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. RESUMEN

Las malformaciones congénitas representan la principal causa de
morbilidad y mortalidad en hijos de madres diabéticas. La frecuencia de las
malformaciones se ha calculado de 6 a 10%, tres a cinco veces mas en
comparacion con la tasa de la poblacién general.

Las malformaciones vinculadas con la diabetes suelen incluir uno o mas
organos con una importante morbimortalidad y minusvalia. Los sistemas
organicos afectados por orden de frecuencia incluyen el aparato
cardiovascular, sistema nervioso central, el aparato digestivo, el genitourinario
y el sistema esquelético.

Nuestro objetivo es conocer la incidencia de malformaciones congeénitas
en hijos de madre diabética que reciben atencion prenatal en el servicio de
Perinatologla y Medicina Materno-Fetal del Hospital General de México.

Se realiz6 un estudio longitudinal prospectivo, para el cual se emplearon
los expedientes de las pacientes con control prenatal regular en el Hospital
General de México, servicio de Perinatologia y Medicina materno-Fetal, con
diagnostico de Diabetes y embarazo del mes de enero del 2004 al mes de
diciembre del 2006.

Encontrandose 216 pacientes con diabetes y embarazo, 215
nacimientos, de los que 204 fueron nacidos vivos y 11 mortinatos, con una
mortinatalidad de 0,05%.

Se encontraron 12 recién nacidos con una o mas anomalias congénitas
(0.05%). Las malformaciones congénitas se presentaron de la siguiente forma:
cardiovasculares en 33.33%, musculo esqueléticas 33.33%, genitourinarias
16.6%, pulmonares 16.6 %, neurolégicas 8.33% y sindrome de regresion
caudal 8.33%, a diferencia de la literatura con mayor frecuencia las
malformaciones musculo esqueléticas que las neurologicas.

Dentro de los grupos con mayor frecuencia de malformaciones fetales de
acuerdo a la cronicidad segun la clasificacion de la Dra. Priscilla White, se
encuentra el grupo de diabetes gestacional A2 y diabetes B.

En cuanto a la morbilidad perinatal se encontré: alteraciones
metabdlicas, hipoglucemia; hipocalcemia; taquipnea transitoria del recién
nacido; Sindrome de dificultad respiratoria en el recién nacido, fetopatia
diabética, neumonia; membrana hialina, productos de bajo peso al nacer,
productos de elevado peso al nacer para la edad gestacional y paralisis facial
periférica. Finalmente de los 215 nacimientos se obtuvieron 28 recién nacidos
con macrosomia.



MALFORMACIONES EN PRODUCTOS

DE MADRES DIABETICAS

Il. INTRODUCCION

La diabetes mellitus es secundaria a la resistencia o deficiencia de
insulina que provoca hiperglucemia.(22)

Los cambios fisiolégicos durante el embarazo producen un estado de
resistencia a la insulina (efecto diabetégeno del embarazo) La placenta
produce hormonas que la antagonizan incluyendo al lactogeno placentario
humano, progesterona, hormona del crecimiento y hormona liberadora de
corticotropinas. Estas hormonas también son la fuente principal de energia de
las cetonas y los acidos grasos libres. (1)

La diabetes gestacional es un estado de intolerancia a los carbohidratos
gue se desarrolla o se reconoce por primera vez durante el embarazo.

Representa uno de los problemas médicos mas frecuentes, casi 4% de las
embarazadas presentan diabetes gestacional, que tiene efectos a corto plazo
sobre el feto en desarrollo, que incluyen macrosomia, riesgo de traumatismo
obstétrico, hipoglucemia y otros como la obesidad y la aparicion de diabetes
mellitus tipo 2. (2)(25)

El 0,2% a 0,3% de los embarazos presentan diabetes mellitus (DM)
preexistente, mientras que 1% a 5% de los embarazos se complican con
diabetes gestacional (DG). También se ha demostrado que la prevalencia de
defectos congénitos al nacimiento, en madres diabéticas, se estima entre 8% y
10%, mientras que en la poblacion general esta cifra es alrededor de 3%. (18)

Se ha tomado en consideracion la clasificacion de la Dra. Priscilla White
que valora las complicaciones y cronicidad de la diabetes mellitus
pregestacional y gestacional.



Clasificacion de Dra. Priscilla White modificada de diabetes y embarazo.

