables, fomentando la

realizacion de ejercicio fisico de forma regular.

e) NEURODESARROLLO Y PEG:

El desarrollo del sistema nervioso es un proceso complejo que tiene como resultado
la maduracion de las estructuras, la adquisicion de habilidades y, finalmente, la
formacion del individuo como persona Unica®. Obteniéndose como resultado la
maduraciéon del sistema nervioso con el consiguiente desarrollo de las funciones
cerebrales y, a la vez, la formacion de la personalidad. El desarrollo del cerebro se
inicia muy temprano en la vida y continGia varios afios después del nacimiento. Existen
periodos criticos para el desarrollo cerebral normal, siendo los principales la vida
intrauterina y el primer afio de vida. Podemos resumir las etapas del desarrollo del
cerebro en estas cuatro: proliferacion neuronal, migracion, organizacion y laminacion
del cerebro, y mielinizacion®). No son etapas consecutivas, se van superponiendo y
pueden ser afectadas simultdneamente si existe algun agente externo o interno
presente en el medio como la exposicion fetal a medicamentos, infecciones, toxicos,

desnutricion y estrés materno.

El desarrollo neurolégico también debe ser monitorizado, principalmente en los
primeros afios de vida, para diagnosticar precozmente retrasos de desarrollo y para el

tratamiento precoz de los mismos©@9,

Nacer PEG es una condicion que en si misma puede tener una influencia negativa
sobre el desarrollo neurocognitivo. La insuficiencia placentaria que origina el retraso
de crecimiento provoca una falta de nutrientes y cambios en las funciones endocrinas
fetales y placentarias que puede comprometer el crecimiento y desarrollo cerebral en
el feto. Asi, los nifilos PEG asocian un deterioro en diversas funciones cognitivas y
sensoriales, que en la mayoria de los casos es leve, pero puede estar presente desde
el periodo neonatal o hacerse evidente en etapas mas tardias. Estos nifios presentan
un volumen cerebral disminuido que podria ser responsable de dicho deterioro
cognitivo®” y que estudios morfoldgicos realizados mediante Resonancia Magnética
demuestran también una disminucion del volumen cortical, ya desde el nacimiento@®,

El compromiso del crecimiento cerebral afecta sobre todo al volumen del hipocampo,
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zona relacionada intimamente con la memoria, la densidad neuronal, el espesor y la

mielinizacion®).

Estos problemas son objetivables desde la primera infancia, ya que son nifios que
presentan un perimetro cefalico en los limites inferiores de la normalidad o por

debajot0,

Caminan o hablan algo mas tarde que la poblacién general; presentan con mayor
frecuencia problemas neuroldgicos afectando a funciones reguladas por la corteza
frontal como la atencién, la creatividad, el lenguaje, la memoria y las capacidades del
aprendizaje, con una menor habilidad en mateméticas y comprension lectora,

presentando muchos de ellos trastorno por déficit de atencion e hiperactividad©?.

Ademds, son mas vulnerables ante las adversidades que los nacidos adecuados
para la edad gestacional®, siendo, sin embargo, similares a éstos en habilidades

visuales y espaciales, sensoriales y motoras.

Las escalas de desarrollo son instrumentos de medicion del progreso evolutivo con
los que podemos establecer comparaciones en funcion de los logros conseguidos por
los nifios. Cualquier prueba que estudie el desarrollo o cualquiera de sus procesos de
manera estandarizada es susceptible de ser calificada como escala, maxime si ésta

establece una diferenciacién por edades cronolégicas o psicoldgicas.

Mediante la realizaciéon de tests de desarrollo neuroldgico adecuados a cada edad
podemos conocer las areas mas afectadas en funcion de la edad®?. De forma que,
entre los 3 y los 24 meses de edad, el area mas afectada es la del control postural que
evalla funcion motora grosera; entre los 3 y 6 afios los peores resultados se obtienen
en la escala de funcién motora que evalla la coordinacion de movimientos tanto finos
como groseros; a partir de los 7 afios destacan los malos resultados en el cociente
intelectual (Cl). Siendo esta ultima una de las consecuencias mas importantes que

puede aparecer en un nifio PEG.

El deterioro del Cl es una de las consecuencias mas importantes de nacer PEG.
Estos nifios muestran una disminucion de los valores de Cl comparados con la
poblacién normal, desde los 3 meses hasta los 14 afios de edad. Aproximadamente el
22% de esta poblacion tendréa valores de CI por debajo de -2 SDS, que empeoran
progresivamente con la edad y, en algunos casos (alrededor del 10%), puede llegar a

instaurarse un retraso mental severo®3,

Los nifios nacidos PEG que experimentan en su evolucion un crecimiento
recuperador o “catch-up” muestran unos resultados algo mas favorables que los no

recuperadores, aunque también presentan un deterioro cognitivo bastante similar con
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el paso del tiempo, hallandose la diferencia en que el deterioro se inicia de forma mas
temprana en los no recuperadores, asemejandose los resultados entre ambos grupos
al avanzar los afos®®. El tratamiento con hormona de crecimiento mejora los
resultados en el grupo de los no recuperadores, pero sin llegar a alcanzar los valores

obtenidos por los que han experimentado el “catch-up” espontaneo®334),

Estos recién nacidos parecen tener, por tanto, incrementado el riesgo de anomalias
en el neurodesarrollo incluyendo una disminucién de la capacidad cognitiva. Hasta el
momento, la evidencia al respecto es escasa, debido a la heterogeneidad de los
estudios, las diferentes medidas de evaluacion, el ajuste de los factores de confusion,
el pequefio tamafio muestral de los estudios, asi como la controvertida definicion de
PEG.
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OBJETIVOS

El objetivo principal del trabajo es:
- Determinar el neurodesarrollo de los nifios nacidos PEG desde los 3 a los 24 meses
de vida.

Como objetivos secundarios se pretende:

-Comprobar si se producen en algin momento cambios en la tendencia del desarrollo

de la capacidad intelectual a lo largo de sus dos primeros afios de vida.

- Valorar la importancia de los datos antropométricos al nacimiento respecto al

desarrollo neurocognitivo.

- Establecer la influencia del crecimiento recuperador o ausencia de este en el

neurodesarrollo de los nifios PEG.

11
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MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio longitudinal, prospectivo y analitico llevado a cabo entre el
afno 2000 y el 2015. El Centro de Crecimiento “Andrea Prader’ de Zaragoza realiza
seguimiento neurocognitivo a recién nacidos diagnosticados como PEG en la Unidad
de Neonatologia y Endocrinologia pediatrica del Hospital Universitario Infantil Miguel
Servet de Zaragoza. A partir de los datos obtenidos sobre neurodesarrollo en los 2

primeros afos de vida de esta cohorte, se realiza este estudio.

La evaluacién neurocognitiva es realizada por la misma psicéloga clinica a los 3, 6,
9, 12, 18 y 24 meses. A todos los nifios de la muestra se les aplicaron en cada
examen los tests validados para conocer su desarrollo psicomotor e intelectual. En
estas edades se aplicG, en concreto, la Escala de Desarrollo Psicomotor de la 12
Infancia de Brunet-Lézine, de la que disponemos de estandares validados por el
estudio longitudinal del crecimiento, desarrollo y maduracion intelectual, realizado en
el mismo Centro Andrea Prader®), y en el que se estudiaban a aquellos recién
nacidos de embarazos catalogados como normales, sin patologia perinatal, con edad

gestacional entre 38 y 42 y peso al nacimiento comprendido entre 2500 y 4500 gramos
(36),

Se incluyeron aquellos pacientes dependientes y, por tanto, nacidos en el Hospital
Infantil Universitario Miguel Servet de Zaragoza, que presentaron al nacimiento,
longitud y/o peso por debajo de 2 desviaciones estandar (DS) o por debajo del
percentil 3 para su edad gestacional y sexo. La posibilidad de seguimiento es
voluntaria, o que presupone consentimiento de los padres para que se lleve a cabo el
estudio de estos aspectos del neurodesarrollo, una vez informados verbalmente del

proyecto.

Se excluyeron aqguellos pacientes que tenian o desarrollaron enfermedades que en

su evolucion pudieran tener implicaciones en su neurodesarrollo.

Una vez aceptados para incluir en el estudio de neurodesarrollo, este se lleva a

cabo con el test de Brunet-Lézine que se aplicé alos 3, 6, 8, 12, 18 y 24 meses®".

En la figura 1.1 se puede comprobar el proceso de seleccién y obtencién de la

poblacion a estudio.

12
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357 pacientes derivados
como PEG, para valoracién
del desarrollo psicomotor, al

Centro de Crecimiento
Andrea Prader

38@acientes@xcluidosipor
——— > | comorbilidad@onGlteracion®
deltheurodesarrollo

\4

319 pacientes derivados
como PEG que realizan

valoracion del desarrollo

psicomotor desde los 3
meses a los 18 afos

\ 4

121 pacientes derivados
como PEG que realizan
valoracién del desarrollo
psicomotor con test Brunet-
Lézine.

28macientes@xcluidosiorfo@umplir:El
PRN®ARNE 2SDE p3paraBukdadl| «———

3 meses:n=30

gestacional
. _"91 6 meses: n =44
Recién nacidos PEG izmrﬁzzz:spn::;
TEST BRUNET-LEZINE '

18 meses: n = 46
24 meses: n = 63

Figura 1.1 Diagrama de seleccion de los pacientes del estudio. Siglas: PEG (pequefio para la edad gestacional), PRN
(peso de recién nacido), LRN (longitud de recién nacido), DS (desviacion estandar), n (numero de casos). Figura de
elaboracion propia.

El test evalla el desarrollo psicomotor durante los dos primeros afios de vida.
Permite calcular un cociente de desarrollo global (CD), que en la infancia reemplazara

al Cl (cociente intelectual), a través de los resultados obtenidos en 4 areas:

a) Control postural y motricidad (P): control de la posiciéon del cuerpo en el
espacio. Se consideran tanto los grandes movimientos corporales como las mas
finas coordinaciones motrices: reacciones posturales, mantenimiento de la cabeza,
sentarse, gateo, marcha, forma de aproximarse a un objeto, de cogerlo y manejarlo.

b) Coordinacion 6culo-motriz (C): o conducta adaptativa respecto a los objetos:
requiere coordinacion de movimientos oculares y manuales para alcanzar y
manipular objetos (no se trata sencillamente de que el nifio lance o reciba un objeto
con una o ambas manos, sino que los lanzamientos y las recepciones deben
hacerse desde diferentes situaciones). Habilidad para utilizar adecuadamente la

dotacion motriz en la solucion de problemas practicos.

