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Resumen

El desarrollo orgánico del individuo, una vez pasadas la lac-
tancia y la primera niñez, de las condiciones nutritivas que haya
tenido durante la vida intrauterina y el periodo posnatal. Efec-
tivamente, los requerimientos nutricionales deficientes duran-
te esas fases críticas de la vida pueden dar origen a graves alte-
raciones del sistema nervioso central y de otros órganos y te-
ner repercusiones muy serias y definitivas en la vida adulta.

Palabras clave: Nutrición, desarrollo fetal, desnutrición
infantil.

Summary

Individual development depends in a direct way on the
nutritional conditions present during gestation and post-natal
period. Low or deficient levels in dietary requirements dur-
ing these critical stages in child development can lead to al-
terations in the development of the central nervous system,
as well as in the formation and constitution of various or-
gans, that may persist up to adulthood.

Key words: Nutrition, fetal development, early malnutrition.

Desnutrición y desarrollo

El desarrollo del individuo depende de manera directa, de las
condiciones nutricionales durante la gestación y periodo postna-
tal ya que la baja o deficiente calidad de la dieta en estas etapas
críticas del desarrollo infantil puede provocar alteraciones tanto
en la organización del sistema nervioso como en la constitución
de diversos órganos, que pueden persistir hasta la edad adulta.

Conviene definir como una adecuada nutrición aquella que
contiene un balance entre lo que el organismo requiere y lo
que gasta por sus actividades; dicho en otras palabras, un ba-
lance entre los macronutrientes (proteínas, carbohidratos, y
lípidos), los minerales y vitaminas contenidas en la dieta y la
energía invertida en el desarrollo de sus actividades. De no
cumplirse con esta regla básica, el organismo desarrolla “ajus-

tes “ que le permitan continuar por algún tiempo en un estado
de equilibrio tanto funcional, metabólico como conductual.

Por lo anterior se entiende por desnutrición a la carencia de
alguno o de todos los elementos nutritivos causados por defi-
ciencias en la dieta o bien por alteraciones en la digestión o
absorción. La desnutrición resulta de la ingestión insuficiente
de nutrientes, lo que desencadena una condición patológica
debido a la carencia principalmente de proteínas, de carbohi-
dratos y lípidos o deficiencia de oligoelementos esenciales
donde se incluye el yodo, la Vitamina A y el hierro (Fe).15 La
causa de una ingestión deficiente puede depender de la dispo-
nibilidad de alimento, de la educación o de costumbres socia-
les. Los diferentes estudios de salud poblacional refieren al cre-
cimiento corporal del niño como el mejor índice del estado
nutricional. El método tradicional para valorar los retrasos del
crecimiento asociados a desnutrición en niños se basa en el
peso para la edad y se establecen tres categorías de desnutri-
ción de acuerdo a su nivel de gravedad11 (cuadro 1).

Desde el punto de vista clínico existen dos tipos de desnu-
trición grave, el marasmo y el kwashiorkor o hipoalbumine-
mia. El marasmo es producto de una dieta pobre en proteínas y
calorías, en combinación con muchas otras carencias y se ca-
racteriza por un severo retraso del crecimiento. El niño con
marasmo se desarrolla presentando cuadros de infecciones, dia-
rreas, traumas y enfermedades críticas. Se presenta en el 2%
de individuos desnutridos; es prevalente en África, Sureste de
Asia, América Central y del Sur. El niño con marasmo tiene un
aspecto emaciado por la pérdida de grasa subcutánea, intensa
atrofia muscular y de otros órganos. Estos niños suelen tener
una cara triste, con arrugas, como la de una persona mayor.
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Cuadro 1. Clasificación de las deficiencias del crecimiento
relacionadas con la gravedad de la desnutrición según Gómez y

colaboradores 1956.

