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IRTROGDUCCION

La diabetes mellitus gestacional se define como la intoleran-
cia a los hidratos de carbono de severidad variable que se

presenta o reconoce por primera vez en la gestacidn (1).

La frecuencia varia del 1-5% de acuerdo al grupe étnico
estudiade (2,3,4} y 12.3% en otras series {(5); se asocia a
complicaciones perinatales tales como hipoeglucemia, hipocal-
cemia, hiperbilirrubinemia, policitemia y macrosomia, entre
otros {6,7,8,9); se ha reportado una alta incidencia de macrosomia
en el hijo de madre diabética, predominantemente en la gestacional
{7,9), con una frecuencia reportada entre 11 y 26% (10); no
obstante, se ha catalogado a esta complicacién como el 'sello
distintivo de la diabetes gestacional" con una frecuencia cercana
al 35% (11). ’

Incluso, se han encontrado frecuencias inesperadamente
altas de macrosomia en pacientes con curva de tolerancia a
la glucosa en limites normales altos, asi como en pacientes
con prueba de escrutinio para diabetes gestacional anormal

(2,10,12,13}, pero que no cumplen los criterios diagnésticos.

Fstos hallazgos y 1la controversia si la macrosomia se
debe a la obesidad materna, al poble control glucémico o ambos
(14}, ha llevado a sugerir por algunos autores, un control
mas estricto en estas pacientes, incluse manejo cc;n dieta
e insulina {15,16), Los factores de riesgo reconocidos para
macrosomia son: edad materna avanzada (16), obesidad materna
(16,17), raza blanca (18), embarazo prolongado (16,19} y multipa-

ridad.
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{16), pero la cbesidad materna es el factor de riesgo mis impor-
tante para macrosomia y en menor grade la intolerancia a glucosa

{20,21,22,23).

Estos datos han llevado a concluir que las pacientes con
cierto grado de intolerancia a carbohidratos, pero que no cum-
plen los criterios diagndsticos para diabetes mellitus gestacio—
nal, deberian evaluarse més profundamente, incluso modificando
los valores de la curva de tolerancia oral a glucosa dados
por 0O'Sullivan y Mahan, para aumentar la sensibilidad diagnéstica,
en base a datos que afirman que no se diagnostican entre un
25 y 30% de los casos de diabetes pgestacional (24,25,26,27);

sin embargo, los c¢riterios del National Diabetes Data Group

siguen siendo vigentes (6,20,28,29).

El objetivo del estudio es comparar la incidencia de macrogo-—
mia entre las pacientes sanas y aquellas con pruebas de deteccidn
para diabetes gestacional alteradas, perc que no cumplen los
criterios diagndésticos, como un evidencia indirecta de una

intolerancia a carbohidratos subyacente.
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MATERTAL Y METODOS

Se evaluaron 133 pacientes sanas con embarazos entre 20 y 30
semanas de gestacidn, captadas en el Hospital "Luis Castelazo
Ayala" en un periodo comprendide entre enero de 1996 a febrero
de 1997. Todas las pacientes fueron evaluadas con la prueba
de escrutinio para diabetes mellitus gestacional, deacuerdo
con The Second International Workshop-Conference of Gestational

Diabetes Mellitus, American Diabetes Association y American
College of Obstetrics and Gynecologist (6,30,31): se administrd
una carga de 50 gr. de glucosa oral y se determind la glucemia
venosa a la hora: se considerd un resultado anormal con un

nivel de glucemia igual o mayor de 140 mg/dl.

Las pacientes econ prueba de escrutinio anormal fueron sometidas
a una curva de tolerancia oral a glucosa con 100 gr, con determi-—
nacibén de glucemia en ayuno, a la hora, 2 horas y 3 horas.
Los valores mAximos son aquellos establecidos por 0'Sullivan
y Mahan (6): ayuno 105 mg/dl, 1 hora 190 mg/dl, 2 horas 165
mg/dl y 3 horas 145 mg/dl. Dos o mis valores mayores a éstos

establecen el diagndstico de diabetes mellitus gestacional

La glucosa plasmaética fue medida por la técnica de glucosa-
oxidasa (Beckman Glucose Analyzer). Se registraron en cada
paciente los factores de riesgo para macrosomia: edad, multipari-
dad, ohesidad y embarazo prolongado. Se definid edad materna
alta mayor o igual a 35 afios; obesidad con pesc mayor de 90
kg. (22), multiparidad igual o mayor de 3, embarazo prolongado

igual o mayor de 42 semanas de gestacion (22).
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Se definid macrosomia como el pese al nacimiento mayor
a la percentilVQO de la curva descrita por Battaglia y Lubchenco

en el Centro Médico de la Universidad de Colorado (32}.

Se excluyeron del estudio las pacientes con diagndstico
previo de diabetes mellitus y aquellas con criterios diagndsticos
de diabetes mellitus gestacicnal. Se registrd el peso al naci-

miento ¥ via de interrupcién.

