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Resumen:

El Trastorno del Espectro Autista (TEA) es un desorden complejo del
neurodesarrollo que limita las habilidades sociales y de comunicacion de la
persona que lo padece. La incidencia se ha incrementado significativamente
en la ultima década, generando que aproximadamente 1 de cada 88 nifios
desarrolle esta condicion. La etiologia es desconocida, sin embargo, se cree
que inicia durante el periodo gestacional, donde factores genéticos y
ambientales como el aumento excesivo de peso, pueden repercutir
negativamente sobre el normal desarrollo fetal, provocando la aparicion de
trastornos neurocognitivos entre los cuales se encuentra el TEA. Es por ello
que se planteé determinar la asociacion causal entre ganancia de peso
excesivo durante el embarazo y la aparicion de TEA. Materiales y Métodos:
Se realizé un estudio de casos y controles donde se tomd una poblacion total
de 100 madres, de las cuales 50 eran representantes de nifios con TEA y las
50 restantes de nifios sin este diagndstico, manteniendo asi una relacion de
1:1. Se les aplicd un cuestionario mediante la modalidad de entrevista con la
finalidad de identificar el peso ganado durante la gestacién. Resultados: Se
realizd un cuadro de contingencia de 2x2 para procesar los resultados,
obteniéndose un OR de 3,22 y un valor p de 0.009, lo que permite establecer
una relacion estadisticamente significativa entre el aumento exagerado de
peso y el desarrollo de TEA. Conclusion: Existe asociacién causal entre
aumento excesivo de peso y el desarrollo de TEA, por lo que se recomienda
continuar desarrollando investigaciones en este campo.

Palabras Clave: trastorno del espectro autista, TEA, embarazo, aumento
excesivo de peso durante el embarazo.
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ABSTRACT:

Autism Spectrum Disorder (ASD) is a complex neurodevelopmental
disorder which restricts the social and communication skills of the person who
has it. The incidence has increased significantly in the last decade, 1 out of
every 88 children develop this condition. The etiology is unknown, but is
believed that it begins during the gestational period where genetic and
environmental factors such as excessive weight gain may adversely affect the
normal fetal development, causing the appearance of neurocognitive
disorders, including ASD. The objective of this research was determining the
causal association between excessive weight gain during pregnancy and the
occurrence of ASD. Materials and Methods: Case-control study where 100
mothers were taken as total sample, 50 of which were representatives of
children with ASD and the remaining 50 of children without this diagnoses,
maintaining a 1:1 ratio. Was applied a written questionnaire through interview
mode to identify the weight gained during pregnancy period. Results: The
results were processed in a 2 x 2 contingency table, obtaining an OR of 3.22
and a p value of 0.009, which allows establishing a statistically significant
relationship between excessive weight gain and the development of ASD.
Conclusion: There is a causal association between excessive weight gain
and the development of TEA, that's why it's recommended to continue
researching this area.

Key Words: Autism Spectrum Disorder, ASD, pregnancy, excessive weight
gain during pregnancy.



INTRODUCCION

El Trastorno del Espectro Autista (TEA) es un desorden del desarrollo
neuroldgico que se encuentra caracterizado por impedimentos en la
interaccion social, de comunicacion y por un comportamiento impulsivo que
altera el normal desenvolvimiento de quien lo padece. La incidencia de este
desorden se ha incrementado en la ultima década, generando que

aproximadamente 1 de cada 88 nifios desarrolle TEA. (1) (2)

Las manifestaciones clinicas varian, desde déficit en la reciprocidad e
intercambio emocional, dificultad en la expresion no verbal para la interaccién
social (tales como el contacto visual y gestos corporales), hasta serias
dificultades para el desarrollo, mantenimiento y comprension de las
relaciones interpersonales; el grado de severidad del mismo se establece en
funciébn al nivel de dificultad que presente la persona para el

desenvolvimiento en las areas anteriormente mencionadas. (3)

La etiologia de este trastorno es desconocida, sin embargo, se cree que
la patogénesis pudiese iniciar durante el periodo intrauterino, donde factores
genéticos y ambientales pueden repercutir a corto y largo plazo sobre el
normal desarrollo del nifio (1) (4). Sin embargo, estas sospechas siguen sin
ser esclarecidas en la mayoria de los afectados. Se ha manifestado una
probable relacion entre el desarrollo de trastornos neurocognitivos en nifios
cuyas madres durante la gestacion han estado sometidas a estimulos
ambientales, como el alcoholismo, tabaquismo, estrés psicolégico y
trastornos metabdlicos entre los que se encuentran: la diabetes,

preeclampsia y el aumento excesivo de peso durante la gestacion (1) (5).