% del peso esperado
Grado para su edad Tipo de desnutrición

I 90-75 Leve
II 75-60 Moderada
III < 60 Grave
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El kwashiorkor cursa con edema de grado variable, desde
una forma ligera localizada en pies y tobillos hasta el edema
generalizado grave, con párpados hinchados por lo que la
órbita se ocluye. El abdomen suele estar distendido y con
ascitis. Las alteraciones características de la piel incluyen le-
siones pigmentadas secas, con hiperqueratosis, a veces con
descamación, frecuentemente en extremidades y cara aunque
pueden extenderse al tronco. El pelo se vuelve seco, quebra-
dizo, lacio y pierde color, volviéndose amarillento o blanco.
Pese a no ser una manifestación necesaria para el diagnósti-
co, el retraso del crecimiento suele formar parte del cuadro
clínico del kwashiorkor. Fisiológicamente el kwashiorkor es
una desnutrición más compleja que el marasmo porque sus
efectos son más amplios debido a deficiencias en aminoáci-
dos específicos y su asociación con enfermedades oportunis-
tas, como la tosferina y la tuberculosis.3

Los niños desnutridos padecen retraso del desarrollo motor,
trastornos de la coordinación muscular y del lenguaje, disminu-
ción en la capacidad cognoscitiva y bajo rendimiento escolar.17

En los países en desarrollo, la desnutrición infantil alcan-
za proporciones alarmantes. Para el año 2000 la cifra de ni-
ños con desnutrición y retraso del desarrollo fue del 33%, lo
cual indica que la desnutrición infantil sigue siendo un pro-
blema grave de salud pública; esto supone en números abso-
lutos 206 millones de niños menores de cinco años que su-
fren retraso en el crecimiento. Igualmente, el 31% presentan
insuficiencia ponderal (el peso en relación a la talla y edad) y
el 9% están emaciados. Asia es el continente que presenta la
prevalencia más elevada de retardo de crecimiento mientras
que África muestra una situación intermedia, que varía según
las subregiones y Latinoamérica la más baja.17

En México se tiene reconocido que la prevalencia de ni-
ños con desnutrición o que alguna vez la padecieron es de
46.4%; distribuidos en 36.1% en primer grado, 9.0% en se-
gundo y 1.3% en tercer grado.2 Los niveles más altos de des-
nutrición se registran en Guerrero, Yucatán, Campeche, Oaxa-
ca, Puebla y Chiapas, en tanto que la menor prevalencia se
registra en estados del norte y centro entre ellos Sonora, Baja
California, Baja California Sur, Durango y Jalisco.

Nutrición fetal y su importancia en la vida adulta

Una forma de evaluar cómo se desarrolló el individuo du-
rante la gestación, es considerar la nutrición materna durante
el embarazo y el peso al nacimiento del individuo. Si bien es
cierto, que el desarrollo del feto tiene determinantes genéti-
cos, el crecimiento fetal muestra fuerte relación con una am-
plia variedad de factores epigenéticos dependientes del esta-
do nutricional. Éstos incluyen pobre dieta materna, escasas
reservas nutricionales en la madre, inadecuado flujo sanguí-
neo uterino incluyendo defectos en la permeabilidad de nu-
trientes a través de la placenta, y la influencia hormonal ma-

terna: la talla y el peso al nacimiento reflejan la trayectoria y
condición del crecimiento fetal. Lo anterior encuentra apoyo
en diversas investigaciones con modelos animales en donde
la dieta materna desbalanceada durante periodos tempranos
de la gestación provoca bajo peso de la camada al nacimien-
to, mientras la desnutrición en periodos tardíos de la gesta-
ción provoca efectos en la proporción corporal y poco efecto
sobre el peso al nacimiento de las crías.10

Consecuencias de la desnutrición en la edad adulta:
“la hipótesis de la programación”

Desde el punto biológico, cada organismo que sobrevive
y se reproduce está, por definición, adaptado a su ambiente.
Pero una vez adaptado, la estrategia de sobreviviencia exige
condiciones sostenibles para que esta adaptación represente
un beneficio real tanto al individuo como a la especie.