Clase A B C D F R T H
Edad de > 20 afios 10-20 <10 afios
inicio Cualquiera afnos
Duracién <10 afos 10-20 > 20 afos
Cualquiera afos
Complica-
ciones Retinopatia Trasplante
vascula- Ninguna Ninguna Ninguna Retinopatia Nefropatia proliferativa renal Enferme-
res dad
coronaria
Tratamien-
to Dieta Insulina Insulina Insulina Insulina Insulina Insulina Insulina

La presencia de diabetes previa al embarazo se ha asociado con un
incremento 5 veces mayor de incidencia de malformaciones fetales mayores,
comparado con la poblacién general. (1)

Las malformaciones congénitas junto con el sindrome de dificultad
respiratoria representan la principal causa de morbilidad y mortalidad en hijos
de madres diabéticas. La frecuencia de las malformaciones se ha calculado de
6 a 10%, lo que refleja un incremento de tres a cinco veces mas en
comparacion con la tasa de la poblacion general. (3)(25)

Son mas frecuentes en mujeres con diabetes pregestacional y 2 a 3 veces
mas que en embarazos sin diabetes. Las malformaciones vinculadas con la
diabetes suelen incluir uno o mas d6rganos y suelen causar la muerte o
minusvalia notoria. Los sistemas organicos afectados con mayor frecuencia
incluyen el sistema nervioso central, el aparato cardiovascular, el aparato
digestivo, el genitourinario y el sistema esquelético. (5,25)




CAUSAS

Las malformaciones vinculadas con la diabetes ocurren en etapas muy
tempranas del embarazo, la mayoria se presentan antes de la octava semana
de gestacion.

Varios estudios han demostrado un fuerte vinculo entre el control de la
glucemia materna en el periodo periconcepcional y la aparicion de
malformaciones, observandose que a mayor concentracion de hemoglobina
glucosilada, mayor riesgo de un producto gravemente malformado. (4)

A pesar de que se ha establecido este vinculo, no se ha dilucidado por
completo el mecanismo preciso causante del desarrollo fetal anormal. Se han
postulado varias teorias que incluyen el dafio del saco vitelino en desarrollo,
estados deficitarios de acido araquidonico o mioinositol, liberacion de radicales
libres de oxigeno y alteracion en la transduccion de sefales. También se cree
que puede haber algun tipo de “efecto genotdoxico” como resultado de las
aberraciones en energéticos, sea aisladas o en combinacion. (14,16,18)

Los factores teratogénicos relacionados con la embriopatia diabética son
muchos: insulina, hiperglicemia, cuerpos cetdnicos, alteraciones de la glicdlisis,
déficit de acido araquidonico, inhibicién de la somatomedina. (18)

Se han realizado estudios in vitro en animales que han demostrado que la
hiperglucemia es teratogénica durante la organogénesis. Se encontré que la
hiperglucemia indujo malformaciones en una forma relacionada con la dosis:
una tasa de 20% de malformaciones con cifras de glucosa dos veces mayores
de lo normal, una de casi 50% cuando las concentraciones aumentaban cuatro
veces Y virtualmente 100% con cifras de glucosa de 950mg/dl. (10)

Dano del saco amnioético

La hiperglucemia materna antes de la séptima semana de gestacidn
pudiera tener efectos deletéreos en el desarrollo y la diferenciacion del saco
vitelino visceral. Se realiz6 un estudio ultraestructural de los efectos de la
hiperglucemia sobre el desarrollo del saco vitelino. Los capilares del saco
vitelino visceral y los vasos vitelinos en un medio con exceso de D-glucosa
eran escasos, en parches y de localizacion no uniforme. Desde el punto de
vista ultraestructural, las células del endodermo del saco vitelino visceral tenian
menos reticulo endoplasmico rugoso, ribosomas y mitocondrias, defectos que
sugieren que el exceso de D-glucosa durante la organogénesis tiene un efecto
primario sobre la estructura y funcidn celular del saco vitelino, con embriopatia
resultante. (10,15)



Radicales libres de oxigeno

Se cree que el mecanismo de embriopatia se enfoca a la mayor
produccion de radicales libres de oxigeno. La mayor actividad de radicales
libres de oxigeno produce peroxidacion de lipidos, que a su vez causa
desequilibrio en la produccidn de prostaglandinas. Esta teoria sefiala un posible
vinculo entre el exceso de produccion de radicales libres de oxigeno y la
deficiencia de acido araquidénico y mioinositol. (11,18)

Los riesgos que presentan los hijos de madres diabéticas al nacimiento son
varios, destacando alteraciones del crecimiento fetal intrauterino (40%),
hipoglicemia (20%), prematurez (15%), asfixia (15% hasta 25 a 28%),
enfermedad de membrana hialina (15%), sindrome de dificultad respiratoria
(15%), malformaciones congénitas (5 a 12%) y trastornos metabdlicos como
hipocalcemia, hipomagnesemia e hiperbilirrubinemia. (18,19)

También pueden presentar datos de fetopatia diabética como son macrosomia,
fascies cushinoide, giba dorsal, hipertricosis, pliegues cutaneos muy marcados,
rubicundez y hepatoesplenomegalia, por lo menos 3 de estas caracteristicas.
(19,20).