Anteriormente, el exceso de tejido adiposo durante el periodo gestacional
solo se consideraba como un tejido inerte dedicado principalmente al
almacenamiento de energia; sin embargo, actualmente se reconoce como un
tejido activo en la regulacion de procesos fisiologicos y patoldgicos,
incluyendo la inmunidad y la inflamacién, ya que este se encarga de producir
y liberar una amplia variedad de adipoquinas y citoquinas, en especial
interleucina 1 (IL-1). Esta condicion inflamatoria mantiene elevados los
niveles circulantes de dichas sustancias, las cuales atraviesan la placenta y
hacen al feto significativamente mas susceptible a desarrollar posteriormente
diversos trastornos del desarrollo neurolégico (6); se han realizado estudios
experimentales con modelos animales que demuestran alteraciones del
desarrollo neurocognitivo, dando lugar a la aparicion de convulsiones,
deficiencias en el aprendizaje espacial, aumento en la actividad hipotalamo-
hipofisiaria, perturbaciones en la entrada colinérgica y reduccién de la

neurogénesis en el hipocampo. (1) (4) (6)

En base a esto, se ha planteado que las condiciones metabdlicas
maternas durante la gestacion pueden ser ampliamente asociadas con el
desarrollo de TEA vy retrasos en el desarrollo neurocognitivo de su
descendencia (1). Sin embargo, en Latinoamérica no existen investigaciones
que demuestren esta influencia; por tal motivo se realiz6 el presente trabajo
de investigacion, cuyo objetivo general fue demostrar si el aumento excesivo
de peso (definido para este estudio en un numero de 15Kg o mas) durante el
embarazo es un factor etiolégico para el desarrollo de esta condicion. Por lo
antes expuesto se planted identificar las caracteristicas demograficas y
obstétricas de las madres de los ninos con TEA; indicar las caracteristicas
demograficas de los nifios con dicha condicion; establecer la causalidad del
aumento de peso durante la gestacion y el desarrollo del trastorno del

espectro autista mediante la comparacion entre casos y controles.



De ésta manera se plantea identificar uno de los posibles factores
causales de esta condicion que para la fecha aun no se han esclarecido
plenamente, contribuyendo asi al establecimiento de medidas terapéuticas
preventivas que permitan un mejor manejo obstétrico de las gestantes, sobre
todo aquellas potencialmente propensas a presentar una ganancia
exagerada de peso durante el periodo gestacional, traduciéndose en una

mejor calidad de vida para estas y su descendencia.



METODOLOGIA

La presente investigacion fue realizada bajo un disefio de casos y
controles. La obtencién se llevé a cabo durante los meses de Junio y Julio
del afio en curso, a través de la colaboracién del Centro de Atencién Integral
para Personas con Autismo Nacional (CAIPAN), de La Escuela Basica
Nacional Maria Luisa Paredes de Antonini, ambas instituciones ubicadas en
La Victoria, y del Centro de Atencion Integral para Personas con Autismo
(CAIPA) con sede en Maracay, Estado Aragua. Como participantes y sujetos
de la investigacién fueron seleccionadas para el estudio de los casos,
madres de nifios con diagnostico de trastorno del espectro autista y para los
controles a las madres de nifios sin esta condicion, quienes fueron elegidas
mediante seleccion intencionada; ambos grupos sin discriminacion de edad,
raza y estrato social. Los datos requeridos se recolectaron por medio de un
cuestionario estructurado en dos secciones, en la primera se establecio el
consentimiento manifiesto, donde cada participante autorizé la aplicacion del
mismo; en la segunda seccion fueron presentadas una serie de interrogantes
abiertas y cerradas, basadas en datos personales de la madre y el nifio y en
informacion relacionada con el periodo gestacional. Dicho instrumento, fue
aplicado mediante entrevistas directas a las representantes de los casos y
los controles, a quienes con el fin evitar sesgos de informacion les fue
explicada la importancia de la veracidad de los datos suministrados, ademas
de garantizar la confidencialidad de la informacion proporcionada. Para el
estudio de casos, el cuestionario fue aplicado a 50 madres de nifios y nifias
con trastorno del espectro autista, las cuales acudian a los Centros de