13
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¢) Lenguaje/comunicacion (L): lenguaje en sentido amplio, es decir, toda forma de
comunicacion, imitaciéon y comprension. El nifio adquiere nuevos mecanismos para
comunicar sensaciones y sentimientos (placer, satisfaccion y alegria). Emitira
nuevos sonidos (guturales, balbuceo, monosilabos).

d) Sociabilidad/autonomia (S): son las reacciones personales del nifio ante la
cultura social del medio en el que vive. Estd profundamente influida por el
temperamento del nifio y por las condiciones del hogar en el que vive. Se
comenzara a ensefarles a que sean socialmente competentes, dejando que
adquieran autonomia haciendo cosas por si mismos. Esto les dard seguridad y

reportard beneficios en su autoestima.

La realizacién de esta prueba consta de dos partes. Una experimental por medio de
la cual se aplican las pruebas al nifio y otra resultante de la observacion del

comportamiento del nifio en la vida cotidiana.

La escala tiene 10 items para cada nivel de edad (cada mes): 6 “test’ que situan al
niilo en condiciones experimentalmente controlables en presencia de determinado
material, y 4 “preguntas” a los padres (o0 persona encargada del nifio) que se refieren a
comportamientos facilmente observables en la vida cotidiana del nifio, y que a la vez

nos informan de sus condiciones sociales y afectivas (influencia del medio).

Con estos datos se obtiene el cociente de desarrollo (CD) que expresa el

porcentaje de desarrollo normal en cada edad a través de la férmula:
CD =ED/EC x 100

(ED = Edad de desarrollo obtenido por el nivel conductual en los tests y que
traduce un determinado grado de maduracion del sistema nervioso. EC = Edad

cronolégica).

La duraciéon media de un examen es de 20 minutos entre los 3 y los 12 meses, y de
30 minutos de los 12 a los 24 meses. En todos los casos el test fue dirigido por la
misma profesional que estandariz6 la prueba para los nifios normales incluidos en el
estudio longitudinal de crecimiento, desarrollo y maduracion intelectual del Centro de

Crecimiento Andrea Prader®3,

Variables principales del estudio fueron los resultados en las puntuaciones del test
de Brunet-Lézine a cada edad y los valores de peso y longitud al nacimiento
(utilizando el Z-Score de la desviacion estandar con respecto a los datos de los nifios
normales). Variables secundarias fueron sexo, edad gestacional, gestacién Unica o

multiple, valores del test de Apgar al minuto y a los 5 minutos, perimetro cefalico (cm),

14
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realizacion de crecimiento recuperador (definido, en este caso, por el ascenso al

percentil 3 de longitud antes de los 2 afios) y edad en afios de consecucion de este.

Para la valoracion de resultados inicialmente se calculan para las variables
cuantitativas las medidas centrales y de dispersién (media aritmética y desviaciéon
estandar para las distribuciones que cumplen la distribucion normal; mediana y rango
intercuartilico para las supuestos que no cumplan dicha distribucién). Para comprobar
la normalidad de cada variable cuantitativa se aplica el test de Kolmogorov-Smirnov.
Para el caso de variables cualitativas se calcularon los porcentajes de los eventos con

sus respectivos intervalos de confianza al 95% (IC 95%).

Para analisis inferencial se realiza comparacién de medias mediante la prueba t-
Student para datos independientes, una vez comprobada la distribucion normal de la
variable cuantitativa. Para determinar el grado de correlacion existente entre dos
variables cuantitativas se calcula el coeficiente de correlacion de Pearson. Para
comprobar la igualdad de varianzas previa a la correlacion se aplica el test de Lévene.
Cuando no se cumplia el criterio de distribucién normal se utiliza el coeficiente de
correlacion ordinal de Spearman (Rho de Spearman), para la valoracién de correlacion

entre dos variables cuantitativas.

En todos los casos, el umbral de significacion estadistica se establecié para un
valor de p <0,05.

Los datos fueron analizados mediante el programa estadistico IBM ® SPSS®
Statistics.

Este proyecto de investigacion ha sido presentado y esta pendiente de aprobacion
por el Comité de Etica de la Investigacion de la Comunidad de Aragén y a la Comision

de Investigacion del Hospital Universitario Miguel Servet de Zaragoza.
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RESULTADOS:

1. Generales:

En total, 91 nifios con criterios de PEG fueron seguidos hasta los dos afios de
edad. Previamente, se excluyeron del estudio 28 nifios, por no cumplir los criterios de
PEG antes especificados. El 47% fueron niflas. El 83,5% fueron gestaciones Unicas.

Los datos relativos a peso, longitud, perimetro cefalico y edad gestacional se muestran

en la tabla 1.1.

PESO (gr) 2053,25
85 43,92 2,61 34,00 48,00
78 31,71 1,68 27,00 36,00

EG (semanas) 91 37,79 2,05 31,14 41,71

Tabla 1.1 Descripcion peso, longitud (long), perimetro cefdlico (PC) al nacimiento y edad gestacional (EG). Tabla de
elaboracion propia.

El 58% (IC 95%: 48 a 68%) de los nifios PEG estudiados realizaron crecimiento
recuperador o “catch up”, durante los primeros dos afios de vida, siendo la edad media

a la que este se produjo de 0,26 afios (DS 0,42), es decir, aproximadamente 3 meses.
2. Puntuaciones test neurodesarrollo:

En la valoracion del neurodesarrollo mediante el test de Brunet-Lézine a los 3
meses la diferencia de medias (DM) en el puntaje total entre los controles y el grupo
de PEG fue 15,07 puntos menor en este ultimo grupo (IC 95%: 20,88 a 9,25; p <
0,000). El Z-score global del test con respecto a los controles fue -1,29 DS. Para cada
area del test (control, coordinacién, lenguaje, sociabilidad) a los 3 meses los Z-scores

guedan reflejados en la tabla 2.1.

Minimo Méaximo

BRUNET3 CONTROLPOSTURAL VRN RIS 1,31 -3,70 1,00
2 -8 | 126 | 420 110
BRUNET3 LENGUAJE 30, -88 1,74 -4,00 1,80
BRUNET3 SOCIABILIDAD 30| -1,15 0,73 -3,50 40
BRUNET3 Z-SCORE TOTAL 30| -1,28 1,23 -4,70 .90
BRUNET3 PUNTOS TOTAL 30 | 99,53 15,14 50,00 | 125,00

Tabla 2.1 Descripcion de los resultados del test de Brunet-Lézine a los 3 meses de edad, expresados en Z-scores
salvo la ultima fila que se refiere a puntuacion total del test en valores absolutos. Tabla de elaboracion propia.
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En el andlisis de estos mismos datos a los 6 meses, se obtiene una DM de 5,86
puntos, menor en el grupo PEG (IC 95%: 8,32 a 3,40; p< 0,000). El Z-score global con
respecto a los controles fue — 0,74 DS. Para cada area del test a los 6 meses los datos
guedan reflejados en la tabla 2.2.

DS
BRUNET6 CONTROLPOSTURAL 44 -0,59 1,27 -3,40 2,30
BRUNET6 COORDINACION 44 -0,65 1,04 -3,20 1,10
BRUNET6 LENGUAJE 44 -0,56 1,31 -4,50 2,20
BRUNET6 SOCIABILIDAD 44 -0,23 0,77 -2,80 1,10
BRUNET6 Z-SCORE TOTAL 44 -0,74 1,08 -3,20 1,20
BRUNET6 PUNTOS TOTAL 44 | 102,84 8,46 83,00 118,00

Tabla 2.2 Descripcion de los resultados del test de Brunet-Lézine a los 6 meses de edad, expresados en Z-scores
salvo la ultima fila que se refiere a puntuacion total del test en valores absolutos. Tabla de elaboracion propia.

Minimo Maximo

A los 9 meses el valor de la DM es de 6,33 puntos, menor en el grupo PEG (IC
95%: 8,27 a 4,39; p< 0,000). El Z-score global de este mismo grupo con respecto a los
controles fue de — 1,05 DS. Para cada area del test a los 9 meses los datos quedan

reflejados en la tabla 2.3.

DS
BRUNET9 CONTROL POSTURAL YA -0,69 0,84 -1,90 1,40
BRUNET9 COORDINACION 42 -0,42 0,84 -2,20 1,40
BRUNET9 LENGUAJE 42 -1,35 0,93 -3,30 0,10
BRUNET9 SOCIABILIDAD 42 -0,44 0,69 -2,50 0,80
BRUNET9 Z-SCORE TOTAL 42 -1,05 0,97 -3,00 0,90
BRUNET9 PUNTOS TOTAL 42 | 100,07 5,86 88,00 112,00

Tabla 2.3 Descripcion de los resultados del test de Brunet-Lézine a los 9 meses de edad, expresados en Z-scores
salvo la ultima fila que se refiere a puntuacion total del test en valores absolutos. Tabla de elaboracion propia.

Minimo  Maximo

Los resultados del test practicado a los 12 meses dan una DM de 11,03 puntos,
también inferior en el grupo PEG (IC 95%: 13,73 a 8,32; p< 0,000). El Z-score global
con respecto a los controles fue — 1,22 DS. Para cada area del test a los 12 meses los

datos quedan reflejados en la tabla 2.4.
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DS Minimo Maximo
BRUNET12 CONTROL POSTURAL EYNEEKY 1,02 -2,50 1,60
BRUNET12 COORDINACION 51 -0,81 1,20 -2,60 1,60
BRUNET12 LENGUAJE 51 -1,02 1,37 -3,20 1,80
BRUNET12 SOCIABILIDAD 51 | -0,84 0,87 -2,60 1,30
BRUNET12 Z-SCORE TOTAL 51 | -1,22 1,12 -3,00 ,90

BRUNET12 PUNTOS TOTAL 51 | 96,08 10,07 80,00 115,00

Tabla 2.4 Descripcion de los resultados del test de Brunet-Lézine a los 12 meses de edad, expresados en Z-scores
salvo la dltima fila que se refiere a puntuacion total del test en valores absolutos. Tabla de elaboracion propia.

La valoraciéon del neurodesarrollo mediante el mismo test a los 18 meses da un
valor de DM de 5,19 puntos, menor en los nifios PEG (IC 95%: 7,58 a 2,80; p< 0,000).
El Z-score global con respecto a los controles fue — 0,63 DS. Para cada area del test a

los 18 meses los datos quedan reflejados en la tabla 2.5.

Media DS Minimo Maximo

n
BRUNET18 CONTROL POSTURAL S -0,73 1,26 -3,20 1,90
BRUNET18 COORDINACION 46 -0,31 1,14 -2,20 2,00
BRUNET18 LENGUAJE 46 -0,75 1,52 -4,10 2,00
BRUNET18 SOCIABILIDAD 46 -0,15 1,26 -2,70 2,10

BRUNET18 Z-SCORE TOTAL 46 -0,63 1,19 -3,10 2,00
BRUNET18 PUNTOS TOTAL 46 99,61 8,73 82,00 118,00

Tabla 2.5 Descripcion de los resultados del test de Brunet-Lézine a los 18 meses de edad, expresados en Z-scores
salvo la dltima fila que se refiere a puntuacion total del test en valores absolutos. Tabla de elaboracion propia.