El individuo desnutrido se adapta a su ambiente restringido
en nutrimentos mediante un lento aumento del peso corporal
sobre todo en los periodos tempranos del desarrollo, además de
ajustar su metabolismo a la deficiente disponibilidad de nutri-
mentos pero es un riesgo. Estudios epidemiológicos demuestran
la relación entre deficiencias nutricionales durante el desarrollo
temprano con diferentes enfermedades en la vida adulta, princi-
palmente relacionadas con el uso y tolerancia de la glucosa, la
resistencia a la insulina9,21,23 con hipertensión y daño vascular14,18

y otras más vinculadas con el síndrome metabólico.
De estas evidencias ha surgido la hipótesis de “programa-

ción de la vida fetal” que propone que la desnutrición fetal
desencadena adaptaciones endocrinas que cambian perma-
nentemente la morfología, fisiología y el metabolismo. Esta
programación fetal se lleva a cabo durante un periodo sensi-
ble o crítico de su desarrollo y tiene un efecto a largo plazo.
Las adaptaciones que permiten la supervivencia ante una die-
ta deficiente, resultan perjudiciales cuando el individuo adul-
to lleva una dieta rica en nutrientes, principalmente carbohi-
dratos y grasas, predisponiéndolo a enfermedades cardiovas-
culares, metabólicas y endocrinas (figura 1).10,18,22,28

Otro factor en esta programación es una condición genéti-
camente determinada de algunos grupos humanos donde la
expresión de “genes ahorradores” favorece el almacenamiento
de excedentes de energía expresado por ejemplo en forma de
grasa abdominal. Este genotipo almacenador de energía en un
entorno abundante puede resultar nocivo, propiciando la pre-
sencia de diferentes enfermedades como la resistencia a la in-
sulina o la diabetes tipo 2 (no dependiente de insulina). Esta
condición constituye sólo un lado de la moneda, ya que existen
otros factores epigenéticos, como el bajo peso al nacer, la des-
nutrición temprana pre y/o posnatal, que a largo plazo favore-
cen el origen de disfunciones metabólicas y funcionales.14

Por lo tanto, la teoría de la “programación metabólica” pre-
tende explicar la fisiopatología parcialmente conocida para el
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síndrome metabólico y se basa en la compleja interacción de
genes de alta susceptibilidad que junto con el ambiente perinatal
predisponen la condición patológica antes que dicho daño sea
evidente.8,16,21 Esta susceptibilidad se traduce en la vida adulta
como la posibilidad de expresar enfermedades diversas como la
diabetes tipo 2, dislipidemias y obesidad, acelerando la presen-
cia temprana de complicaciones cardiovasculares, entre otras.12

Aunque los mecanismos por los cuales se logra esta progra-
mación son desconocidos existe evidencia en modelos anima-
les y estudios en humanos que sugieren que eventos adversos
en la vida fetal pueden influir en el desarrollo neuroendocrino
temprano. El resultado a largo plazo es la alteración de la capa-
cidad de regulación de los diferentes ejes hormonales.21

Resistencia a la insulina

La resistencia a la insulina es en esencia la reducción de la
sensibilidad a la insulina, que impide que esta hormona dis-
minuya la concentración de la glucosa plasmática por su falta
de absorción por tejido periférico además de la sobreproduc-
ción de glucosa por el hígado.

La resistencia a la insulina desencadena la diabetes que, a
decir de los expertos, afecta a más de 100 millones de perso-
nas en todo el mundo.13 En la diabetes tipo 2, que se presenta
en el 90% de los pacientes diabéticos1 existe una combina-
ción de resistencia y deficiencia a la acción de la insulina.
Ambos defectos contribuyen a mantener la hiperglicemia en
pacientes con diabetes tipo 2. En las fases tempranas del pro-
ceso de la enfermedad el paciente es hiperinsulinémico aun-
que no hiperglucémico y la secreción de insulina inicialmen-
te es suficiente para compensar los efectos a la resistencia
pero no es posible mantener esto de manera indefinida. Con
el tiempo los mecanismos compensatorios fallan y el pacien-
te progresa a una diabetes tipo 2.