Las pacientes se dividieron en dos grupos; grupo A: pacientes
sanags con prueba de escrutinio con carga de 50 gr de glucosa
oral normal (menos de 140 mg/dl a la hora); ¥ grupo B: pacientes
con prueba de escrutinio anormal {glucemia mayor o igual de
140 mg/dl a la hora) pero con curva de tolerancia oral a glucosa
no diagnéstica para diabetes mellitus gestacional. Se compard

la incidencia de macrosomia en ambos grupos.

La hipdtesis de trabajo fue que las pacientes con pruebas
ancrmales de deteccidn de diabetes gestacional tienen mayor
incidencia de macrosomia que aquellas con estudios de deteccién

normales.

El andlisis estadistico se realizé con la prueba de chi
cuadrada, considerando una diferencia significativa una "p"

menor de 0.05.
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RESULTADOS

Se captaron en total 133 pacientes. 93 (69.9%) correspondie-
ron al grupo A; 36 (27.1%} fueron del grupo B y 4 pacientes
se diagnosticaron como diabetea mellitus gestacional, dando

una incidencia en la poblacién estudiada del 3%. FIGURA 1.

En el total de la poblacién, 1la prueba de escrutinio con

50 gr de glucosa oral fue ancrmal en 40 casos (30%).

lLa incidencia de macrosomia en el grupc A fue del 7.52%
mientras que en el grupo B fue del 19.44%, siendo estadisticamente

significativo (p=0.02). FIGURA 2.

Se compard también en ambos grupos la frecuencia de cesarea,
giendo de 44% en el grupo A y 50% en el grupc B siende estadisti-
camente significativoe. La frecuencia de partec fue mayor en
el grupo A (56% VS 50%) siendo también estadisticamente significa-
tivo. El peso promedio fue similar en ambos grupos (2990 VS
3053 gr). TABLA I.

Se analizaron los factores de riesgo en cada grupo. En
el grupo A se compararon multiparidad, peso materno y edad
promedios, entre el subgrupo de macrosdmicos (n=7} y el no
macrosdmicos (n=86); hubo diferencia estadisticamente significati-
va entre el peso materno (69.5 V8 64.7 kg) y la multiparidad
(71 VS 15%); en cuanto a la edad materna, fue similar en ambos

subgrupos. TABLA 2.
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También se analizaron los factores de riesgo en el grupo
B: me encontrd diferencia estadisticamente significativa entre
el subgrupc de macrosémicos (n=7) ¥y no macrosdémicos (n=29)
en relacién al peso materno promedio (73.71 VS 64.78 kg} ¥
la multiparidad (42% VS 37%); no se encontrd diferencia en

cuanto a la edad materna. TABLA 3.

Se encontrd una incidencia global de macrosomia del 10.85%
(14/129). En 1la poblacién estudiada, el 4.56% presentd una
glucemia mayor de 186 mg/dl a la hora posterior a la carga
de 50 gr de glucosa oral; la tercera parte de este grupo (2/6)
eran macrosdmicos. AsI mismo, 3 de los 4 casos detectados de
diabetes mellitus gestacional tenian valores de glucemia a

la hora mayores de 186 mg/dl.
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CONCLUSIONES

El embarazo se caracteriza por presentar modificaciones
importantes en el metaboliamo. Se han descrito en fases tempranas
inerementos del 20% en la secrecién de insulina en respuesta
a la glucosa, incrementos en la sensibilidad periférica a insulina
y aumento en la toleracia a glucosa con acumulaciédn materna
de grasa; en fases tardias, resistencia periférica a insulina
¥ niveles altos de hormonas lipoliticas y diabetogénicas (estrbge-
nos, prolactina, cortisol, progesterona y lactdgenc placentario),
resultando en disminucién de los niveles sanguineos de glucosa
en ayuno e hiperglucemia postprandial; estos cambios son responsa-
bles del desarrollo de resistencia a insulina y en diabetes
gestacional (5,33). Esto explica la alta frecuencia de pruebas
de escrutinio anormales con carga de 50 gr (40%), aungue solo

el 3% desarrolld diabetes gestacional.

La incidencia de macrosomia encontrada en el estudic (10.85%)
es similar a la reportada en la literatura para la poblacién
general (34,35); en las pacientes diabéticas, la incidencia

es mayor, hasta del 45% en algunos reportes (7,9,10,11,36).

La hipétesis que explica el desarrollo de macrosomia es
el descrito por Pedersen (34,37): 1la hiperglucemia materna
condiciona hiperglucemia fetal, hiperinsulinemia fetal, depdsito
de gluchgeno hepdtico, conversibén de glucosa en trigliceridos,
actmulo en tejido adiposo, corazdn e higado y finalmente macroso-
mia;  esta hipdtesis continua siendo valida. Se han demostrado
niveles de insulina elevados en 1liquido amnidtico durante el
3er. trimestre asociados a macrosomia, independientemente de
la intolerancia materna a glucosa (38) y resistencia a insulina

(39).