En el dltimo control a los 24 meses se demuestra una DM de 5,11 puntos, menor en
el grupo PEG (IC 95%: 7,53 a 2,69; p< 0,000). El Z-score global con respecto a los
controles fue — 0,59 DS. Para cada area del test a los 24 meses los datos quedan

reflejados en la tabla 2.6.

18



Desarrollo neurocognitivo en nifios nacidos pequefios para la edad gestacional durante los 2 primeros afios de vida

BIS) Minimo Maéaximo

BRUNET24 CONTROL POSTURAL % -0,94 1,27 -3,80 1,10

BRUNET24 COORDINACION 63 -0,08 0,95 -2,90 1,80

BRUNET24 LENGUAJE 63 -0,58 1,08 -3,70 1,70

BRUNET24 SOCIABILIDAD 63 -0,38 0,80 -2,40 2,10

BRUNET24 Z-SCORE 63 -0,58 1,02 -3,50 1,40

BRUNET24 PUNTOS TOTAL 63 99,89 8,97 74,00 125,00

Tabla 2.6 Descripcion de los resultados del test de Brunet-Lézine a los 24 meses de edad, expresados en Z-scores
salvo la dltima fila que se refiere a puntuacion total del test en valores absolutos. Tabla de elaboracion propia.

3. Evolucioén del neurodesarrollo:

En la figura 3.1 se puede apreciar la evolucién en el tiempo de las medias de los Z-
score del resultado global del test de Brunet-Lézine durante el seguimiento a los 3, 6,

9, 12, 18 y 24 meses, siempre por debajo de — 0,5 DS.

Z-Score total

05 074 -0,63 -0,58

3 MESES & MESES 9 MESES 12 MESES 18 MESES 24 MESES

—8=7-5CORE TOTAL

Figura 3.1 Evolucion de los Z-Scores medios totales (+DS) del test de Brunet-Lézine. Tabla de elaboracion
propia.

La figura 3.2 recoge la evolucién en el tiempo de las medias de los Z-score de los
datos relativos al area de control postural del test de Brunet-Lézine durante el
seguimiento alos 3, 6, 9, 12, 18 y 24 meses, siempre por debajo de — 0,5 DS.
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CONTROL POSTURAL

0,59 M
0,69

0.5 ) - | ] |-n_?1|
0,85
= [-0.94
[-1.06
1
1.5
3 MESES & MESES 9 MESES 12 MESES 18 PESES 24 MESES

== CONTROL POSTLIRAL

Figura 3.2 Evolucion de los Z-Scores medios del drea de control postural del test de Brunet-Lézine. Tabla de
elaboracion propia.

En la figura inferior 3.3 se recogen los datos evolutivos de las medias de los Z-
score los datos relativos al area de coordinacion del test de Brunet-Lézine durante el

seguimiento a los 3, 6, 9, 12, 18 y 24 meses.

COORDIMACION

0,5

I MESES & MESES 9 MESES 12 MESES 18 PMESES 24 MESES

il OO DR DN ACIOMN

Figura 3.3 Evolucidn de los Z-Scores medios del drea de coordinacion del test de Brunet-Lézine. Tabla de
elaboracion propia.

La figura 3.4 que se puede ver a continuacion detalla la evolucién de las medias de
los Z-score de los datos relativos al area del lenguaje del test de Brunet-Lézine

durante el seguimiento a los 3, 6, 9, 12, 18 y 24 meses.
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LEMNGUAIE
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== | ENGLIAIE

Figura 3.4 Evolucion de los Z-Scores medios del drea del lenguaje del test de Brunet-Lézine. Tabla de
elaboracion propia.

En la figura 3.5 se representan las medias de los Z-score de los datos relativos al
area de la sociabilidad del test de Brunet-Lézine durante el seguimiento a los 3, 6, 9,
12, 18 y 24 meses.

SOCIABILIDAD

0%

3 MESES & MESES 9 MESES 12 MESES 18 MESES 24 MESES

=T ARILIDAD

Figura 3.5 Evolucion de los Z-Scores medios del drea de la sociabilidad del test de Brunet-Lézine. Tabla de
elaboracion propia.
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La tabla 3.1 ofrece en detalle los datos de los Z-scores, obtenidos en el area de
control postural del test de desarrollo psicomotor de la primera infancia Brunet-Lézine,
comparando las revisiones en el tiempo una a una. La diferencia de medias no resulta

estadisticamente significativa en ninguna de las comparaciones.

MESES T p Diferencia IC 95% IC 95%
student de medias Minimo MAximo
-1,531 | 0,130 -0,466 -1,974 0,140
-1,337 | 0,188 -0,364 -0,913 0,184
-0,763 0,449 -0,212 -0,778 0,347
m-

-1,088 | 0,280 -0,327 -0,926 0,272
-0,428 | 0,666 -0,123 -0,690 0,443
0,436 | 0,661 0,102 -0,363 0,567
1,079 | 0,283 0,253 -0,213 0,721
0,522 | 0,603 0,139 -0,391 0,670
1,373 | 0173 0,343 -0,152 0,839
0,770 | 0,443 0,151 -0,239 0,543
0,164 | 0,870 0,037 -0,415 0,489
1,165 | 0,247 0,241 -0,169 0,651
0493 | 0,623 -0,114 -0,575 0,346
0,416 | 0,685 0,089 -0,346 0,525
0,828 | 0,410 0,203 -0,284 0,692

Tabla 3.1 Comparacion entre las puntuaciones Z-score una a una de los diferentes controles de
seguimiento en el drea de control postural. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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La tabla 3.2 recoge los datos de los Z-scores, resultantes del examen del area de
coordinacion del test de Brunet-Lézine comparando cada una de las revisiones entre
si. En este caso, existe significacion estadistica en la diferencia de medias al comparar
los 3 meses (significativamente peor Z-score) con los 18 y los 24, los 6 meses (Z-score

inferior) con los 24, y los 12 meses (también inferiores) con los 18 y 24.

Minimo Méaximo

-0,850 0,398 -0,228 -0,765 0,307

MESES T p Diferencia IC 95% IC 95%
student de medias

- -1,761 0,085 -0,464 -0,994 0,066

-0,268 0,789 -0,075 -0,635 0,484

6m
3m-9m

-2,035 0,045 -0,568 -1,124 -0,011
9m

-3,398 0,001 -0,797 -1,263 -0,331

3
6
6

-1,151 0,253 -0,235 -0,642 0,171

omeom

0,659 | 0,512 0,153 -0,308 0,615
-1,469 | 0,145 -0,339 -0,798 0,119
2,925 | 0,004 -0,568 -0,954 0,183
1,835 | 0,070 0,388 -0,032 0,809
0,489 | 0,626 - 0,103 -0,525 0,318
-1,895 | 0,061 -0,333 -0,682 0,015
-2,065 | 0,042 -0,492 -0,966 -0,019
-3,500 | 0,001 -0,722 -1,131 -0,312
-1,144 | 0,255 -0,229 -0,627 0,168

Tabla 3.2 Comparacion entre las puntuaciones Z-score una a una de los diferentes controles de
seguimiento en el drea de coordinacion. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

m-
m-
m-
m-
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En la tabla 3.3 se encuentran los resultados tras comparar las puntuaciones de los
Z-scores obtenidas en el examen del &rea del lenguaje del test de Brunet-Lézine de
cada una de las revisiones. La diferencia de medias es estadisticamente significativa
entre los 6 y los 9 meses, con peor puntuacion en este ultimo, y también, al comparar

los resultados a los 9 meses (inferior puntuacion) con los 18 y los 24.

0,614 | 0,540 0,184 -0,411 0,779
0,058 | 0,954 0,013 -0,445 0,472
-1,399 | 0,165 -0,335 -0,812 0,141
-2,285 | 0,025 -0,607 -1,136 -0,077
-3,831 | 0,000 -0,777 -1,180 -0,375
-0,924 | 0,358 -0,271 -0,855 0,312
-1,877 | 0,064 -0,442 -0,910 0,025
-0,652 | 0,517 -0,170 -0,692 0,350

Tabla 3.3 Comparacion entre las puntuaciones Z-score una a una de los diferentes controles de
seguimiento en el drea del lenguaje. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

MESES T p Diferencia IC 95% IC 95%

student de medias Minimo MAximo
-0,849 0,400 -0,317 -1,068 0,433
1,361 0,181 0,473 -0,229 1,176
0,395 0,694 0,138 -0,557 0,834
-0,343 0,733 -0,133 -0,885 0,619
-0,881 0,384 -0,303 -1,001 0,393
3,221 0,002 0,791 0,302 1,279
1,646 0,103 0,455 -0,094 1,005

6m

-6
-9
-9
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En la tabla 3.4 aparecen detallados los Z-scores comparados entre las revisiones a
lo largo del tiempo en el area del test de la sociabilidad. Se encuentra significacion
estadistica en la diferencia de medias al comparar los 3 meses (peores puntuaciones)
con los 6, 9, 18 y 24 meses, asi como los 6 meses con los 12 (menor Z-score medio a
esta edad), 9 meses con 12 (peores en este Ultimo), y los 12 meses con los 18 y los

24 (mejores puntuaciones en los 2 Ultimos).

MESES T p Diferencia IC 95% IC 95%
student de medias Minimo MAximo

-5,146 0,000 -0,921 -1,278 -0,564

-4,170 0,000 -0,708 -1,046 -0,369

-1,634 0,106 -0,310 -0,688 0,067

-4,353 0,000 -0,998 -1,456 -0,541

-4,471 0,000 -0,770 -1,113 -0,428

1,346 0,182 0,213 -0,101 0,528

3,587 0,001 0,611 0,272 0,949

-0,352 0,725 -0,077 -0,515 0,360

0,975 0,329 0,150 -0,155 0,457

2,393 0,019 0,397 0,067 0,728

-1,353 0,180 -0,290 -0,719 0,137

-0,415 0,679 -0,062 -0,362 0,236

12m-18m  EESKLs 0,003 -0,688 -1,132 -0,244
12m-24m -2,938 0,004 -0,460 -0,771 -0,149
18m-24m 1,077 0,285 0,228 -0,194 0,650

Tabla 3.4 Comparacion entre las puntuaciones Z-score una a una de los diferentes controles de
seguimiento en el drea de la sociabilidad. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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Por dltimo, la tabla 3.5 ofrece en detalle los datos de los Z-scores globales
obtenidos del test de desarrollo psicomotor de la primera infancia Brunet-Lézine,
comparando las revisiones en el tiempo una a una. Se alcanza significacion
estadistica en la diferencia de medias entre los 3 meses y los 6 (mejores en esta
edad), 18 (peores con respecto a los 3 meses), y 24 (de nuevo mejores en esta edad),
al igual que en la correspondiente a la comparacion de los 6 meses (mejores) con los
12, los 9 meses (mejores) con los 24, y los 12 meses con los 18 y 24 (mejores

puntuaciones en estos dos Ultimos).

