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RESUMEN

INTRODUCCION. Los trastornos hipertensivos asociados al embarazo se manifiestan hasta las 12 semanas
después del parto, esta enfermedad se manifiesta por la elevacion de la presion arterial sistdlica y diastdlica
por arriba de los parametros normales lo que puede desencadenar dafos en la circulacion materno-fetal.
OBJETIVO. sintetizar la evidencia de los trastornos del neurodesarrollo en la descendencia asociados con
la exposicion a enfermedades hipertensivas inducida en el embarazo. MATERIALES Y METODOS. se inclu-
yeron estudios de cohorte prospectivos y retrospectivos con participacion de madres con y sin enfermeda-
des hipertensivas en el embarazo publicados en los ultimos cinco afos. Se utilizaron las bases de datos de
PudMed, Web of Science y EBSCO. Se utilizo el software digital Rayyan para la seleccion de los estudios.
RESULTADOS. Se analizaron 11 articulos que cumplieron con los criterios de inclusion. Se reportaron cinco
trastornos que se presentan en la descendencia que estuvieron expuestos a las enfermedades hipertensi-
vas: trastornos del espectro autista, trastornos por déficit de atencién e hiperactividad, discapacidad inte-
lectual, paralisis cerebral y trastornos emocionales. CONCLUSION. Los nifios (as) que estuvieron expuestos
a un trastorno de hipertension durante la gestacion, tienen mas riesgo de presentar trastorno del espectro
autista y déficit de atencion e hiperactividad. Se requiere seguir explorando los trastornos de neurodesarrollo
por cada enfermedad hipertensiva e incluir covariables en los analisis, asi como la deteccién y seguimiento
de los trastos de neurodesarrollo desde el nacimiento e implementar programas de estimulacion temprana,
desde el nacimiento en niflos expuestos a las enfermedades hipertensivas.

Palabras clave: Trastornos del neurodesarrollo, hipertension inducida en el embarazo, trastorno del espectro
autista, trastorno por déficit de atencion con hiperactividad, desarrollo infantil.

ABSTRACT

INTRODUCTION. Hypertensive disorders associated with pregnancy can manifest up to 12 weeks postpartum.
This condition is characterized by elevated systolic and diastolic blood pressure above normal parameters,
which can lead to damage in the maternal-fetal circulation. OBJECTIVE. To synthesize the evidence on neuro-
developmental disorders in offspring associated with exposure to hypertensive disorders induced during preg-
nancy. MATERIALS AND METHODS. Prospective and retrospective cohort studies involving mothers with and without
hypertensive disorders during pregnancy, published in the last five years, were included. The databases used were Pub-
Med, Web of Science, and EBSCO. The digital software Rayyan was used for study selection. RESULTS. A total of 11 articles
that met the inclusion criteria were analyzed. Five neurodevelopmental disorders were reported in the offspring exposed
to hypertensive disorders: autism spectrum disorder, attention-deficit/hyperactivity disorder (ADHD), intellectual disability,
cerebral palsy, and emotional disorders. CONCLUSION. Children exposed to hypertensive disorders during gestation are
at a higher risk of developing autism spectrum disorder and attention-deficit/hyperactivity disorder. Further research is
needed to explore neurodevelopmental disorders associated with each type of hypertensive condition, including covariates
in the analyses, and ensure early detection and monitoring of neurodevelopmental disorders from birth. Additionally, early
stimulation programs should be implemented from birth in children exposed to hypertensive disorders.

Keywords: Neurodevelopmental disorders, hypertension pregnancy-induced, autism spectrum disorder, attention deficit
disorder with hyperactivity, child development.
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INTRODUCCION

Los trastornos hipertensivos asociados al embarazo
(THAE) comprenden un conjunto de condiciones
clinicas que pueden manifestarse hasta 12 semanas
posteriores al parto y se caracterizan por un
incremento anormal de la presidn arterial sistdlica y/o
diastdlica por encima de los valores considerados
normales. Estos trastornos se clasifican en subtipos
como hipertensién gestacional, preeclampsia (PE),
eclampsia y el sindrome de HELLP (Hemdlisis,
Elevacion de enzimas hepaticas y Plaguetopenia)®.