Atencion Integral para Personas con Autismo, con sedes en La Victoria y



Maracay, y para los controles se aplicd el mismo cuestionario a 50 madres
de los estudiantes de segundo y tercer grado de la E.B.N Maria Luisa
Paredes de Antonini, constituido cada uno por 25 alumnos. Con una muestra
total de 100 personas y una relacion de casos y controles de 1:1. Los
resultados de la presente investigacion, fueron ordenados utilizando el
software libre Epi Data 3.1 mediante la creacién de una tabla de contingencia
2 x 2 simple, de casos-controles; posterior a esto se identifico la asociacion

de variables utilizando la razén de suerte Odds Ratio (OR).

Andlisis Estadistico

En la investigacion realizada, se recogieron los datos y posteriormente
fueron vaciados en una hoja de calculo de Microsoft Office Excel 97-2003
con el fin de recopilar los casos estudiados, agruparlos y analizarlos,
posteriormente fueron procesados mediante la utilizacion del programa de
analisis estadistico Epi Data 3.1 donde se confeccionaron tablas con la
finalidad de facilitar la presentacion de los resultados obtenidos, haciendo

énfasis en la comparacion de ambos grupos de estudio (casos y controles).

Como se aprecia en la Tabla N°1, se describen las caracteristicas
demograficas y obstétricas de las madres de los casos y controles, donde se
destaca la procedencia, grado de instruccion, kilogramos aumentados
durante la gestacion en dependencia de la cifra especificada como aumento
excesivo de peso (215Kg), y por ultimo las semanas de gestacion al

momento del nacimiento.



Tabla 1. Caracteristicas Demograficas y Obstétricas de las Madres

Frecuencia Porcentaje
Residencia Actual
La Victoria 60 60,00
Maracay 20 20,00
El Consejo 9 9,00
Mariara 5 5,00
Otros 6 6,00
Grado de Instruccion
Primaria 21 21,00
Bachiller 49 49,00
Técnico Superior Universitario 6 6,00
Superior Universitario 24 24,00
Kg Aumentados
<15kg 56 56,00
215 kg 44 44,00
Semanas de Gestacion.
30 2 2,00
32 3 3,00
34 1 1,00
35 2 2,00
36 10 10,00
37 5 5,00
38 29 29,00
39 24 24,00
40 18 18,00

41 4 4,00



42 2 2,00

Tabla 2. Caracteristicas demograficas de los nifios.

Frecuencia Porcentaje
Sexo
Femenino 35 35,00%
Masculino 65 65,00%
Diagnostico de Trastorno del Espectro Autista
No 50 50,00%
Si 50 50,00%

En cuanto a los datos demogréaficos de la poblacion infantil estudiada
(Tabla 2), se pudo constatar que de 100 nifios pertenecientes al estudio un
total de 35 eran de sexo femenino mientras que los 65 restantes eran de
sexo masculino. También se pudo evidenciar que 50% presentaban el
diagndstico de TEA, a diferencia del 50% restante quienes no contaban con
esta condicion. De los 50 nifios con el diagnostico de TEA se pudo conocer
que un total de 17 infantes presentaba como clase de autismo el de tipo
moderado, 12 contaban con el diagnodstico de autismo leve y 8 tenian
autismo tipo Asperger; por otra parte se pudo evidenciar un total de 6 casos
con autismo severo, mientras que con autismo leve-moderado se
encontraron 5 casos; y de los 2 casos restantes se pudo constatar que 1 nifio
manejaba como diagnostico autismo moderado-severo y el ultimo caso
presentaba trastorno generalizado del desarrollo (Fig.1). De esta manera se
pudo concluir que en el presente trabajo existe una mayor prevalencia de
TEA en nifios de sexo masculino (65%) y el tipo de autismo predominante es