MALFORMACIONES FETALES

En la actualidad, la literatura médica ha sostenido el concepto de que los
embarazos complicados con diabetes gestacional tienen el mismo riesgo para
malformaciones fetales que las mujeres no diabéticas. Schaefer et al han
comunicado una incidencia aumentada de anomalias, habitualmente asociadas
con diabetes tipo 1, en mujeres ya sea diabéticas gestacionales o diabetes tipo
2. Las anomalias estaban asociadas con hiperglicemias en ayuno y valores
elevados de hemoglobina glicosilada y puede corresponder a mujeres con
diabetes mellitus pregestacionales tipo 2 no diagnosticadas. (18,14)

La asociacion de diabetes mellitus materna con anomalias congénitas es bien
conocida, especialmente las mayores de los sistemas cardiovascular, nervioso
central (SNC), genitourinario y esquelético. Los estudios también muestran que
los hijos de mujeres con diabetes gestacional, especialmente aquellas con
hiperglicemia en ayunas, tienden a tener tasas mas altas de malformaciones
congeénitas. (16,18)

Los hijos de madres con diabetes gestacional o pregestacional, asociado a una
hiperglicemia en ayunas (mayor de 105 mg/dl), tienen un riesgo tres a cuatro
veces mayor de malformaciones. En la diabetes gestacional con buen control
metabodlico la tasa de malformaciones congénitas no difiere de la de la
poblacion no diabética. (18)



Sindrome de regresién caudal

La mas caracteristica observada en nifios de madres diabéticas fue el
sindrome de regresion caudal, se presenta 250 mas veces que en las
pacientes con embarazos normales y aproximadamente 1% de los recién
nacidos de madres diabéticas presentan este defecto. (7,19)

El sindrome de regresion caudal se caracteriza por la terminacion
prematura de la columna vertebral. Puede ocurrir como parte de un grupo
complejo de malformaciones que incluye anormalidades anorrectales,
genitourinarias y del sistema nervioso central. (5)

Se han realizado estudios en ratas con diabetes, en los que se demuestra
que las embriopatias son multifactoriales. Se demostré que en el sindrome de
regresion caudal la administracion de acido retinoico (vitamina A) disminuye el
grado de regresion caudal, asociandose también al gene Whnt-3a en la ruta
patogénica del acido retindico que induce la regresion caudal. (7)

Anomalias del Sistema nervioso central

Las malformaciones del sistema nervioso central constituyen un
porcentaje importante de las anomalias en hijos de madres diabéticas. Las mas
frecuentes son anencefalia, acrania, meningocele, mielomeningocele,
arrinencefalia, microcefalia y holoprosencefalia. La incidencia de defectos de
tubo neural es de 3 a 20 veces mayor en los descendientes de mujeres con
diabetes gestacional. (9)(24)

La anencefalia se detecta por ultrasonografia por la ausencia constante de
la boveda craneana, detectable desde la semana 12 de la gestacion. Debe
proponerse la interrupcion del embarazo ya que este trastorno es incompatible
con la vida. (5)

Puede sospecharse microcefalia si la valoracion ultrasonografica del
diametro biparietal o el occipitofrontal esta 3 desviaciones estandar por debajo
de la media o la proporcion de la cabeza cuerpo es menor del porcentil 5.
Deberian hacerse cariotipo fetal y un estudio ultrasonografico detallado. (5)



CARDIOMIOPATIA

La hipertrofia de tabiques cardiacos complica del 35 al 40% de los
embarazos afectados por la intolerancia materna a la glucosa- El tabique
interventricular y las paredes ventriculares derecha e izquierda pueden estar
muy engrosados. Los lactantes tienden a presentar cianosis o datos de
insuficiencia cardiaca después del parto. La hiperinsulinemia fetal en respuesta
a la hiperglucemia materna se cree la causa de cardiomiopatia. (11)