En particular, la PE se presenta generalmente después
de las 20 semanas de gestacion (SDG), con cifras
de presion arterial 2140/90 mmHg acompafiadas de
proteinuria superiora 300 mg/24 h. Dependiendo de la
gravedad de los signos y sintomas, se clasifica como
preeclampsia con o sin criterios de severidad®?. La
fisiopatologia de esta condicién implica alteraciones
en la invasiéon de las células trofoblasticas
extravellosas (EVT), lo que compromete la adecuada
remodelacién de las arterias espirales uterinas.
Este proceso deficiente genera hipoxia placentaria,
estimulando la secrecion del receptor 1 del factor de
crecimiento vascular endotelial (sFlt-1), el cual inhibe
el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF),
ocasionando disfuncion endotelial sistémica y una
serie de manifestaciones clinicas"?.

Estas alteraciones pueden conllevar importantes
complicaciones para la diada materno-fetal, como
restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU), bajo
peso al nacer (BPN), parto prematuro y recién nacidos
pequefios para la edad gestacional (PEG)“®. Ademas,
se ha documentado un incremento en el riesgo
de que la descendencia desarrolle trastornos del
neurodesarrollo a largo plazo, incluyendo trastorno
del espectro autista (TEA), trastorno por déficit de
atencion e hiperactividad (TDAH), discapacidad
intelectual (DI) y pardlisis cerebral®9,

El TEA se caracteriza por por alteraciones
en la comunicacidon social, comportamientos
estereotipados y déficit en el lenguaje, cuya
gravedad varia segun su clasificacién clinica®.
Por su parte, el TDAH se manifiesta a través de
impulsividad, dificultades de atencidn y alteraciones
en el control motor™™, La DI implica un deterioro
cognitivo de diverso grado™ mientras que la paralisis
cerebral combina afectaciones motoras con posibles
limitaciones cognitivas‘™.

Si bien diversos estudios han explorado la relacion
entre los THAE y los trastornos del neurodesarrollo
en la descendencia, estos han incluido de manera
aislada condiciones como hipertension crénica,
hipertension gestacional, preeclampsia, eclampsia
y sindrome de HELLP. Sin embargo, aun existe falta
de claridad respecto al tipo especifico de trastorno
hipertensivo que presenta una asociacion mas fuerte
con las alteraciones del neurodesarrollo, asi como
sobre la edad exacta en que estos trastornos pueden
manifestarse en la infancia. Las evidencias actuales
refieren un rango de aparicién que va desde el primer
afio de vida hasta los once afios50,

En este contexto, se considera necesario identificar
los tipos de THAE mas frecuentemente asociados
con los trastornos del neurodesarrollo en Ia
descendencia, describir sus caracteristicas clinicas,
asi como estimar la edad promedio de aparicion.
Asimismo, resulta relevante analizar la influencia
de covariables maternas o perinatales en esta
asociacion. Por lo tanto, el objetivo de este estudio es
sintetizar la evidencia existente sobre los trastornos
del neurodesarrollo en hijos e hijas expuestos a
enfermedades hipertensivas durante la gestacion.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé una revision sistematica conforme a los
lineamientos de la declaracion Preferred Reporting
Iltems for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA) 17,

Criterios de elegibilidad.

La seleccion de estudios se basé en el modelo PECOS
(Poblacion, Exposicion, Comparador, Outcome
[Resultado] y Disefio del estudio)® ', Se incluyeron
estudios de cohorte (prospectivos y retrospectivos),
publicados enlos Ultimos cinco afios, que investigaran
la asociacién entre enfermedades hipertensivas del
embarazo y trastornos del neurodesarrollo en la
descendencia. Solo se consideraron estudios que
reportaran estimaciones de asociacion (como OR
o RR). En la tabla 1 se especifican los criterios de
seleccion de acuerdo con el acrénimo PECOS.

Se excluyeron estudios transversales con tamafo de
muestra =10, cartas al editor sin datos, comentarios,
estudios en modelos animales, embarazos multiples,
reproduccién asistida, y aquellos con antecedentes
de hipertension o enfermedad renal cronica previas
al embarazo
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Tabla 1. Criterios de elegibilidad de los estudios basados en la declaracién PECOS.

P

Poblacion de
participantes o la
enfermedad

Trastornos del
neurodesarrollo:
trastornos por

déficit de atencion

con hiperactividad
(TDAH), Trastorno del
Espectro Autista (TEA),
discapacidad intelectual
(D1), paraélisis cerebral
(PC)

1. Con reporte
médico o expediente

Intervenciones/
exposicion

Enfermedades
hipertensivas.