MESES T p Diferencia IC 95% IC 95%
student de medias Minimo MAximo
-2,007 0,049 -0,543 -1,083 -0,003
-0,902 0,370 -0,234 -0,752 0,283
-0,252 0,797 -0,069 -0,601 0,463
3m-
m_

-2,308 | 0,024 0,654 -1,218 -0,089
-2,893 | 0,005 -0,700 -1,182 -0,219
1,394 | 0,167 0,309 -0,132 0,750
2,092 | 0,039 0,474 0,024 0,924
-0,460 | 0,646 -0,110 -0,587 0,366
-0,766 | 0,445 -0,157 -0,569 0,249
0,751 | 0,454 0,165 -0,271 0,602
-1,801 | 0,075 -0,419 -0,883 0,043
-2,340 | 0,021 -0,466 -0,862 -0,071
2491 | 0,014 -0,585 -1,051 -0,118
-3,115 0,02 -0,631 -1,029 -0,229
-0,221 | 0,826 -0,046 -0,468 0,374

Tabla 3.5 Comparacion entre las puntuaciones Z-score una a una de los diferentes controles de
seguimiento en el drea de la sociabilidad. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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4. Andlisis por subgrupos:
a) SEXO:

A continuacion, se detalla el andlisis realizado por subgrupos. En primer lugar,
comparando los resultados por sexo. Las tablas 4.1, 4.2, 4.3, 4.4, 4.5 y 4.6 ofrecen los
resultados detallados por meses de edad y areas del test de Brunet-Lézine. Se puede
comprobar que solo se encuentra diferencia estadisticamente significativa en el area
de coordinacion a los 12 meses de edad a favor de las nifias (DM -0,88 DS; IC 95%: -
1,53 a-0,22; p = 0,009).

BRUNET Diferencia
3 MESES de medias

IC 95% IC 95%

Minimo Maximo

SO\ OOV A\ -1,209 | 0,237 -0,586 -1,579 0,407

COORDINACION -1,414 | 0,168 -0,653 -1,598 0,293
LENGUAJE 1,165 | 0,254 0,750 -0,569 2,069
SOCIABILIDAD -0,830 | 0,414 -0,228 -0,790 0,335
Z-SCORE TOTAL -0,794 | 0,434 -0,366 -1,312 0,579
PUNTOS TOTAL -1,284 | 0,210 -7,166 -18,599 4,266

Tabla 4.1 Prueba T-Student comparando los resultados entre nifios y nifias del test de Brunet-Lézine realizado a
los 3 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila en la que se expresa como
puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%
6 MESES demedias  \oino Maximo

CONTROL POSTURAL

COORDINACION

LENGUAJE

SOCIABILIDAD

Z-SCORE TOTAL

PUNTOS TOTAL

Tabla 4.2 Prueba T-Student comparando los resultados entre nifios y nifias del test de Brunet-Lézine realizado a
los 6 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila en la que se expresa como
puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.
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BRUNET Diferencia IC 95%
9 MESES demedias  \;ihimg
o0 IO O itNEY 0,102 | 0,919 | 0,292 -0,548 0,607
COORDINACION -1,606 | 0,116 | -0,440 -0,993 0,114
LENGUAJE -0,732 | 0,469 | -0,228 -0,856 0,401

SOCIABILIDAD -0,760 | 0,452 -0,177 0,647 0,294

IC 95%

Maximo

Z-SCORE TOTAL -1,132 | 0,264 -0,365 -1,018 0,287
PUNTOS TOTAL -1,030 | 0,309 -2,013 -5,965 1,939

Tabla 4.3 Prueba T-Student comparando los resultados entre nifios y nifias del test de Brunet-Lézine realizado a
los 9 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila en la que se expresa como
puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

BRUNET Diferencia  1C 95% IC 95%

12 MESES demedias  \ino Maximo

CONTROL POSTURAL
COORDINACION

Tabla 4.4 Tabla 1.15 Prueba T-Student comparando los resultados entre nifios y nifias del test de Brunet-Lézine
realizado a los 12 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila en la que se
expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracidn propia.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

18 MESES demedias \yino Maximo

CONTROL POSTURAL
COORDINACION

LENGUAJE
SOCIABILIDAD

Z-SCORE TOTAL

PUNTOS TOTAL

Tabla 4.5 Tabla 1.15 Prueba T-Student comparando los resultados entre nifios y nifias del test de Brunet-Lézine
realizado a los 18 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila en la que se
expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

24 MESES demedias  \iimo
CONTROL POSTURAL [EIERRIIY: -0,200 -0,853 0,453

COORDINACION 1,711 | 0,092 0,407 -0,069 0,883

Maximo

LENGUAJE 1,031 | 0,307 0,282 -0,265 0,830

SOCIABILIDAD 0,058 | 0,954 0,011 -0,372 0,395

Z-SCORE TOTAL 1,172 | 0,246 0,304 -0,214 0,822

PUNTOS TOTAL 0,113 | 0,911 0,259 -4,346 4,865

Tabla 4.6 Tabla 1.17 Tabla 1.15 Prueba T-Student comparando los resultados entre nifios y nifias del test de
Brunet-Lézine realizado a los 24 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila
en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

b) GESTACION UNICA O MULTIPLE:

En segundo lugar, se comparan los resultados obtenidos en nifios nacidos tras
gestacion unica (n=76) o multiple (n=15). Las tablas 4.7, 4.8, 4.9, 4.10, 4.11 y 4.12
ofrecen los resultados detallados por meses de edad y areas del test de Brunet-
Lézine. Se encuentra significacion estadistica de las diferencias a los 3 meses en las
areas de coordinacion, lenguaje y en el Z-score total y a los 12 meses en Z-score y
puntuacion totales siendo mejores los resultados en las gestaciones Unicas. Sin
embargo, las puntuaciones son mejores en los PEG nacidos de gestaciones multiples
en la coordinacion y la puntuacion total a los 24 meses, siendo la diferencia de medias

estadisticamente significativa.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

3 MESES demedias  \iino Méaximo

CONTROL POSTURAL 2,464

COORDINACION 2,255 | 0,032 1,946 0,178 3,714

LENGUAJE 2,159 | 0,040 2,589 0,133 5,045
SOCIABILIDAD 0,859 | 0,546 1,121 -14,874 17,117
Z-SCORE TOTAL 2,089 | 0,046 1,782 0,034 3,529

PUNTOS TOTAL 1,047 | 0,483 26,285 -280,091 332,662

Tabla 4.7 Prueba T-Student comparando los resultados entre PEG nacidos tras gestacion unica o multiple del test
de Brunet-Lézine realizado a los 3 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila
en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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IC 95%

IC 95%

BRUNET Diferencia
6 MESES demedias ;i
CONTROL POSTURAL  EENZYAN X I N ez -0,129 1,674

COORDINACION 3,024 | 0,004 1,042 0,346 1,737

Maximo

LENGUAJE 1,439 | 0,178 0,859 -0,455 2,173

SOCIABILIDAD 0,827 | 0,413 0,230 -0,331 0,792

Z-SCORE TOTAL 2,953 | 0,005 1,057 0,334 1,779

PUNTOS TOTAL 2,977 | 0,005 8,335 2,684 13,986

Tabla 4.8 Prueba T-Student comparando los resultados entre PEG nacidos tras gestacion unica o multiple del test
de Brunet-Lézine realizado a los 6 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la dltima fila
en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

9 MESES demedias i Méaximo

CONTROL POSTURAL

COORDINACION

LENGUAJE

SOCIABILIDAD
Z-SCORE TOTAL
PUNTOS TOTAL

Tabla 4.9 Prueba T-Student comparando los resultados entre PEG nacidos tras gestacion unica o multiple del test
de Brunet-Lézine realizado a los 9 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la ultima fila
en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido
significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

BRUNET Diferencia  IC95%  IC 95%
12 MESES demedias  \;imo  Maximo
CONTROL POSTURAL

COORDINACION

LENGUAJE

SOCIABILIDAD

Z-SCORE TOTAL

PUNTOS TOTAL

Tabla 4.10 Prueba T-Student comparando los resultados entre PEG nacidos tras gestacion tnica o multiple del
test de Brunet-Lézine realizado a los 12 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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BRUNET Diferencia
18 MESES demedias 0 Maximo

-0,683 | 0498 | -0,310 -1,225 0,605
-0,326 | 0,746 | -0,134 -0,965 0,696
1,157 | 0,253 | 0,626 -0,464 1,716
1,357 | 0,202 | 0,773 -0,480 2,028
0,319 | 0,751 | 0,137 -0,730 1,004
0,328 | 0,745 | 1,033 -5,322 7,388

Tabla 4.11 Prueba T-Student comparando los resultados entre PEG nacidos tras gestacion unica o multiple del
test de Brunet-Lézine realizado a los 18 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

IC 95% IC 95%

BRUNET Diferencia
24 MESES de medias

IC 95% IC 95%

Minimo Maximo
(oo \JI{e]MeO Sy IVISV.\NN -1,239 | 0,220 -0,542 -1,418 0,333
COORDINACION -2,151 | 0,035 -0,684 -1,320 -0,048
LENGUAJE -0,829 | 0,410 -0,308 -1,052 0,435
SOCIABILIDAD 0,750 | 0,458 0,115 -0,196 0,428
Z-SCORE TOTAL -1,736 | 0,088 -0,601 -1,293 0,091

PUNTOS TOTAL -2,753 | 0,009 -4,767 -8,276 -1,258

Tabla 4.12 Prueba T-Student comparando los resultados entre PEG nacidos tras gestacion unica o multiple del
test de Brunet-Lézine realizado a los 24 meses de edad. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

En la figura 4.1 se representa la evolucion en el tiempo de los Z-score medios del
resultado global del test de Brunet-Lézine, durante el seguimiento a los 3, 6, 9, 12, 18
y 24 meses, en nifilos nacidos PEG tras gestacion unica frente a aquellos nacidos tras

gestaciéon multiple.
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GESTACION

1.5 f'_’qu

/ -1,5
2

3 MESES & MESES 9 MESES 12 MESES 18 MESES 24 MESES

——NICA =8 PULTIPLE

Figura 4.1 Evolucion de los Z-Scores medios totales del test de Brunet-Lézine comparando los nifios nacidos tras
embarazo unico frente a gestacion multiple. Tabla de elaboracion propia.

c) REALIZACION DE “CATCH UP’:

En tercer lugar, se comparan los resultados obtenidos del test de desarrollo
psicomotor entre nifios PEG que realizan “catch up” antes de los 2 anos de vida (n =
52) y los que no lo han realizado con dicha edad (n = 38). Las tablas 4.13, 4.14, 4.15,
4.16, 4.17 y 4.18 ofrecen los resultados detallados por meses de edad y areas del test
de Brunet-Lézine. En este analisis por subgrupos la significacién estadistica se obtiene
Unicamente, en la diferencia de medias del area de la sociabilidad a los 18 meses,

siendo mejor el resultado en los que no realizan “catch up”.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