Histolégicamente el miocardio muestra desorganizacion de las miofibrillas.
A pesar del buen control de hiperglucemia durante el embarazo, aun se puede
presentar hipertrofia de tabiques cardiacos y de las paredes ventriculares, que
puede ser asintomatica en el periodo de recién nacido, y tiende a remitir a los
3 a 6 meses de edad. (5)

Anomalias cardiacas

Constituyen casi la mitad de las anomalias mayores. Las mas frecuentes
son la transposicion de los grandes vasos, defectos septales ventriculares,
coartacion de la aorta, ventriculo unico, hipoplasia de ventriculo izquierdo,
persistencia de conducto arterioso, estenosis pulmonar y atresia de valvulas
pulmonares (18).

Los investigadores han demostrado una relacion directa entre la tasa de
cardiopatias congénitas y el grado de complicaciones vasculares, intensidad y
duracion de la diabetes. (6)

Anomalias urolégicas

Algunas de las malformaciones mas frecuentes incluyen duplicacion
ureteral, agenesia renal e hidronefrosis.

La ausencia de vejiga a las 18 semanas por ultrasonografia debe hacer
sospechar de agenesia renal. (9)

En la diabetes gestacional, comunmente hay alteraciones en la expresion
o bioviabilidad de los IGFs (factores de crecimiento semejantes a la insulina)
en varios organos fetales. IGF-l e IGF-Il son producidos durante el desarrollo
del metanefros y promueven la organogénesis renal. Se realizé un estudio en el
que se demostrd por primera vez que la diabetes materna causa incremento de
la concentracién de IGF/MG6PR en el riiidn fetal. Este receptor es crucial en la
regulacion de los niveles libres de IGF-Il, este incremento puede llevar a la
disminucién en la accién de IGF-Il, lo que puede explicar la alteracién en la
nefrogenesis de los fetos de madres diabéticas. (8)



Lesiones gastrointestinales

Las mas frecuentes incluyen atresia duodenal, ano imperforado y
sindrome de colon izquierdo pequeio.

Por ultrasonografia la atresia duodenal se observa con imagen de doble
burbuja y polihidramnios. Desafortunadamente la imagen en doble burbuja no
es constante antes de las 24 semanas de gestacion, por lo que hay una gran
posibilidad de falso negativo durante el segundo trimestre, por lo que es
necesario realizar otro ultrasonido en el tercer trimestre. (11)

Otras anomalias son arteria umbilical Unica que se encuentra en casi
6.4% de los casos y representa un incremento quintuple con respecto a la
poblacién general, asociandose a cromosomopatias (5)

DIAGNOSTICO Y VALORACION DE LAS MALFORMACIONES

La valoracion de las malformaciones cardiacas se debe realizar con la
cuantificacion temprana de hemoglobina glucosilada, ultrasonografia para
estudio anatémico fetal general (2° Nivel) y ecocardiografia fetal. (14)

Hemoglobina glucosilada

Las hemoglobinas glucosiladas son transformaciones postcinéticas de la
hemoglobina natural Ag en las que la porcién azucar esta unida a la valina N-
terminal de cada cadena beta. La fraccidn mas grande de las hemoglobinas en
cuestion es la HbAi. que constituye hasta el 80% de las hemoglobinas
menores y se forma cuando la glucosa se une de manera lenta e irreversible a
la hemoglobina Ag. (2,17,18)

La HbA+; se expresa como un porcentaje y provee el reflejo retrospectivo
integrado del estado de la glucemia en 4 a 8 semanas precedentes a su
cuantificacion.

Se efectuaron estudios en los que se realizaron curvas caracteristicas
receptor-operador para la aparicion de anomalias congénitas como funcion de
la concentracién de glucosa sanguinea preprandial media durante el primer
trimestre y la primera hemoglobina glucosilada cuantificada. Aquellas con
hemoglobina glucosilada por arriba de 12% o glucemia preprandial media
durante el primer trimestre mayor de 120mg/dl tuvieron mayor riesgo de aborto
y malformaciones. (17).