Se clasificd los
estudios en trastornos
hipertensivos

en el embarazo

como: hipertension
gestacional,
preeclampsia,
eclampsia y sindrome
de HELLP.

(o] (o) )
Resultado o
Grupo de criterio de Disefio de estudio
comparacion valoracion/ elegido
eventos
Mujeres Mujeres Estudios cohorte
embarazadas embarazadas prospectivos o

sin trastornos
hipertensivos

sin restriccion
de raza, etnia,

retrospectivos
que investiguen la

durante el lenguaje, asociacion entre
embarazo geografica o la exposicién de la
(hipertension religion. preeclampsia durante
cronica, el embarazo con el
hipertension Criterios de riesgo de presentar
gestacional, exclusion: alteraciones en
preeclampsia, 1. modelos el trastorno del
eclampsia, animales. neurodesarrollo.
sindrome de

HELLP). 2. Enfocados en Criterios de exclusion:

del diagndstico
confirmatorio por CIE.
2. Por reporte de los
padres o tutores del
menor.

Fuente: Elaboracion propia

Bases de datos

La busqueda de los estudios se llevé a cabo en las
bases de datos PubMed, EBSCO y Web of Science,
durante el aflo 2024. Se aplicaron filtros para estudios
en humanos publicados en los ultimos cinco afios. La
estrategia de busqueda se enfocd en la relacion entre
neurodevelopmental disorders y pre-eclampsia, a
continuacion se presenta la estrategia de busqueda
por cada base de datos revisada (tabla 2).

Tabla 2. Estrategia de busqueda por base de datos.

Base de datos Estrategias de busqueda

Pubmed ("neurodevelopmental
disorders"[Title/Abstract]) AND
("pre-eclampsia"[Title/Abstract])
Filters: in the last 5 years, Humans

Ebsco AB neurodevelopmental disorders

AND AB pre-eclampsia

Web of Science  (AB= (neurodevelopmental

disorders)) AND AB=(pre-eclampsia)

Fuente: Elaboracion propia

Estudios transversales
0 con un tamafio de
muestra de =10,y

embarazos con
producto multiple
y reproduccién

asistida. revisiones sistematicas,
metaanalisis, cartas

3.Con al editor sin datos,

antecedente comentarios.

de hipertension

crénica y

enfermedad renal
crénica previo al
embarazo.

Proceso de la recoleccion y evaluacion de los datos
Se utilizd el software Rayyan®® para el cribado.
Primero se eliminaron los duplicados, luego se
revisaron titulos, resimenes y textos completos.
La seleccion fue realizada por la investigadora
principal con apoyo de tres evaluadores. En caso de
discrepancias, se resolvieron mediante consenso.

Evaluacion del riesgo de sesgo

Para la evaluacién de la calidad de los estudios se
utilizé la Escala Newcastle- Ottawa para estudios
observacionales®”. Esta herramienta valora tres
dominios: seleccién, comparabilidad y exposicion/
resultados, con una puntuacion maxima de 9. Los
estudios se clasificaron en alta (=7), moderada (4-6)
o baja calidad (=3).

Métodos de sintesis de los datos

Se extrajeron datos sobre autor, afio, pais, objetivo,
disefio, edad de los hijos, tipo de trastorno
hipertensivo, medicién de los trastornos del
neurodesarrollo y medidas de asociacion (OR, RR).
La sintesis se realizd mediante tablas y figuras,
organizadas en formato Word.
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RESULTADOS

Se identificaron 98 estudios: 62 en PubMed, 30
en EBSCO y 6 en Web of Science. Tras eliminar 36
duplicados, se evaluaron 62 articulos, de los cuales
se excluyeron 47. Se revisaron 13 textos completos
y se excluyeron 2 (por tratarse de modelos animales
y reporte de caso). Finalmente, se incluyeron 11
estudios de cohorte para la sintesis cualitativa. Todos
fueron evaluados como de alta calidad metodoldgica
(figura 1).