el clasico moderado.
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Posteriormente, estos datos fueron vaciados en una tabla de contingencia
de 2 x 2, donde se realizd6 la asociacion entre los casos y controles que
estuvieron expuestos o no al aumento excesivo de peso durante el periodo
gestacional con la finalidad de determinar la influencia del mismo sobre el
desarrollo del trastorno en cuestion; de la poblacién total estudiada, 29 nifios
que presentan el diagnéstico de TEA (casos) estuvieron expuestos al
aumento de peso 215Kg durante el periodo prenatal, mientras que los 21
casos restantes no fueron sometidos a esta exposicion; en cuanto a los nifios
sin el diagndstico de TEA (controles), se pudo evidenciar que un total de 15
estuvieron expuestos al aumento excesivo de peso durante el embarazo, a
diferencia de los 35 restantes quienes no sufrieron esta exposicién. Al
evaluar la relaciéon entre mencionado aumento de peso durante el periodo
gestacional y el desarrollo de TEA en la descendencia, se encuentra una
asociacion estadistcamente positiva con un OR de 3,22 y un valor P de

0,009, lo cual es indicativo de que el riesgo de desarrollar esta condicion es



mayor en hijos de madres que aumentaron mas de 15 kg, a diferencia de los

hijos de madres sin esta ganancia de peso.

Tabla 3. Relacién Entre Casos/Controles — Expuestos/No Expuestos

Autismo Fr % Control Fr % OR*** IC 95%* Valor P

Kg aumentados
215Kg 29 (65,9%) 15 (34,1%) 3.222 1.412-7.356 0,009
<15Kg 21 (37,5%) 35 (62,5%)

Fuente: Datos obtenidos de la Investigacion

Puesto que la asociacion es positiva y estadisticamente significativa,
se puede concluir que existe una verdadera influencia del aumento de peso
>15kg durante la gestacion en el desarrollo de trastorno del espectro autista
en la descendencia. En este caso, el riesgo atribuible es de 0.69, es decir,
que esta ganancia de peso 215kg durante el periodo gestacional en la
poblacion estudiada pudo haber sido responsable de 69% de los casos de

trastorno del espectro autista.



DISCUSION

El TEA consiste en un conjunto de déficits persistentes en la
comunicacién e interaccién social a través de multiples contextos, cuya
severidad va determinada en base a los impedimentos para las relaciones

interpersonales y de comportamientos restrictivos y repetitivos. (3)

Actualmente no se puede aceptar sélo la base psicolégica del autismo
ante la evidencia de su base organica, proporcionada por estudios genéticos,
neurofisiolégicos, neuropatoldgicos, neuroradiolégicos y bioquimicos (4) (7).
Las investigaciones actuales han demostrado que el origen del TEA se
vincula con un desajuste organico (metabdlico, genético o virico) que
individual o conjuntamente provocan una alteracion prenatal que conduce a
un desarrollo anormal del sistema nervioso central y que se expresa

posteriormente a través de una amplia sintomatologia conductual. (8)

Estos datos comprueban la hipétesis del presente trabajo, en donde se
relaciona la existencia de un factor organico como lo es el aumento excesivo
de peso durante la gestacion con el desarrollo de TEA (9). Sin embargo,
aunque este factor de riesgo estudiado es solo uno de la amplia gama
etiolégica de la enfermedad, es modificable por el acto médico, pues al
identificarlo, la paciente puede ser orientada a mejorar sus habitos

alimentarios y de ejercicios. (7)

En la busqueda de los posibles agentes causales de TEA, Hadjikhani N.

en el ano 2010 planteé como hipotesis que los altos niveles de serotonina



materno podrian influir de forma relevante en el desarrollo de la condicién al
atravesar la barrera hematoencefalica inmadura del feto. Segun dicho
estudio, los niveles de serotonina pueden incrementarse significativamente
luego de utilizar ciertos farmacos o en casos donde se mantenga una
transgresion dietética sostenida con consumo de alimentos poco
balanceados que promuevan la acumulacion de grasa y por ende el aumento
de peso a lo largo de la gestacion, ademas de la liberacion del mencionado
neurotransmisor (4). Hipdtesis que se relaciona con la planteada en el
presente trabajo de investigacion, donde se toma como principal factor de
riesgo para el desarrollo de TEA al aumento excesivo de peso a lo largo del

periodo gestacional.