Es importante el hallazgo de una mayor frecuencia de macroso-
mia en las pacientes con pruebas de escrutinio anormales, pero
sin criterios para el diagndéstico de diabetes gestacional;
se corrobora la hipbétesis de trabajo. Este hecho ya habia sido
reportado con anterioridad por Berkus (39) y Frisoli {40).
Se infiere que hay un proceso fisiopatolégico subyacente en
lo gque respecta a mayor tamafio placentario, con mayor flujo
sanguineo y captacién de sustratos (41), incremento en los
niveles de aminodcidos de cadena ramificada (41), serina, prolina,
ornitina y arginina, que se han demostrade ser marcadores consis-
tentes para predecir el peso fetal al nacer (42), ademis de

los niveles de Acidos grasos libres (43).

Estos datos han abiertc una amplia discusiédn en cuanto
a los coriterios diagndsticos para diabetes mellitus durante
el embarazo; hay quien recomienda deteccidén temprana a las
12-24 semanas en pacientes con factores de riesgo (30); otros
como la Asociacién Americana para Diabetez recomiendan pruebas
de egcrutinio universal entre las 24-28 semanas (29), o el
IACOG gque sugiere escrutinio en pacientes mayores de 30 aflos
o con factores de riesgo (29). Otros autores sugieren medicién
de moléculas proinsulina-like en la prueba de escrutinio con
50 gr con el fin de mejorar el poder predictivo (44); Carpenter
publica un nivel de 135 mg/dl en la prueba de escrutinio con
50 gr (46). Hay autores que cuestionan los valores establecidos
para la curva de tolerancia oral a glucosa (100 gr) e incluso
hay valores distintos establecides por Coustan (24), Sack (25)

y Langer {26) aunque no se logra mejorar la sensibilidad.



La frecuencia de cesarea encontrada en el estudio (44%)
contrasta con la reportada por Kjos (47) que es del 4.9%, pero
que estd en relacién con la frecuencia glcbal de operacidn

cesarea en nuestro Instituto.

Analizando los factores de riesgo para macrosomia, es
evidente la importancia del peso materno como factor independiente
agregandose la multiparidad. Se ha demostrade que el peso materno
antes de la gestacidén y la ganancia ponderal durante la misma
influyen en el peso del recién nacido (22,23); Spellacy (48)
propuso 3 factores de riesgo importantes para macrosomia: diabetes
materna, obesidad y postmadurez. Los hallazgos en el presente

estudio concuerdan con lo reportado en la literatura.

Eg interesante la correlacién de un valor mayor de 186
mg/dl en la prueba de escrutinio con 50 gr y la presencia de
macrosomia y diabetes gestacional. Chez (49) encontré que un
valor mayor de 185 mg/dl se correlacionaba con diabetes gestacio-
nal en 24 de 48 casos, y con un valor mayor de 199 mg/dl 8
de 15 casos presgentaron diabetes gestacional. Landy (50) en
un estudio restrosgpectivo sugiere que wun valor mayor de 186
mg/dl en la prueba de escrutinio es &ptimo para el diagnbéstico
de diabetes gestacional ¥ como predictor de macrosomia e hipoglu-
cemia necnatales, sin necesidad de wuna curva de tolerancia
oral a glucosa. En el presente estudioc, 3 de los 4 casos de
diabetes gestacional detectados +tenian valores con 1la prueba
de escrutinio mayores de 186 mg/dl. Sin embargo, no puede
alln considerarse como criterio diagndstico para diabetes durante

el embarazo.
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En conclusidn, el presente trabajo demuestra que las paciente
con pruebas anormales para deteccibén de diabetes gestacional
pero que no cumplen los criterios diagndsticos, tienen una
incidencia significativamente mayor de macrosomia en comparacidn
con la poblacién normal. Esto puede ser una evidencia indirecta
de una alteracién metabdlica subyacente que amerita una valoracidn
y vigilancia prenatal mas precisa con el fin de prevenir Ila
morbilidad perinatal. Tales pacientes deberian considerarse

con embarazos de alto riesgo.
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Figura N° 1. Diagnéstico de ingreso

Diabetes gestacional . Pruebas anormales 27.1 %

3%

Sana 69.9 %
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Figura N° 2, Incidencia de macrosomia
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Tabla No. 1 Resultado perinatal

A B P
(n=93) (n=36)
Macrosomico 7 (7.52 %) 7 (19.44 %) 0.02
Parto 52 (56 %) 18 (50 %) 0.001
Cesdrea 41 (44 %) 18 (50 %) 0.001
Peso promedio ar 2,900 3,053 Nsa
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Tabla No. 2 Factores de riesgo para macrosomia

Grupo A
(n=T7) n=86 P
Macrosémicos | No macrosdémicos
Peso materno (Kg) 69.5 64.7 0.05
Edad (afios) 30.2 25.9 NS
Multiparidad 5 (71 %) 13 (15 %) 0.001
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Tabla No. 3 Factores de riesgo para macrosomia

Grupo B

{(n=7) n=29 P
Macrosémicos | No macrosémicos
Peso materno (Kg) 73.7 64.78 0.001
E£dad (afos) 29.28 28.37 NS
Multiparidad 3 (42 %) 11 (37 %) 0.001
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