Identificacion de estudios en las bases de datos

c

:g PubMed (n = 62) Registros después de
i EBSCO (n = 30) L eliminar los

= Web of Science (n= 6) duplicados

| (n=98) (n = 36)

k!

|

Registros examinados

Ly Registros excluidos

(n=62) (n=47)
= L 2
Zg Informes solicitados Informes no
] para su recuperacién ¥ recuperados
° (n=2) (n=0)
e v

Informes excluidos:

Informes completos Realizado en modelos
evaluados para su g i

S animales (n = 1)
elegibilidad (n = 13) Reporte de caso (n = 1)

Estudios incluidos
(n=11)

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de seleccidn

de los estudios.
Fuente: Elaboracion propia

Enlafigura 2 se observa que lamayoria de los estudios
fueron realizados en Europa, otros en Japon, Taiwan
y Australia.

. Noruega
Dinamarca

Reino unido O\ fs}o Finlandia

/OJapén

.———O Taiwan

/OAustraIia

Figura 2. Lugares de publicacion de los estudios

incluidos.
Fuente: Elaboracion propia

Los seguimientos abarcaron desde el primer afio de
vida hasta los 13 afios y la condicién hipertensiva
mas frecuente reportada fue la preeclampsia, sin
embargo pocos estudios diferenciaron sus efectos
segun el grado de severidad (tabla 3).

Se identificaron cinco trastornos del neurodesarrollo:
TDAH, TEA, DI, paralisis cerebral y trastornos
emocionales. EI TDAH presento la asociacién mas
fuerte (OR = 3.78)®, seguido de los trastornos por
déficit de atencion e hiperactividad con una OR de
3.49%2 'y los trastornos emocionales (OR= 3.24)
23 (Figura 3). Los estudios coinciden que los hijos
expuestos a cualquier trastorno hipertensivo durante
el embarazo tienen riesgo de presentar trastornos
en el neurodesarrollo, y se intensifica cuando estan
expuestos a PE grave(?329

Los estudios incluyeron ajustes multivariados con
covariables como sexo del niflo, edad materna, nivel
educativo, antecedentes psiquiatricos, consumo
materno de tabaco/alcohol, indice de masa corporal,
entre otros. Algunos estudios reportaron que el ajuste
disminuyé ligeramente las estimaciones por ejemplo,
el RR para TDAH en un estudio australiano®? pasé
de 3.77 a 3.04 tras el ajuste, mientras que otros
mostraron que la inclusiéon de covariables no alterd
significativamente los riesgos.

El estudio mas robusto (con mas de 4 millones de
participantes) reporté asociaciones consistentes
entre THAE y TDAH, TEA y DI, incluso tras ajustes
extensivos. Los efectos fueron mayores cuando
la exposicion ocurrié antes de las 34 semanas de
gestacion.

DISCUSION

Los hallazgos de esta revisidn sistematica indican
que la exposicion a enfermedades hipertensivas
durante el embarazo incrementa el riesgo de
que la descendencia desarrolle trastornos del
neurodesarrollo, con manifestaciones desde el primer
afio de vida hasta los 13 afios®?*3?, Los trastornos
por déficit de atencion e hiperactividad y Trastorno
del Espectro Autista fueron los mas frecuentemente
reportados®?224-2729.3132)  Gj bien los indices de TEA
han mostrado un aumento en paises desarrollados?
en América Latina se en América Latina se carece de
datos epidemioldgicos solidos, aunque en el ambito
escolar se observa una presencia creciente de estos
diagndsticos.

La severidad de la PE y el momento de su
aparicién durante la gestacion parecen ser
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Tabla 3. Caracteristicas de los estudios incluidos sobre los trastornos del neurodesarrollo en la descendencia

con la exposicion a las enfermedades hipertensivas del embarazo.

AUTOR/ANO/PAIS

Dachew BA,
(2019), Australia?2

Pulkkinen ML,
(2020), Finlandia??

Sun BZ, (2020),
Noruega?

Maher GM, (2020),
Suecia?®

Maher GM, (2020),
Suecia?®

Ishikuno M, (2021),
Japon?

Dachew BA,
(2021),
Reino Unido?®

OBJETIVO

Examinar la aso-
ciacion entre la
preeclampsia y
riesgo de TDAH
en los hijos.

Examinar los
trastornos hi-
pertensivos
maternos y la
presién arterial
maxima durante
el embarazo.

Determinar la
asociacion entre
la preeclampsia
y los resultados
del neurodesa-
rrollo en los hi-
jos, excluyendo
los nacimientos
prematuros.

Examinar la
asociacion entre
la preeclampsia
y el TEA.

Examinar la
asociacion entre
la preeclampsia
y el trastorno
por déficit de
atencion e hipe-
ractividad.