Valores de HbA; menores de 7 a 7.5% pueden reducir la frecuencia de
malformaciones fetales, lo que se traduce a valores de glucemia de
aproximadamente 150 a 160 mg/dl. (12)

En condiciones Optimas es importante cuantificar la cifra de hemoglobina
glucosilada antes del embarazo o retrasar éste hasta que se alcancen cifras
normales.(21)

Estudio ultrasonografico (2° Nivel)

Se utiliza para el diagnéstico prenatal de las malformaciones congénitas.
Es posible hacer un escrutinio exhaustivo de la anatomia fetal a las 20
semanas de gestacion para descartar las anomalias vinculadas con la diabetes
y asi permitir modificar el tratamiento obstétrico para hacer 6ptima la evolucion
fetal.(12)

La ultrasonografia tiene una sensibilidad de 56% y especificidad de
99.5%, y un valor predictivo positivo de 90%, con uno negativo de 97% para la
deteccion de defectos congénitos mayores antes de las 24 semanas. (12)

Ecocardiografia fetal

La imagen de 4 camaras se usa actualmente para la deteccion inicial de
lesiones cardiacas. Se ha informado la sensibilidad de 66% y especificidad de
100%. Se recomienda un ecocardiograma fetal a partir de las 24 semanas de
gestacion para definir la integridad estructural del corazén, asi como un estudio
de vigilancia a las 32 a 34 semanas a fin de valorar la estructura cardiaca y la
aparicion de cardiopatia hipertréfica.(9)

PREVENCION

El proceso teratogénico en la paciente diabética es multifactorial, y
pudiera ocurrir a través de una via comun. En la actualidad la prevencion de
malformaciones en seres humanos puede solo lograrse por control de la
glucemia durante la organogénesis y un adecuado control prenatal. (2,22,23)



lll. JUSTIFICACION

La principal causa de morbimortalidad en los hijos de madres diabéticas
son las malformaciones fetales, las cuales estan relacionadas con los niveles
de glucemia, el grado de descompensaciéon de los mismos asi como la
cronicidad del padecimiento y la etapa de la edad gestacional en que esto se
presente.

Las malformaciones congénitas mas comunes en el hijo de madre
diabética se ubican, por orden de incidencia en: Aparato cardiovascular,
sistema nervioso central, aparato digestivo, sistema urinario, sistema musculo-
esquelético y sistema Oseo.

El propdsito de este estudio fue conocer la incidencia de malformaciones
congénitas en hijos de madres diabéticas que reciben atencion prenatal en el
Hospital General de México, servicio de Perinatologia y Medicina Materno-
Fetal.
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IV. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

- Conocer la incidencia de malformaciones congénitas en hijos de madre
diabética que reciben atencion prenatal en el servicio de Perinatologia y
Medicina Materno-Fetal del Hospital General de México.

OBJETIVO ESPECIFICO

- Determinar si existe relacion entre la presencia de malformaciones
fetales y la clasificacion de Diabetes segun la Dra. Priscilla White.

- Grupos etareo con mayor grado de afeccion.

- Incidencia de alteraciones fetales con respecto al tipo de diabetes y
relacion con la cronicidad de ésta.

- Relacion de malformaciones congénitas con la paridad materna.

- Relacion de malformaciones congénitas con la edad materna.

- Via de resolucién del embarazo en relacion con la malformacion
congeénita.

- Conocer el peso y valoracién de Apgar promedio, en relacion con la
malformacion congénita.

- Incidencia de malformaciones congénitas por sistema o aparato afectado

- Estudiar como se comportan los siguientes factores como resultado del
embarazo en relacion con la diabetes:

« Complicaciones fetales.- Malformaciones congénitas, macrosomia,
restriccién del crecimiento intrauterino, trastornos metabdlicos, fetopatia,
obitos, trastornos respiratorios, etc.

 Complicaciones maternas.- Aborto, amenaza de parto pretérmino,
hipoglucemia, cetoacidosis, dificil control metabdlico, trastornos
hipertensivos, hemorragia obstétrica, histerectomia, muerte, etc.

V. PROBLEMA

El propodsito de este estudio es conocer la incidencia de malformaciones
en productos de madres diabéticas, debido a que la primer causa de
morbimortalidad fetal en hijos de madre diabética esta representada por esta
entidad.

11



VI. HIPOTESIS

- La ocurrencia de malformaciones fetales en productos de madres
diabéticas esta relacionada con los niveles de glucemia, el grado de
descompensacion de los mismos asi como la cronicidad del padecimiento y la
etapa de la edad gestacional en que esto se presente

- Las malformaciones congénitas mas comunes en el hijo de madre
diabética se ubican, por orden de incidencia en.- Aparato cardiovascular,
sistema nervioso central, aparato digestivo, sistema urinario, sistema
musculoesquelético y sistema 6seo
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VII. MATERIAL Y METODOS

Se trata de una investigacion clinica, con un estudio longitudinal
prospectivo, para el cual se emplearon los expedientes de las pacientes con
control prenatal regular en el Hospital General de México, servicio de
Perinatologia y Medicina materno-Fetal, con diagnostico de Diabetes y
embarazo del mes de enero del 2004 al mes de diciembre del 2006.