3 MESES demedias  \\imo Maximo

CONTROL POSTURAL 0,907
COORDINACION 0,893 | 0,380 0,465 -0,603 1,535
LENGUAJE 0,524 | 0,605 0,380 -1,108 1,869
SOCIABILIDAD 0,262 | 0,795 0,080 -0,549 0,710

Z-SCORE TOTAL 0,465 | 0,645 0,239 -0,815 1,295
PUNTOS TOTAL 0,437 | 0,665 2,772 -10,215 15,761

Tabla 4.13 Prueba T-Student comparando los resultados de los PEG del test de Brunet-Lézine realizado a los 3
meses de edad en funcion de si realizan o no “catch up”. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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BRUNET Diferencia
6 MESES demedias  \yinimg
CONTROL POSTURAL VX IRE XS F-Yi/ -0,648 1,102
COORDINACION 0,920 | 0,363| 0,326 -0,389 1,041
LENGUAJE 0438 | 0,664 0,195 -0,707 1,098

SOCIABILIDAD 1,572 | 0,139 0,517 -0,191 1,227

IC 95% IC 95%

Maximo

Z-SCORE TOTAL 1,125 | 0,267 0,410 -0,325 1,146
PUNTOS TOTAL 1,251 | 0,218 3,562 -2,183 9,308

Tabla 4.14 Prueba T-Student comparando los resultados de los PEG del test de Brunet-Lézine realizado a los 6
meses de edad en funcion de si realizan o no “catch up”. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

9 MESES demedias  \iimo  Maximo

CONTROL POSTURAL

COORDINACION

LENGUAJE

SOCIABILIDAD

Z-SCORE TOTAL

PUNTOS TOTAL

Tabla 4.15 Prueba T-Student comparando los resultados de los PEG del test de Brunet-Lézine realizado a los 9
meses de edad en funcion de si realizan o no “catch up”. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

BRUNET Diferencia IC 95% IC 95%

12 MESES demedias  \iimo  Méximo

CONTROL POSTURAL 1,650
COORDINACION 0,256 | 0,799 0,090 -0,622 0,804
LENGUAJE -0,040 | 0,969 -0,016 -0,834 0,802
SOCIABILIDAD 0,174 | 0,863 0,044 -0,474 0,564
Z-SCORE TOTAL 1,231 | 0,224 0,402 -0,254 1,058
PUNTOS TOTAL 1,180 | 0,244 3,469 -2,437 9,376

Tabla 4.16 Prueba T-Student comparando los resultados de los PEG del test de Brunet-Lézine realizado a los 12
meses de edad en funcion de si realizan o no “catch up”. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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BRUNET Diferencia

IC 95%
18 MESES demedias i

IC 95%

Maximo

CONTROL POSTURAL 0,919 | 0,363 0,347 -0,415 1,111

COORDINACION 0,340 | 0,735 0,117 -0,578 0,813
LENGUAJE -1,446 | 0,155 -0,650 -1,556 0,255
SOCIABILIDAD -2,095 | 0,042 -0,765 -1,501 -0,029

Z-SCORE TOTAL -0,378 | 0,707 -0,136 -0,862 0,590

PUNTOS TOTAL -0,422 | 0,675 -1,115 -6,434 4,204

Tabla 4.17 Prueba T-Student comparando los resultados de los PEG del test de Brunet-Lézine realizado a los 18
meses de edad en funcion de si realizan o no “catch up”. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

BRUNET Diferencia
24 MESES de medias

IC 95% IC 95%

Minimo Maximo
CONTROL POSTURAL 0,582 | 0,563 0,191 -0,466 0,848
COORDINACION 0,107 | 0,915 0,026 -0,463 0,515

LENGUAJE 0,681 | 0,499 0,187 -0,364 0,740

SOCIABILIDAD 1,165 | 0,249 0,237 -0,169 0,644

Z-SCORE TOTAL 0,481 | 0,632 0,126 -0,398 0,651

PUNTOS TOTAL 0,484 | 0,630 1,118 -3,502 5,739

Tabla 4.18 Prueba T-Student comparando los resultados de los PEG del test de Brunet-Lézine realizado a los 24
meses de edad en funcion de si realizan o no “catch up”. Resultados expresados en Z-score, a excepcion de la
ultima fila en la que se expresa como puntuacion absoluta. En negrita, aquellos resultados en los que se ha
obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

En la figura 4.2 se representa la evolucion en el tiempo de los Z-score medios del
resultado global del test de Brunet-Lézine, durante el seguimiento a los 3, 6, 9, 12, 18
y 24 meses, en nifios nacidos PEG que realizan crecimiento recuperador o “catch up”

en los primeros dos afios de vida frente a los que no lo realizan.
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Figura 4.2 Evolucién de los Z-Scores medios totales del test de Brunet-Lézine comparando los nifios PEG que
realizaron catch-up en los primeros dos afios de vida con los que no. Tabla de elaboracion propia.

Correlaciones:

Se investiga si existe significacion estadistica al correlacionar entre las variables
principales y variables secundarias: peso, longitud y perimetro cefalico al nacimiento,
asi como semanas de edad gestacional, edad a la que realizan catch up y Apgar al

minuto y a los cinco minutos.

Las tablas siguientes (5.1, 5.2, 5.3, 5.4, 5.5, 5.6, 5.7, 5.8, 5.9, 5.10, 5.11 y 5.12)
detallan los resultados obtenidos en cuanto al Z-score del peso, longitud y perimetro
cefélico (PC) al nacimiento. Los resultados son estadisticamente significativos, en la
correlacion entre el Z-score del peso y tanto el lenguaje a los 6 meses como el control
postural a los 9 meses; entre el Z-score de la longitud y la sociabilidad a los 9 meses y
el lenguaje a los 12 meses; y entre el Z-score del PC, y el lenguaje, Z-score total y
puntuacion total en el test a los 6 meses, y en coordinacién, Z-score total y puntos

totales a los 18 meses.
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ORE PESO ORE LO D
BR Correlacion p n Correlacion p n
Pearson Pearson

CONTROL POSTURAL -0,09 0,32 | 30 0,18 0,17 | 30
COORDINACION 0,08 0,49 | 30 -0,01 0,48 | 30
LENGUAJE 0,18 0,17 | 30 -0,10 0,30 | 30
SOCIABILIDAD 0,20 0,15 | 30 0,09 0,31 | 30
Z-SCORE TOTAL 0,09 0,32 | 30 0,08 0,34 | 30
PUNTOS TOTAL 0,11 0,28 | 30 0,04 0,41 | 30

Tabla 5.1 Correlacion de Pearson del Z-score de peso y longitud al nacimiento con respecto al test de Brunet-
Lézine a los 3 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

Z-SCORE PC

BRUNET Correlacion
3 MESES Pearson

CONTROL POSTURAL -0,08 0,33 | 30
COORDINACION -0,07 0,36 | 30
LENGUAJE -0,10 0,30 | 30
SOCIABILIDAD -0,09 0,31 | 30
Z-SCORE TOTAL -0,06 0,38 | 30
PUNTOS TOTAL -0,13 0,24 | 30

Tabla 5.2 Correlacidn de Pearson del Z-score del perimetro cefdlico (PC) al
nacimiento con respecto al test de Brunet-Lézine a los 3 meses. En
negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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ORE PESO ORE LO D
BR Correlacion p n Correlacion p n

5 Pearson Pearson
CONTROL POSTURAL 0,03 0,43 | 44 0,21 0,09 | 43
COORDINACION 0,14 0,18 | 44 -0,09 0,28 | 43
LENGUAJE 0,33 0,01 | 44 -0,01 0,47 | 43
SOCIABILIDAD 0,03 0,43 | 44 0,08 0,31 | 43
Z-SCORE TOTAL 0,15 0,17 | 44 0,06 0,36 | 43
PUNTOS TOTAL 0,15 0,17 | 44 0,07 0,32 | 43

Tabla 5.3 Correlacion de Pearson del Z-score de peso y longitud al nacimiento con respecto al test de Brunet-
Lézine a los 6 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

ORE P
BR Correlacion p n

- Pearson
CONTROL POSTURAL -0,06 0,35 | 42
COORDINACION -0,10 0,26 | 42
LENGUAJE -0,49 0,00 | 42
SOCIABILIDAD -0,22 0,08 | 42
Z-SCORE TOTAL -0,251 0,05 | 42
PUNTOS TOTAL -0,256 0,05 | 42

Tabla 5.4 Correlacion de Pearson del Z-score del perimetro cefdlico (PC) al
nacimiento con respecto al test de Brunet-Lézine a los 6 meses. En
negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.

En la tabla 5.4 se observa que a los 6 meses existe correlacion significativa entre el
Z-score del perimetro cefélico y el lenguaje, el Z-score total y la puntuacion total. De
forma que encontramos que a menor perimetro cefalico se dan mayores puntuaciones

totales y mejores Z-score total y del lenguaje.
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A los 9 meses en las tablas 5.5 y 5.6 se evidencia correlacion entre el Z-score del
peso y la longitud al nacimiento con el control postural y la sociabilidad, observandose

gue a mayor peso mejor control postural y a mayor longitud mejor sociabilidad.

ORE PESO ORE LO D
BR Correlacion p n Correlacion p n

. Pearson Pearson
CONTROL POSTURAL 0,31 0,02 | 42 0,11 0,25 | 41
COORDINACION 0,04 0,41 | 42 -0,07 0,33 | 41
LENGUAJE 0,05 0,37 | 42 0,21 0,09 | 41
SOCIABILIDAD 0,22 0,08 | 42 0,27 0,04 | 41
Z-SCORE TOTAL 0,23 0,07 | 42 0,13 0,21 | 41
PUNTOS TOTAL 0,24 0,07 | 42 0,12 0,23 | 41

Tabla 5.5 Correlacion de Pearson del Z-score de peso y longitud al nacimiento con respecto al test de Brunet-
Lézine a los 9 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

ORE P
BR Correlacion p n

. Pearson
CONTROL POSTURAL -0,06 0,36 | 39
COORDINACION 0,00 0,49 | 39
LENGUAJE -0,12 0,23 | 39
SOCIABILIDAD 0,01 0,47 | 39
Z-SCORE TOTAL -0,06 0,36 | 39
PUNTOS TOTAL -0,06 0,35 | 39

Tabla 5.6 Correlacion de Pearson del Z-score del perimetro cefdlico (PC) al
nacimiento con respecto al test de Brunet-Lézine a los 9 meses. En
negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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En la tabla 5.7, s6lo se comprueba significacion a la hora de correlacionar el Z-
score de la longitud al nacimiento con el lenguaje, deduciéndose que a mayor longitud

se obtienen mejores resultados en el &rea del lenguaje del test de Brunet-Lézine.