Surén Pal, Gunnes Nina y colaboradores en el afio 2014 estudiaron la
obesidad de los padres como factor de riesgo para el desarrollo de TEA en la
descendencia, sin embargo los resultados de dicho estudio no fueron
estadisticamente significativos por lo que se consideré que dicha condicion
constituye un factor de riesgo independiente que no se relaciona con el
desarrollo de TEA (10). Sin embargo, en el estudio realizado por Krakowiak
Paula en el afio 2012, se plantea que condiciones metabdlicas maternas
durante la gestacion como la Diabetes Mellitus, Hipertensién Arterial y la
Obesidad pueden ser ampliamente asociadas con el desarrollo de Trastorno
del Espectro Autista y retrasos en el desarrollo neurocognitivo de su
descendencia, asegurando que los resultados obtenidos establecen graves
problemas de salud publica a futuro debido al constante y significativo
aumento con el que estas condiciones se estan manifestando en la
actualidad (1). Sin embargo, cabe destacar que en el presente trabajo dichas
co-morbilidades no estuvieron presentes durante el periodo gestacional de
la poblacién estudiada, y como unico factor de riesgo asociado al desarrollo

de TEA se identificé al aumento excesivo de peso durante la gestacion.



Por otra parte, los resultados de la presente investigacion concuerdan con
la realizada por Deborah Bilder, en el ano 2013, donde fueron relacionados
el IMC pre gestacional y la ganancia excesiva de peso prenatal con el
desarrollo de TEA, llegando a la conclusion de que el aumento de peso
constituye un marcador importante en el desarrollo subyacente gestacional
de esta condicion, mientras que el IMC previo a la gestacion no se relaciono

de manera positiva con esta (5).

El presente estudio, muestra una asociacién significativa con
anteriormente mencionados, sin embargo al existir evidencias que sugieren
que la exposicion a una amplia gama de condiciones pueden aumentar el
riesgo de desarrollar TEA, se recomienda dirigir los esfuerzos hacia lineas de
investigacion prometedoras, donde se relacione el desarrollo de esta
condicion con la combinacién de multiples factores etiolégicos, pero sin dejar

a un lado el aumento excesivo de peso como factor patogeno.



CONCLUSION

En vista de los resultados arrojados en el analisis estadistico del estudio,
se puede concluir que existe una relacion significativa entre el aumento
excesivo de peso gestacional y trastornos del neurodesarrollo como TEA en

la descendencia.

Recomendaciones

Se recomienda un control pre-natal estricto, optando por medidas
terapéuticas preventivas que permitan un manejo obstétrico de manera
multidisciplinaria, con una evaluacion nutricional obligatoria por parte de
especialistas en el area, siendo necesaria una dieta acorde a los
requerimientos basicos de la embarazada, con el objetivo de llevar la
ganancia de peso a niveles adecuados, los cuales probablemente influirian
en el posterior desarrollo de un nifio con capacidades intelectuales

adecuadas, disminuyendo asi la aparicion de TEA.

De igual manera seria importante que en los diferentes niveles de salud
se encuentren atentos ante la aparicion de aumentos excesivos de peso
durante el embarazo, con el fin de poder referir a la gestante a consultas de
alto riesgo para que de esta forma, los especialistas en el area puedan
buscar problemas fetales y maternos asociados a esta condicién mérbida, y
de esta manera, disminuir la aparicion de complicaciones que aumenten

directamente la morbilidad y mortalidad tanto de la madre como de su



descendencia, y asi minimizar el impacto negativo que dicha patologia
produce sobre las generaciones futuras, traduciéndose en una mejor calidad

de vida.

Debido a que la prevalencia de esta condicion estd en ascenso, se
recomienda continuar con investigaciones a futuro, donde se busque la
asociacion con otros agentes causales, ya que se ha planteado que no existe
un unico factor etioldgico, sino que es una constituye una condicion
multifactorial. La determinacidén de estos factores de riesgo puede mejorar la
deteccion y el tratamiento temprano para de esta manera evitar la aparicion
del TEA.
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