Examinara la
asociacion entre
los trastornos
hipertensivos
del embarazo

y el comporta-
miento autista
infantil.

Examinar el
efecto de los
trastornos hi-
pertensivos
durante el em-
barazo en las
trayectorias de
los problemas
emocionales y
de comporta-
miento en los
hijos

DISENO

Cohorte

Cohorte

Cohorte

Cohorte

Cohorte

Cohorte

Cohorte

EDAD/
POBLACION

7y 10 afios

N=7,200

6.4 a 10.8 aflos

N= 4,743

5 afios

N= 980,560

3 afios

N= 2,919,830

3 afios

N= 2,047,619

2 afos

N= 21,994

35,679,y 1

afnos

N= 10,814

CLASIFICACION
DE LOS THAE

PE n:117
PE n:87

PE grave
n: 200

PE n: 952,492

PE n: 77,600

PE n: 57,493(2.8)

1.22(1C95%
[1.18-1.26])

PE 1.10(IC 95%

[0.78-1.55])

THA gestacional

PE grave n:192

MEDICION
DEL TND

TDAH

10 aiios
TDAH

7 anos

Cualquier
trastorno
mental infantil

Trastornos
del desarrollo
psicoldégico
Trastornos
emocionales

PC
TDAH
TEA

DI

TEA con DI
n: 8,981

TEA sin DI
n: 45,090

TDAH con DI
n: 80,849

TDAH sin DI
n: 94,708

TEA

TEA

Conductay
emocionales

RESULTADOS

RRa 3.49
(IC 95% [1.58-7.71])
RRa 2.85

(IC 95% [1.27-6.35])

ORa 2.42
(IC 95% [1.31-4.45])

ORa 2.69
(IC 95% [1.25-5.80])

ORa 3.24
(IC 95% [1.50-7.02])

ORa 1.30

(IC 95% [0.94-1.80])
ORa 1.18

(1C95% [1.05-1.33])

ORa 1.29

(IC 05% [1.08-1.54])
ORa 1.50

(IC 05% [1.113-1.97])

ORa 1.59
(IC 95% [1.44-1.76])

ORa 1.32
(IC 95% [1.26-1.39])

OR 1.16(IC 95% [1.11-
1.20])

OR1.16
(IC 95% [1.12-1.20])

OR1.10
(IC 95% [0.79-1.55]),

ORa 1.18
(IC 95% [0.90-1.55]),

OR 2.72
(IC 95 % [1.10-6.74])
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AUTOR/ANO/PAIS

Wang H. (2021).

Dinamarca, Suecia
29

Villamor E, (2022),
Suecia *°

Villamor E, (2022),
Suecia ®

Wang LW, (2023),
Taiwan 32

OBJETIVO

Examinar la aso-

ciacion de los
trastornos hi-
pertensivos ma-
ternos durante
el embarazoy
los trastornos
del desarrollo
neuroldégico en
los hijos.

Examinar la re-
lacién entre las
manifestaciones
de la placenta-
cion defectuosa
y la incidencia
de discapacidad
intelectual en la
descendencia.

Determinar la
asociacion entre
placenta previa
y el TEA.

Determinar la
exposicion pre-
natal con tras-
tornos hiperten-
sivos durante el
embarazo po-
dria predisponer
al resultado del
TEA en partos
prematuro y
pequefio para la
edad.

DISENO  EDAD/
POBLACION

Cohorte 11 afios

N= 4,489,044
Cohorte 3 afios

N= 1,581,200
Cohorte 1 afo

N= 1,645,455
Cohorte 6, 13 afios

N= 18,131

CLASIFICACION
DE LOS THAE

PE n:3182
PE n:1981

PE n:1199

THE

PE
PE grave
PE
PE grave

PE

PE n:1,575,968

PE: = 37 SDG

PE n: 7,673

MEDICION
DEL TND

THAE y TDAH
THAE y TEA

DI

TDAH
TEA

DI

TDAH

TEA

DI

DI n: 400

TEA n: 555

TEA con DI
n:1,625,079
TEA con
epilepsia n:
1,623,077
TEA con
TDAH n:
1,631,233
TEANn:
1,621,645
TEA

RESULTADOS

ORa 1.27
(IC 95% [1.23-1.32])
ORa 1.36
(IC 95% [1.30-1.42])
ORa 1.70
(IC 95% [1.60-1.81])