ORE PESO ORE LO D
BR Correlacion p n Correlacion p n
Pearson Pearson

CONTROL POSTURAL 0,19 0,09 | 51 0,05 0,36 & 48
COORDINACION -0,03 0,42 | 51 0,05 0,35 @ 48
LENGUAJE 0,16 0,13 | 51 0,24 0,05 48
SOCIABILIDAD 0,02 0,45 | 51 0,05 0,37 | 48
Z-SCORE TOTAL 0,05 0,37 | 51 0,13 0,19 @ 48
PUNTOS TOTAL 0,04 0,39 | 51 0,13 0,18 @ 48

Tabla 5.7 Correlacion de Pearson del Z-score de peso y longitud al nacimiento con respecto al test de Brunet-
Lézine a los 12 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla
de elaboracion propia.

ORE P
BR Correlacion p n
Pearson
CONTROL POSTURAL -0,11 0,23 | 45
COORDINACION -0,03 0,42 | 45
LENGUAJE 0,23 0,06 | 45
SOCIABILIDAD 0,17 0,13 | 45
Z-SCORE TOTAL 0,07 0,32 | 45
PUNTOS TOTAL 0,07 0,31 | 45

Tabla 5.8 Correlacion de Pearson del Z-score del perimetro cefdlico (PC) al
nacimiento con respecto al test de Brunet-Lézine a los 12 meses. En
negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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A los 18 meses, tabla 5.10, la significacién estadistica se encuentra al analizar la
correlacion entre Z-score del perimetro cefélico y coordinacion, Z-score total y
puntuacion total. Estableciéndose que, a mas centimetros de PC, mejores resultados
en el area de coordinacion, asi como en el Z-score total y los puntos totales.

ORE PESO ORE LO D
BR Correlacion p n Correlacion p n

. Pearson Pearson
CONTROL POSTURAL 0,14 0,18 | 46 -0,01 0,47 | 42
COORDINACION 0,21 0,08 | 46 0,13 0,20 | 42
LENGUAJE 0,09 0,28 | 46 0,12 0,23 | 42
SOCIABILIDAD 0,11 0,24 | 46 -0,15 0,17 | 42
Z-SCORE TOTAL 0,17 0,13 | 46 0,11 0,24 | 42
PUNTOS TOTAL 0,17 0,12 | 46 0,12 0,23 | 42

Tabla 5.9 Correlacion de Pearson del Z-score de peso y longitud al nacimiento con respecto al test de Brunet-
Lézine a los 18 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla
de elaboracion propia.

ORE P
BR Correlacion p n

o Pearson
CONTROL POSTURAL 0,22 0,09 | 38
COORDINACION 0,32 0,02 | 38
LENGUAJE 0,25 0,06 | 38
SOCIABILIDAD -0,08 0,32 | 38
Z-SCORE TOTAL 0,36 0,01 | 38
PUNTOS TOTAL 0,36 0,01 | 38

Tabla 5.10 Correlacion de Pearson del Z-score del perimetro cefdlico (PC)
al nacimiento con respecto al test de Brunet-Lézine a los 18 meses. En
negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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ORE PESO ORE LO D
BR Correlacion p n Correlacion p n
) Pearson Pearson

CONTROL POSTURAL -0,07 0,29 | 63 0,12 0,18 | 57
COORDINACION -0,02 0,45 | 63 -0,04 0,40 | 57
LENGUAJE 0,00 0,49 | 63 -0,02 0,44 | 57
SOCIABILIDAD 0,09 0,25 | 63 0,15 0,13 | 57
Z-SCORE TOTAL -0,03 0,41 | 63 0,03 0,40 | 57
PUNTOS TOTAL -0,01 0,47 | 63 0,06 0,34 | 57

Tabla 5.11 Correlacion de Pearson del Z-score de peso y longitud al nacimiento con respecto al test de Brunet-
Lézine a los 24 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla
de elaboracion propia.

ORE P
BR Correlacion p n

. Pearson
CONTROL POSTURAL 0,14 0,17 | 50
COORDINACION 0,15 0,14 | 50
LENGUAJE 0,07 0,30 | 50
SOCIABILIDAD -0,12 0,20 | 50
Z-SCORE TOTAL 0,16 0,13 | 50
PUNTOS TOTAL 0,13 0,18 | 50

Tabla 5.12 Correlacién de Pearson del Z-score del perimetro cefdlico (PC)
al nacimiento con respecto al test de Brunet-Lézine a los 18 meses. En
negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion
estadistica. Tabla de elaboracion propia.

Finalmente, las tablas 5.11 y 5.12 muestran como a los 24 meses no se encuentra
ninguna correlacién entre los parametros antropomeétricos y los resultados del test de

valoracioén del neurodesarrollo.

Las tablas siguientes (5.13, 5.14, 5.15, 5.16, 5.17 y 5.18) detallan los resultados de

la edad gestacional y la edad a la que se consigue el “catch up” comparando con el
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test de Brunet-Lézine en todas sus areas y de manera global en los controles a los 3,
6, 9, 12, 18 y 24 meses. Al correlacionar la edad gestacional hay significacion
estadistica a los 3 meses en coordinacion, Z-score total y puntuacion total, y, a los 6
meses en control postural, coordinacién, Z-score total y puntuaciéon total. Se
comprueba que una mayor edad gestacional supone mejores resultados en las areas
previamente descritas. De igual forma, en el caso de la edad en afios a la que se
realiza “catch up”, se correlaciona de forma significativamente a los 6 meses con el
control postural, el Z-score total y la puntuacion total. En este ultimo caso, la relacién
es negativa, es decir, a menor edad a la que tiene lugar el crecimiento recuperador se
obtienen mejores resultados en el control postural y la puntuacién y Z-score totales.

No se constata ningun tipo de correlacién en edades mayores (ni alos 9, 12, 18, ni 24

meses)
DAD CA P
BR Rho de p n Rho de p n
Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL 0,16 0,40 | 30 -0,21 0,36 | 22
COORDINACION 0,49 0,01 | 30 -0,15 0,49 | 22
LENGUAJE 0,25 0,18 | 30 -0,01 0,97 | 22
SOCIABILIDAD 0,09 0,62 | 30 0,19 0,39 | 22
Z-SCORE TOTAL 0,43 0,02 | 30 -0,23 0,30 | 22
PUNTOS TOTAL 0,42 0,02 | 30 -0,25 0,26 | 22

Tabla 5.13 Rho de Spearman de las semanas de edad gestacional (SEG) y la edad en afios a la que se realiza
“catch up”, en relacion al test de Brunet-Lézine a los 3 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se
ha obtenido significacidn estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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DAD CA P

BR Rho de p n Rho de p n

. Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL 0,41 0,01 | 44 -0,41 0,02 | 32
COORDINACION 0,35 0,02 | 44 -0,17 0,35 | 32
LENGUAJE 0,29 0,06 | 44 -0,34 0,06 | 32
SOCIABILIDAD 0,09 0,55 | 44 0,06 0,73 | 32
Z-SCORE TOTAL 0,44 0,01 | 44 -0,38 0,03 | 32
PUNTOS TOTAL 0,44 0,01 | 44 -0,40 0,02 | 32

Tabla 5.14 Rho de Spearman de las semanas de edad gestacional (SEG) y la edad en afios a la que se realiza
“catch up”, en relacion al test de Brunet-Lézine a los 6 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se
ha obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

DAD CA P
BR Rho de p n Rho de p n

. Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL -0,01 0,94 | 42 -0,20 0,30 | 29
COORDINACION 0,01 0,96 | 42 -0,25 0,19 | 29
LENGUAJE 0,06 0,69 | 42 -0,14 0,45 | 29
SOCIABILIDAD -0,09 0,59 | 42 0,01 0,97 | 29
Z-SCORE TOTAL 0,03 0,84 | 42 -0,28 0,14 | 29
PUNTOS TOTAL 0,03 0,84 | 42 -0,28 0,13 | 29

Tabla 5.15 Rho de Spearman de las semanas de edad gestacional (SEG) y la edad en afios a la que se realiza
“catch up”, en relacion al test de Brunet-Lézine a los 9 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se
ha obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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DAD CA P

BR Rho de p n Rho de p n
Spearman Spearman

CONTROL POSTURAL -0,05 0,73 |51 -0,18 0,34 | 31
COORDINACION 0,22 0,12 |51 -0,17 0,35 | 31
LENGUAJE 0,09 0,52 |51 -0,27 0,14 | 31
SOCIABILIDAD 0,19 0,19 |51 -0,31 0,09 | 31
Z-SCORE TOTAL 0,24 0,09 |51 -0,32 0,08 | 31
PUNTOS TOTAL 0,25 0,08 |51 -0,33 0,07 | 31

Tabla 5.16 Rho de Spearman de las semanas de edad gestacional (SEG) y la edad en afios a la que se realiza
“catch up”, en relacion al test de Brunet-Lézine a los 12 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se
ha obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

EDAD CATCH UP

BRUNET Rho de Rho de

T Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL 0,03 0,84 | 46 0,00 0,98 | 23
COORDINACION 0,20 0,18 | 46 -0,27 0,22 | 23
LENGUAJE 0,17 0,26 | 46 -0,13 0,55 | 23
SOCIABILIDAD 0,19 0,21 | 46 -0,04 0,84 | 23
Z-SCORE TOTAL 0,23 0,13 | 46 -0,14 0,53 | 23
PUNTOS TOTAL 0,23 0,12 | 46 -0,14 0,53 | 23

Tabla 5.17 Rho de Spearman de las semanas de edad gestacional (SEG) y la edad en afios a la que se realiza
“catch up”, en relacion al test de Brunet-Lézine a los 18 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se
ha obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.
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DAD CA P

BR Rho de p n Rho de p n

, Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL 0,04 0,76 | 63 -0,18 0,38 | 26
COORDINACION -0,00 0,98 | 63 -0,12 0,55 | 26
LENGUAJE -0,04 0,75 | 63 0,05 0,80 | 26
SOCIABILIDAD 0,01 0,94 | 63 0,03 0,89 | 26
Z-SCORE TOTAL -0,00 0,97 | 63 -0,07 0,74 | 26
PUNTOS TOTAL 0,03 0,79 | 63 -0,05 0,82 | 26

Tabla 5.18 Rho de Spearman de las semanas de edad gestacional (SEG) y la edad en afios a la que se
realiza “catch up”, en relacion al test de Brunet-Lézine a los 24 meses. En negrita, aquellos resultados en
los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de elaboracion propia.