 Los trastornos metabólicos (resistencia a la insulina e hi-
perinsulinismo compensatorio) responsables de la diabetes

tipo 2, pueden ser detectados años y probablemente décadas,
antes de que la enfermedad sea diagnosticada (figura 2).

Así, las alteraciones en el metabolismo de la glucosa pue-
den resultar de alguno de los tres factores siguientes:

1) de la incapacidad de secretar insulina tanto en forma agu-
da como de manera sostenida (agotamiento de la reserva
pancreática)

2) de la incapacidad de la insulina, para inhibir la producción
de glucosa hepática y promover el aprovechamiento peri-
férico de la glucosa (resistencia a la insulina)

3) de la incapacidad de la glucosa para entrar a las células
aun por deficiencia de la insulina.

Para comprender la resistencia a la insulina se ha propues-
to la existencia de por lo menos tres niveles de alteración
celular a la insulina.26 El primer nivel relaciona estas altera-
ciones con la actividad del receptor (tirosincinasa y protein-
cinasa). Los dos siguientes niveles indican defectos intrace-
lulares relacionados con la cascada de fosforilación y desfos-
forilación de la MAP quinasa (proteína activadora de
mitógeno) además de las moléculas transportadoras de la glu-
cosa (GLUT 4) y a las enzimas que intervienen en la vía de
síntesis del glucógeno (GSH3) (figura 3).

Evidencia experimental

El desarrollo de modelos animales que tratan de explicar
cómo se establece la programación metabólica del individuo
en etapas tempranas del desarrollo, abordan como variables el
funcionamiento de la placenta, flujo de sangre uterina, hipoxia
materna y limitación de la energía y de la proteína materna con
el consecuente crecimiento limitado del feto. De estos mode-
los, la desnutrición materna es el paradigma que más se ha
utilizado para inducir alteraciones en el metabolismo.4,13 Aun-
que se han desarrollado modelos en diferentes mamíferos, los

Figura 1. Diagrama que resu-
me la regulación materna du-
rante el desarrollo fetal y la
consecuente respuesta fetal
de adaptación ante una nutri-
ción deficiente.

Demanda nutricional del feto
Crecimiento de órganos y talla
del feto

Abastecimiento materno-placentario
Disponibilidad y distribución de
nutrientes:

Tamaño de la placenta
Capacidad de transferencia
Flujo sanguíneo útero-placentario

Adaptaciones fetales y cambios en el desarrollo en el caso de
que las demandas sean mayores al abastecimiento materno-placentario

Alteraciones en el desarrollo corporal fetal
Selectividad en el crecimeinto de órganos específicos
Alteraciones en el estado endocrino fetal
Cambio de estrategias metabólicas fetales
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experimentos en rata con dieta baja en proteína son en su ma-
yoría los que han aportado datos de las alteraciones asociadas
a la programación fetal del metabolismo. Cuando la hembra
es desnutrida durante la gestación y/o la lactancia, el desarro-
llo de las crías sufre un retraso expresado por una disminución
significativa del peso corporal al nacimiento, lo cual se acen-
túa entre menor cantidad de proteína tiene la dieta. La diferen-
cia reportada es del 20 al 40 % de menor peso corporal frente a
los animales control bien alimentados.24

Utilizando estos modelos de desnutrición se ha llegado a
concluir que una dieta hipoproteínica durante la gestación y
la lactancia manifiesta:

a) retraso permanente del crecimiento de la camada,7

b) cambios permanentes y selectivos en el crecimiento de los
órganos. Existen órganos esenciales para el individuo como
el cerebro y los pulmones y su desarrollo se mantiene casi

sin alteración a expensas principalmente de órganos vis-
cerales como el hígado, páncreas, músculo y bazo,5, 31

c) actividad metabólica del hígado permanentemente altera-
da, en la actividad de enzimas clave de la vía de glucólisis
y gluconeogénesis (glucocinasa y fosfo enol piruvato car-
boxilasa) de lo cual resulta que el hígado funcione en un
estado de ayuno permanente,4,6