OR 3.78(

IC 95% [3.67-3.89])
OR 2.26

(IC 95% [2.18-2.35])
OR1.21

(IC 95% [1.15-1.27])

ORa 1.77
(IC 95% [1.62-1.94])
ORa 1.41
(IC 95% [1.32-1.51])
ORa 1.74
(IC 95% [1.55-1.95])
ORa 2.27
(IC 95% [2.05-1.51])
ORa 3.69
(IC 95% [3.27-4.17])

ORa 1.47(IC 95% [1.32-
1.64])

OR1.23

(IC 95% [1.14-1.32])
ORa 1.05

(IC 95% [0.81-1.36])
ORa 0.68

(IC 95% [0.42-1.09])

ORa 1.09
(IC 95% [0.95-1.26])

ORa 1.08
(IC 95% [0.94-1.23])
ORa 1.22
(IC 95% [1.01-1.48])

Nota: PE: preeclampsia, THAE: Trastornos hipertensivos durante el embarazo, TND: Trastornos del Neurodesarrollo, TEA: trastornos del espectro
autista, TDAH: trastornos por déficit de atencién e hiperactividad, DI: discapacidad intelectual, PC parélisis cerebral.

Elaboracion propia
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PE—>TEA/DI
OR:1.59

PE—>DI
OR:1.50

THAE—>TDAH
OR: 3.78

PEG — TE
OR: 2.72

PE—>TEA
OR:1.23

PE —>TDAH/DI
OR:1.16
PE —»>DI
OR:1.47 PE—TE
OR:3.24

THAE—>TEA

’/O OR:1.18
o——) PETEA
OR:1.22

PE—>TDAH
OR: 3.49

Figura 3. Trastornos del neurodesarrollo asociados a las enfermedades hipertensivas del embarazo
Nota: PE: preeclampsia, PEG: preeclampsia grave, THAE: Trastornos hipertensivos durante el embarazo, TE: Trastornos emocionales,
TEA: trastornos del espectro autista, TDAH: trastornos por déficit de atencién e hiperactividad, DI: discapacidad intelectual, PC pardlisis cerebral.

Fuente: Elaboracion propia.

factores determinantes en la magnitud del riesgo,
particularmente por su impacto en la circulacién
feto-placentaria, lo cual puede derivar en restriccion
del crecimiento intrauterino(?3 2239, De los trastornos
evaluados, el TDAH mostro las estimaciones de riesgo
mas elevadas (OR hasta 3.78), lo que subraya la
importancia de su deteccidn oportuna y seguimiento
desde el primer nivel de atencion.

En cuanto al ajuste de los modelos estadisticos,
los estudios incluidos reportaron una diversidad
considerable en las covariables consideradas. Estas
incluyeron factores maternos, paternos, perinatales
y sociodemograficos. Algunas investigaciones
demostraron que la inclusion de estas variables
modificé las estimaciones de riesgo, mientras que en
otras el efecto se mantuvo constante. Esto sugiere
la necesidad de seguir explorando la interaccién
entre factores contextuales, genéticos y clinicos en
la aparicion de trastornos del neurodesarrollo.

A pesar de que la mayoria de los estudios se
centraron en el TEA y el TDAH, existe una clara

subrepresentaciéon de trastornos como la paralisis
cerebraly los trastornos emocionales(?32428). Ademas,
pocos estudios diferencian los tipos y grados de los
trastornos hipertensivos, lo cual limita la comprensién
de su impacto especifico. La evidencia sugiere que
a mayor gravedad del trastorno hipertensivo, mayor
es el riesgo de alteraciones neurolégicas en la
descendencial?327-29),

Otro aspecto relevante es que, aunque algunos
estudios ajustaron por factores perinatales,
pocos analizaron la duracion de la exposicion
fetal a la preeclampsia, ni el uso de medicamentos
antihipertensivos o psicotropicos durante el
embarazo, ni la exposicion a sustancias quimicas,
lo cual puede actuar como factor modificador del
riesgo (35-37)

En cuanto a la edad de seguimiento, esta oscild
entre el primer afio y los 13 afios de vida®'3?, Dada
la importancia de los primeros 1000 dias para el
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desarrollo neurolégico infantil, se recomienda
implementar estrategias de diagndstico y seguimiento
desde el nacimiento, incluyendo la promocién de la
lactancia materna exclusiva, ya que su omision podria
intensificar el riesgo en nifios expuestos a THAE®4,