Las tablas siguientes (5.19, 5.20, 5.21, 5.22, 5.23 y 5.24) detallan los resultados de
la correlacion del valor del test de Apgar, tanto al minuto como a los cinco minutos
comparando con el test de Brunet-Lézine en todas sus areas y de manera global en
los controles sucesivos. En este caso, s6lo se encuentra significacion estadistica en el
caso del test de Apgar al minuto y a los cinco minutos en el area de coordinacion a los
24 meses, en el sentido de que a menor puntuacion en el test de Apgar mejor Z-score

en el area de la coordinacion.

BR Rho de p n Rho de p n
Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL -0,02 0,90 | 30 -0,12 0,51 | 30
COORDINACION -0,12 0,52 | 30 -0,03 0,88 | 30
LENGUAJE 0,17 0,37 | 30 0,31 0,10 | 30
SOCIABILIDAD -0,19 0,32 | 30 -0,08 0,68 | 30
Z-SCORE TOTAL -0,08 0,69 | 30 -0,06 0,77 | 30
PUNTOS TOTAL -0,13 0,49 | 30 -0,07 0,71 | 30

Tabla 5.19 Rho de Spearman del Apgar al minuto y a los 5 minutos, en relacion al test de Brunet-Lézine a los
3 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.
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BR Rho de p n Rho de p n
. Spearman Spearman

CONTROL POSTURAL 0,14 0,36 | 44 0,16 092 | 44
COORDINACION 0,12 0,45 | 44 0,28 0,06 | 44
LENGUAJE 0,09 0,57 | 44 0,13 041 | 44
SOCIABILIDAD 0,02 0,90 | 44 0,16 0,29 | 44
Z-SCORE TOTAL 0,19 0,21 | 44 0,23 0,12 | 44
PUNTOS TOTAL 0,17 0,26 | 44 0,23 0,13 | 44

Tabla 5.20 Rho de Spearman del Apgar al minuto y a los 5 minutos, en relacion al test de Brunet-Lézine a los
6 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

BR Rho de p n Rho de p n

. Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL 0,23 0,15 |41 0,15 0,34 | 41
COORDINACION -0,01 0,93 |41 0,01 094 | 41
LENGUAJE 0,05 0,73 | 41 -0,01 0,95 | 41
SOCIABILIDAD 0,06 0,68 |41 0,12 0,45 | 41
Z-SCORE TOTAL 0,14 0,40 | 41 0,14 0,39 | 41
PUNTOS TOTAL 0,13 0,41 |41 0,13 0,40 | 41

Tabla 5.21 Rho de Spearman del Apgar al minuto y a los 5 minutos, en relacion al test de Brunet-Lézine a los
9 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.
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BR Rho de p n Rho de p n
Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL 0,12 0,42 | 49 0,17 0,23 | 49
COORDINACION -0,10 0,49 | 49 0,06 0,66 | 49
LENGUAJE 0,15 0,30 | 49 0,11 0,44 | 49
SOCIABILIDAD -0,09 0,53 | 49 0,01 094 | 49
Z-SCORE TOTAL -0,05 0,71 | 49 0,08 0,57 | 49
PUNTOS TOTAL -0,05 0,71 | 49 0,08 0,58 | 49

Tabla 5.22 Rho de Spearman del Apgar al minuto y a los 5 minutos, en relacion al test de Brunet-Lézine a los
12 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.

BR Rho de p n Rho de p n

0 Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL -0,14 0,36 | 43 -0,01 0,95 | 43
COORDINACION -0,03 0,85 | 43 -0,13 0,39 | 43
LENGUAJE -0,02 0,92 |43 0,02 0,90 | 43
SOCIABILIDAD 0,07 0,63 | 43 0,20 0,19 | 43
Z-SCORE TOTAL -0,09 0,58 | 43 -0,08 0,61 | 43
PUNTOS TOTAL -0,09 0,57 |43 -0,08 0,61 | 43

Tabla 5.23 Rho de Spearman del Apgar al minuto y a los 5 minutos, en relacion al test de Brunet-Lézine a los
18 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.
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APGAR 1 APGAR 5

BRUNET Rho de p n Rho de p n

24 MESES Spearman Spearman
CONTROL POSTURAL -0,03 0,82 | 60 0,03 0,80 | 60
COORDINACION -0,27 0,04 | 60 -0,26 0,05 | 60
LENGUAJE -0,08 0,55 | 60 -0,04 0,75 | 60
SOCIABILIDAD 0,19 0,15 | 60 0,21 0,11 | 60
Z-SCORE TOTAL -0,16 0,23 | 60 -0,12 0,35 | 60
PUNTOS TOTAL -0,13 0,31 | 60 -0,10 0,46 | 60

Tabla 1.24 Rho de Spearman del Apgar al minuto y a los 5 minutos, en relacion al test de Brunet-Lézine a los
24 meses. En negrita, aquellos resultados en los que se ha obtenido significacion estadistica. Tabla de
elaboracion propia.
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DISCUSION

El tamafio al nacimiento ha sido asociado, en los ultimos afios, con un amplio
abanico de consecuencias en la salud fisica y en el &mbito cognitivo de los nifios. Si
bien el tamafio, entendido como la longitud o peso al nacer, no es, por si mismo, un
predictor real de una futura funcién cognitiva disminuida, los nifios nacidos PEG, como
grupo, han demostrado obtener peores resultados en tests cognitivos durante la
infancia®-42), Sin embargo, la mayoria de estos estudios se centran el neurodesarrollo
de niflos mayores o adultos, siendo escasa la evidencia al respecto en lactantes, como
es el caso de esta investigacion. La etiologia y significado clinico de las diferencias en
la funcion cognitiva, asi como, la identificacién de los recién nacidos PEG con mayor

riesgo de deterioro contintia siendo un desafio®3,

Como quedd comentado en la introduccion, se han utilizado histéricamente distintas
definiciones de PEG. Por ello, comparar estudios de resultados neurocognitivos en
nifos PEG resulta complicado de interpretar. Incluso, en ocasiones, el término
crecimiento intrauterino restringido o retardado, se ha utiizado de forma
intercambiable con el de PEG“®. En un estudio publicado en 2013, Von Beckerath
compara las diferencias a largo plazo en el neurodesarrollo entre los PEG vy los CIR,
existiendo un riesgo incrementado tanto a corto como a largo plazo de alteraciones en
el neurodesarrollo®, El presente trabajo, considera a estudio sélo a aquellos recién
nacidos que cumplen los criterios de PEG, independientemente de si durante el

embarazo, sufrieran o no crecimiento restringido.

En este estudio, centrado en la evaluacion del neurodesarrollo precoz (de 3 a 24
meses), se ha comprobado que los resultados del test, en los diferentes momentos en
gue se practica, a los 3, 6, 9, 12, 18 y 24 meses son significativamente inferiores a los
obtenidos en los nifios que sirvieron como controles. De igual forma, valorando la
evoluciéon durante los 2 afios de seguimiento de los resultados del test, parece existir
cierta tendencia a la mejoria, ya que el global de valores de -1 DS a los 3, 9y 12
meses, se recuperan a valores de -0,53 a -0,58 DS a los 18 y 24 meses. Los valores
de Z-score negativos, tanto de manera global como en las areas especificas de las
gue consta el test persistieron en el tiempo, aunque esta evolucion no es igual en
todas las areas, ya que, por ejemplo, los resultados en el control postural no varian de
forma significativa en ninguna de las valoraciones del seguimiento, manteniéndose
siempre significativamente inferiores a los controles, en una franja de -1,06 a -0,59 DS.
En el é4rea de coordinacién, sin embargo, si existe una evolucién positiva

alcanzandose en la revision de los 24 meses practicamente el valor 0 (-0,08 DS),
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desde unos puntajes iniciales entre los 3 y los 12 meses comprendido entre -0,5 y -0,9
DS. En el area del lenguaje, con la inmadurez propia de esta area a estas edades,
existe un curioso deterioro hasta los 9 meses y, sin embargo, la mejoria es
significativa hasta los 24 meses (desde -1,36 DS a los 9 meses a -0,58 a los 24 meses
de edad). Los cambios en el area de la sociabilidad son més erraticos, ya que desde
un puntaje inferior a -1 DS a los 3 meses, existe una mejora clara tanto a los 6 como a
los 9 meses, con nuevo descenso a los 12 meses (-1,15 DS) y posterior mejoria sobre
todo a los 18 meses (-0,15 DS).

Sobre estos aspectos, el trabajo metodoldgicamente mas completo es el de
Arcangeli publicado en 2012. Se trata de una amplia revision sistematica sobre
neurodesarrollo en nifios PEG, separandolos de los CIR, y que finalmente incluye un
meta analisis de 28 estudios que analizan el neurodesarrollo con test validados y
comparando o0 no con grupo control®®. Los resultados ofrecidos por el meta andlisis de
este estudio muestran que las puntuaciones en términos de Z-score de la DS son
global y significativamente inferiores (-0,32 DS; IC 95%: -0,38 a -0,25; p = 0,000) en
los nifios PEG respecto a los controles, tal y como sucede en el caso de los nifios

investigados en nuestra serie.

En el analisis por subgrupos, al comparar el neurodesarrollo en funciéon del sexo,
como era de esperar no se encuentran diferencias estadisticamente significativas,
salvo de forma puntual en el area de la coordinaciéon a los 12 meses, con mejores
puntuaciones en las nifias, pero sin diferencias en la posterior evaluacion de esta area
a los 18 y 24 meses. No parece en la bibliografia revisada que el sexo sea un factor

gue condicione una mejor o peor evolucién del neurodesarrollo.

Al comparar entre nifios PEG nacidos de gestacion mdltiple frente a los nifios
nacidos de embarazos unicos, comprobamos que los primeros parten de puntuaciones
totales peores a los 3 y 6 meses, igualandose a los 9 meses, con posterior descenso a
los 12. Sin embargo, posteriormente obtienen mejores puntuaciones tanto a los 18 y
24 meses de edad (-0,14 vs -0,6 y -0,13 vs -0,68 DS respectivamente). Estas
diferencias parecen logicas, suponiendo que la causa de ser PEG en este grupo de
nifios parece estrechamente condicionada por la necesidad de compartir la nutricion
via placentaria. Muchos de los estudios que valoran los niflos PEG, solo incluyen los
gue proceden de gestacion Unica, posiblemente por el factor de confusién que puede
suponer. Viendo los resultados obtenidos en la evolucion de su neurodesarrollo en
nuestra serie podriamos sugerir que deberia, al menos, cuestionarse la clasificacion
de estos nifios productos de gestaciones multiples y con peso y/o longitud bajo los
estdndares establecidos, como PEG.
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En la serie analizada, el 58% de los pacientes realizan crecimiento recuperador
antes de los 2 afios y este se produce a una edad media aproximada de 3 meses ,
aunque cabria esperar que este porcentaje aumente en los siguientes afios. Al realizar
analisis en funcion de si los PEG realizan o no “catch-up” no se encuentran diferencias
significativas en los resultados del test en general. De forma global, observamos
valores medios de Z-scores inferiores en los PEG “catch up negativos” a los 3, 6, 9 y
12 meses que alcanzan valores similares a los 18 meses, con respecto a los PEG
“catch up positivos” (-0,55 DS vs -0,69 DS), observandose, en ambos grupos, una
tendencia a mejorar similar a la encontrada al analizar el conjunto de la serie. Sélo
puntualmente se evidencia una diferencia de medias estadisticamente significativa en
el 4rea de la sociabilidad a los 18 meses, siendo a favorable en los que no realizan
“catch up” (0,29 DS vs -0,47 DS). Completando el analisis, en el presente estudio se
relaciona la edad a la que se produce el crecimiento recuperador con el desarrollo
neurocognitivo, y se observa una correlacion directa, negativa y estadisticamente
significativa a los 6 meses de edad entre la edad del “catch up” y el area del control
postural, los resultados totales en puntos y en valores de Z-score, de forma que a
mayor edad a la que éste se realiza mayor puntuacion en dichas areas del test. Esta
correlacion con la edad media del crecimiento recuperador deja de observarse

posteriormente en los controles a los 12, 18 y 24 meses.