d) reducción en la proliferación de las células ß pancreáticas,
en el tamaño del islote y en su vascularización,27

e) en camadas jóvenes se incrementa la tolerancia a la glucosa
(menor concentración de glucosa en sangre que los contro-
les en tiempos similares) y la sensibilidad a la insulina (me-
dido en la concentración de insulina en plasma en condicio-
nes de ayuno y comparándola con el grupo control),20,30

f) decremento de la tolerancia a la glucosa con la edad,13

g) resistencia selectiva de la acción fisiológica de los recep-
tores de membrana a la insulina en adipositos de animales
desnutridos,25

h) en hembras la pérdida de la tolerancia a la glucosa se aso-
cia con pobre secreción de insulina, mientras que en ma-
chos se sugiere una resistencia a la insulina,13

i) obesidad inducida en hembras desnutridas y rehabilitadas
con dieta hipercalórica, con el consecuente decremento a
la tolerancia a la glucosa así como hipertrigliceridemia.19

Propuesta para México

Los datos experimentales confirman que la desnutrición tem-
prana es un factor desencadenante del síndrome metabólico,
de la intolerancia a la glucosa y de la diabetes tipo 2. Con estas
consideraciones, resulta conveniente el poder identificar en
forma temprana a aquellos individuos de riesgo que sufrieron
desnutrición pre y/o posnatal y de bajo peso al nacer en donde
los cambios permanentes en el sistema endocrino o de su esta-
do metabólico favorecen sobrevivir en un ambiente deficiente
de nutrientes. Al identificar esta condición, deberá efectuarse
vigilancia epidemiológica de los sujetos susceptibles, mejo-
rando su estilo de vida y controlando su dieta para evitar o
retardar la aparición de enfermedades como la diabetes melli-
tus tipo 2, obesidad central, hipertensión arterial, entre otras.

La información divulgada por la Encuesta Nacional de
Alimentación (ENAL 96) indica que en nuestra población
infantil existe el 42.7 % de niños menores de 5 años con des-
nutrición posnatal.2 Lo cual refiere un porcentaje considera-
ble de individuos con riesgo a padecer alteraciones metabóli-
cas en su vida adulta.

Estudios futuros deberán avistar que la desnutrición du-
rante la vida temprana es un factor de riesgo así como propo-
ner medidas de prevención específicas, de tratamiento opor-
tuno y de manejo de los principales síndromes asociados,
evitando en lo posible complicaciones a través de un control
metabólico sostenido.

Figura 2. Eventos observados en el síndrome metabólico y la resis-
tencia a la insulina. a) El defecto primario que conduce a la resisten-
cia a la insulina está determinado en forma genética y acentuada por
la desnutrición temprana y por la obesidad. b) Las alteraciones me-
tabólicas que se asocian con la diabetes tipo 2 (hiperglucemia y glu-
cotoxicidad) se agudizan por la disminución en la utilización de glu-
cosa dentro de las células y directamente por la disminución de in-
sulina. c) Todos estos procesos producen un deterioro de la célula,
lo que incrementa aún más la resistencia a la insulina.

Resistencia/deficiencia a la

insulina

Intolerancia a la insulina

Hiperglucemia posprandial

Daño de las células �

Diabetes mellitus tipo 2

Glucotoxicidad
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Hiperglucemia crónica
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La correcta rehabilitación nutricional así como el control
y tratamiento adecuado, deberán considerarse como puntos
de referencia que eviten el desarrollo de las complicaciones
agudas y crónicas de nuestra población en riesgo.
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Figura 3. Representación es-
quemática de los niveles de al-
teración del señalamiento de la
insulina. 1) La actividad del re-
ceptor, 2) cascada de fosforila-
ción y desfosforilación intracelu-
lar de las MAP cinasas (proteína
dependiente de fosfo inositol) y
3) de las moléculas transporta-
doras de la glucosa (GLUT 4).
IRS1 y SHD: proteínas sustrato
del receptor; GSH3: enzima vía
del glucógeno.
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