Por otra parte, esta revision presenta limitaciones,
como el numero limitado de estudios incluidos,
el enfoque exclusivo en estudios de cohorte y
la restriccién temporal a los Ultimos cinco afios.
Ademas, la mayoria de los estudios fueron realizados
en paises europeos, lo que limita la representatividad
geografica y étnica. La heterogeneidad en las
covariables analizadas y la falta de informacion
genética o clinica detallada también representan
limitaciones relevantes. Por lo que se recomienda
que para futuras investigaciones se adopten disefios
longitudinales que permitan un seguimiento desde
el embarazo hasta la infancia, con el objetivo de
identificar con precisién la semana de gestacién en
que se presenta el trastorno hipertensivo, asi como
la duracion de la exposicién fetal a dicha condicion.
Este enfoque facilitaria una mejor comprension de
la relacién temporal y causal entre la exposicién
intrauterina 'y la aparicion de trastornos del
neurodesarrollo.

Asimismo, es necesario diversificar las muestras
de estudio e incluir poblaciones pertenecientes
a minorias étnicas, culturales y geograficas poco
representadas en la literatura actual, a fin de ampliar
la validez externa de los resultados. Igualmente, se
sugiere integrar en el analisis un conjunto mas amplio
y consistente de covariables que podrian influir en los
desenlaces, tales como factores sociodemograficos,
antecedentes familiares de trastornos psiquiatricos,
consumo de sustancias durante el embarazo, asi
como caracteristicas perinatales y neonatales del
producto.

Por otro lado y a partir de los hallazgos de esta
revision se recomienda para el ambito clinico
implementar programas de estimulaciéon temprana
dirigidos a niflos y nifias que hayan estado expuestos
a trastornos hipertensivos durante el embarazo, con
el fin de detectar y abordar de manera oportuna
posibles alteraciones en el desarrollo neurolégico.
Asimismo, es fundamental disefar, adaptar o
adoptar intervenciones terapéuticas especificas
para niflos con diagndstico confirmado de trastornos
del neurodesarrollo, basadas en evidencia cientifica
actualizada. Estas intervenciones deben estar
acompafiadas de estrategias de educaciéon vy
orientacion para padres, especialmente en casos
de exposicidon a preeclampsia severa, promoviendo

asi entornos familiares informados y receptivos al
seguimiento del desarrollo infantil.

Finalmente, se recomienda fortalecer los modelos de
atencion en el primer nivel de salud, incorporando
protocolos que permitan identificar y dar seguimiento
continuo a los niflos en riesgo, garantizando una
atencion integral, interdisciplinaria y centrada en la
prevencion secundaria desde las primeras etapas de
la vida.

CONCLUSIONES

Los resultados de esta revisidn sistematica sugieren
que la exposicién a trastornos hipertensivos durante
el embarazo, particularmente a preeclampsia, se
asocia con un aumento en el riesgo de trastornos
del neurodesarrollo en la descendencia, incluyendo
TDAH, TEA, discapacidad intelectual, paralisis
cerebral y trastornos emocionales. Esta asociacion
se presenta tanto en la primera infancia como
en etapas posteriores del desarrollo, siendo mas
marcada en casos de preeclampsia severa. Si bien
la mayoria de los estudios revisados han focalizado
su analisis en TDAH y TEA, se identifican importantes
vacios en la investigacion respecto a otros trastornos
neuroldgicos, asi como a la clasificacion detallada
de los distintos tipos de hipertensién gestacional.
Ademas, existe una notable heterogeneidad en las
covariables utilizadas y unalimitadarepresentatividad
geografica, lo que restringe la generalizaciéon de los
hallazgos.

Estos resultados subrayan la necesidad de disefar
estrategias de seguimiento clinico desde el
nacimiento para la poblacion infantil expuesta a
THAE, asi como de fortalecer las intervenciones
preventivas y educativas dirigidas a madres, familias
y profesionales de la salud. Asimismo, se requiere
avanzar hacia investigaciones con mayor diversidad
poblacional y rigor metodolégico, que permitan
comprender mejor los mecanismos subyacentes
y los factores moduladores de riesgo. En conjunto,
estos hallazgos aportan evidencia relevante para
la practica clinica y la formulaciéon de politicas de
salud materno-infantil, orientadas a reducir las
consecuencias alargo plazo de la exposicion prenatal
a enfermedades hipertensivas.
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