Lee refiere que el 86% de los PEG, sin patologia identificable, realizan crecimiento
recuperador durante el primer afio de vida, y alrededor del 92% lo alcanzan antes de
los 3 afios“®., En nuestra muestra el porcentaje a los 2 afos de vida es
significativamente inferior, 58% (IC 95%: 48 a 68%). De igual forma, Saenger y Jung
sugieren que la funcion intelectual, psicolégica, social y fisica en la edad adulta es
mejor en aquellos PEG que han demostrado crecimiento recuperador comparandolos
con los que no“®4", Castanys-Mufioz por su parte, realizan una revision sistematica
en 2017 en la que evaltan la influencia de una rapida ganancia de peso y talla
postnatal con el neurodesarrollo y el riesgo metabdlico en recién nacidos a término
PEG“®. Concluyen que existen pocos estudios al respecto y que serd necesario
profundizar en el tema para entender como el optimizar el crecimiento de estos nifios y
asi conseguir beneficios neurocognitivos importantes con el minimo riesgo metabdlico
posterior. No obstante, sefiala que los efectos de la rapida ganancia de peso postnatal
deberian ser considerados de forma separada en recién nacidos término y pretérmino,
detallando que en el caso de los pretérmino el crecimiento recuperador seria
especialmente beneficioso para el neurodesarrollo si este se produce tanto en el peso

como en la longitud, y asi podria compensar los potenciales efectos adversos
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metabdlicos a largo plazo. Resulta también interesante remarcar en este aspecto, la
utilidad de la hormona de crecimiento, ya que su papel como tratamiento en estos
nifos, si no se ha producido “catch up”, podria tener implicaciones positivas en el
desarrollo psicomotor. Sin embargo, en la revision realizada por De Bie no se
encuentra evidencia concluyente de que el tratamiento con GH tenga algun efecto
sobre el Cociente Intelectual de los nifios PEG, y parece que seran necesarios mas
estudios se seguimiento completos y prolongados para evaluar el papel de esta

hormona en desarrollo cognitivo de estos nifios®“?.

Centrandonos en los datos antropométricos, cabe esperar cierta relacion entre el
peso y la longitud al nacimiento y el desarrollo de la funcidn cognitiva, ya que como se
ha comentado anteriormente los nifios nacidos PEG tienen puntuaciones inferiores en
el test de Brunet-Lézine. Este estudio, se encuentra esta relacion en determinados
controles y areas. A los 6 meses se observa una correlaciéon positiva significativa, en el
sentido de que a mayor peso al nacimiento se obtienen mejores puntuaciones en el
area del lenguaje, de igual forma que, a los 9 meses se consigue la misma correlacion
con el control postural. En el caso de la longitud al nacimiento, la correlacion resulta
positiva y significativa en el caso de la sociabilidad a los 9 meses, asi como el lenguaje
a los 12, obteniéndose mejores puntuaciones en estas areas conforme aumenta la
longitud al nacimiento. EIl perimetro cefélico también se ve afectado en estos nifios
pequefios al nacimiento, sin embargo, a diferencia de lo esperado tras la revision
bibliografica, en nuestra cohorte se encuentra que a los 6 meses la correlacion resulta
negativa, de forma que un menor perimetro cefélico se relaciona con mejores
puntuaciones en las areas del lenguaje y la sociabilidad, asi como, en el Z-score y la
puntuacién total. La correlacién se invierte y es positiva de forma estadisticamente
significativa a los 18 meses en la coordinaciéon y en el Z-score y puntajes totales, en el

sentido de que a mayor PC mejores puntuaciones se obtienen.

Barre en 2011, realiza un meta andlisis por el que relacionan la habilidad de
lenguaje con el muy bajo peso al nacimiento (< 1500 g) y la prematuridad (<32 SEG)
0 En 2010 De Bie justifica que varios estudios han demostrado una reduccion del
volumen cerebral total, mas pronunciado en la sustancia gris cortical en recién nacidos
pretérmino con CIR y en nifios nacidos PEG®“?, Esta reduccién se correlacioné con el
perimetro cefalico, asi como con la funcidén cognitiva relativa a la atencién. Lee por su
parte, en 2013, establece el crecimiento cefalico como un importante factor predictor
asociado a una reduccion de la habilidad cognitiva®®. Un escaso crecimiento cerebral
intradtero, con o sin posterior “catch up”, ha sido asociado con un amplio rango de

déficits cognitivos. Estos estudios son, por tanto, consistentes en que tanto un
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pequefio peso o longitud al nacimiento como una disminucién del tamafio cerebral,
estan asociados con un mayor deterioro intradtero y secundariamente con déficits

cognitivos mas severos.

A la hora de valorar la influencia de la edad gestacional en el neurodesarrollo, en
los nifios de este estudio comprobamos que existe una correlacién estadisticamente
significativa entre peores puntajes del test y menor edad gestacional, pero Gnicamente
a los 3 y 6 meses de edad. La explicaciéon mas logica podria ser que los test han sido
realizados a la edad real y no corregida. De igual forma, la correlacién entre las
puntuaciones del test de Brunet-Lézine y el test de Apgar al minuto y a los cinco
minutos se estableciéo de forma significativa en el area de la coordinacién a los 24
meses de edad, aunque en este caso, peores puntuaciones se correlacionan con

mejores resultados en la coordinacion.

No obstante, en la revision de De Bie de 2010, se comprueba que el cociente
intelectual (Cl) en nifios pretérmino es inferior tanto en los nacidos con peso adecuado
a su edad gestacional (AEG) como en los PEG“?. Aunque precisa el autor que la
mayoria de estudios encuentran un ClI mas bajo en los nifios pretérmino nacidos PEG
gue en los nacidos con peso AEG. Por su parte, Graz en 2015, realiza un estudio en el
gue incluye recién nacidos con menos de 32 semanas de edad gestacional y bajo
peso al nacimiento, a los que realiza valoracién cognitiva a los 5 afios de edad®?.
Concluye que nacer PEG y pretérmino parece tener un leve impacto sobre el
neurodesarrollo a la edad estudiada, predominando los sintomas de hiperactividad, y
recalca que los predictores de neurodesarrollo mas potentes parecen ser la edad
gestacional, graves lesiones cerebrales, estatus socioeconémico, asfixia perinatal y la

exposicion al tabaco.

LIMITACIONES Y FORTALEZAS

Limitaciones en la interpretacion de los resultados de esta investigacidn son
principalmente las relacionadas con posibles factores de confusién que puedan influir
de forma extrinseca en el desarrollo y progresion de estas habilidades y que en el
presente estudio no se han tenido en cuenta. De forma que, el nivel socioeconémico
familiar, la clase social, el tener hermanos o acudir a guarderia, por ejemplo, podrian
suponer un estimulo afadido a tener en cuenta. Ademas, la muestra de pacientes
PEG no fue escogida de forma aleatoria, sino que se trata de nifios cuyos padres
deciden colaborar en el estudio, y, por tanto, mas predispuestos a la intervencion y el

apoyo en la recuperacion de sus hijos.
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Es también un handicap del estudio el diferente volumen de nifios a los que se ha

conseguido realizar el test en los diferentes puntos de corte.

Como fortalezas de esta investigacion, destacar que se cuenta con unos
pardmetros de resultados estandarizados del test de Brunet-Lézine en los nifios
normales que integraron la cohorte de 299 nifios que fueron incluidos en el estudio
longitudinal de crecimiento, desarrollo y maduracion Intelectual del Centro de
Crecimiento Andrea Prader®®. Todos ellos fueron realizados por la misma psicéloga
clinica, que es la misma profesional que en este estudio ha realizado los estudios de
neurodesarrollo a los nifios PEG. Ademas, el tener datos de seguimiento de estos
nifos desde el nacimiento hasta los 24 meses de edad permite poder valorar la

evolucién en el tiempo del desarrollo cognitivo en estos nifios.

LINEAS DE INVESTIGACION

Teniendo en consideracion los resultados de esta investigacion y la revision de la
bibliografia realizada, parece claro que los nifios PEG (bien definidos como PEG),
presentan retraso en el desarrollo psicomotor que parece mantenido en el tiempo. No
obstante, quedan pendientes de perfilar aquellos nifios PEG con mas factores de
riesgo de desarrollar alteraciones de este tipo y que serian aquellos en los que llevar a
cabo actuaciones rehabilitadoras lo mas precoces posibles y un seguimiento mucho

mas estrecho.

Ademds, queda por esclarecer si el tratamiento con GH en los nifios PEG que no
hacen crecimiento recuperador se benefician de este tratamiento no solo en cuanto al

crecimiento estatural, sino también en cuanto a la mejora de su neurodesarrollo.
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CONCLUSIONES

1. Los nifios nacidos PEG presentan un deterioro en el neurodesarrollo en

comparacion con la poblacion de referencia.

2. Los resultados del estudio neurocognitivo tienden a mejorar durante los dos
primeros afios de vida, aunque se mantienen en todo momento por debajo de la

media de la poblacion de referencia.

3. No se ha encontrado ningun cambio en cuanto al desarrollo del control postural. Sin
embargo, la coordinacion y el lenguaje son dos areas que mejoran con el paso del

tiempo.

4. A estas edades precoces, el crecimiento recuperador no parece ser un factor que
mejore la evolucidon neurocognitiva, ya que solo se correlaciona con un mejor

neurodesarrollo a los 6 meses.

5. Ademas del peso y la longitud, el perimetro cefdlico en valores bajos se

correlaciona también con un peor desarrollo cognitivo a los 18 y 24 meses.

6. La prematuridad influye en el neurodesarrollo de los niflos PEG durante los

primeros 6 meses de vida, dando lugar a peores resultados.

7. Los niflos PEG de parto mdultiple muestran un neurodesarrollo proximo a la

normalidad por encima de los 12 meses de edad.
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