Material clinico:

Criterios de inclusidon.- Mujeres de cualquier edad, con diagnostico de
embarazo y diabetes mellitus, que han sido clasificadas segun la clasificacion
de Priscila White, sin haber recibido tratamiento médico previo en el embarazo
actual; en cualquier trimestre de la gestacion, con control prenatal regular en el
Hospital General de México, servicio de Perinatologia y Medicina Materno-
Fetal, con resolucion en este hospital.

Criterios de exclusién.- Mujeres de cualquier edad, con diabetes mellitus y
embarazo con alguna patologia agregada no relacionada con las
complicaciones cronicas evaluadas en la clasificacion de La Dra. Priscilla
White de Diabetes y aquellas con tratamientos médicos previos
(hipoglucemiantes orales) durante el embarazo actual, ademas de aquellas sin
control prenatal regular.

RECURSOS

Se realizé la revision de expedientes de pacientes con atencion prenatal
en el Hospital General de Meéxico, servicio de Perinatologia y Medicina
Materno-Fetal con diagnéstico de diabetes y embarazo que cumplian los
criterios de inclusion antes mencionados.

METODOS

Se revisaron los expedientes de pacientes con diabetes y embarazo que
recibieron atencién prenatal en el Hospital General de México, servicio de
Perinatologia y Medicina materno-Fetal, del 1° de enero del 2004 al 31 de
diciembre del 2006, valorando las malformaciones fetales diagnosticadas y
posteriormente se evalud la incidencia en relacidon con diversos factores como
la clasificacion de la Dra. Priscilla White . También se revisaron las principales
complicaciones perinatales en estos neonatos
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VIIl. RESULTADOS

En el periodo estudiado, se encontraron 216 pacientes con diabetes y
embarazo y ocurrieron 215 nacimientos, de los que 204 fueron nacidos vivos
(4 embarazos gemelares) y 11 mortinatos, lo que representa una mortinatalidad
de 0,05% y con 5 pacientes a las que se les realiz6 legrado uterino instrumental
por presentar huevo muerto retenido (2 casos), embarazo anembridnico (2
casos) y una con un aborto diferido de 12.5 semanas a la que se le realizd
legrado posterior a la expulsién del producto de la concepcion. Cuadro 1,
Figura 1.

Se encontraron 12 recién nacidos que presentaban una o mas
anomalias congénitas (0.05%, 12/215), sin referirse malformaciones en los
productos mortinatos, de los cuales 6 de ellos entre las 37 y 41 semanas de
gestacion, uno postérmino y 2 productos inmaduros y 2 pretérmino, solo
reportandose datos de insuficiencia fetoplacentaria.

Las malformaciones congénitas se encontraron de la siguiente forma:
cardiovasculares en 33.33%, musculoesqueléticas 33.33%, genitourinarias
16.6%, pulmonares 16.6 %, neurolégicas 8.33% y sindrome de regresion
caudal 8.33%. Dentro de estos grupos algunos productos presentaron varias
malformaciones congénitas, describiéndose en los expedientes con sindromes
dismorficos (25%, 3 casos), con malformaciones musculoesqueléticas,
cardiopatias y neurolégicas. Tabla 1, Figura 2

De las 216 embarazadas se clasifico el tipo de diabetes de acuerdo a la
clasificacion de White, de las que 44 presentaron diabetes A1 (20.37%), 70
pacientes con diabetes A2 (32.40%) ; Se presentaron 6 recién nacidos con
malformaciones congénitas, con predominio en el grupo de pacientes con
diabetes gestacional A2 de White ( total 5 recién nacidos: cardiopatia 1,
displasia renal 1, labio paladar hendido 1, polidactilia 1, Sx. Regresion caudal 1,
hipoplasia pulmonar 2 , algunos de ellos con multiples malformaciones).

Tabla 2, Figura 3.
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En cuanto a la clase B de diabetes se presentaron 83 casos, (38.42%),
con una cronicidad de menos de 1 afo, 1 caso, (1.2%); 1 afio, 17 casos
(20.48%); 2 anos, 33 casos (39.75%); 3 anos, 9 casos (10.84%); 4 anos, 10
casos (12.04%); 5 afnos, 5 casos (6.02%); 6 afnos, 6 casos (7.22%); 7 anos, 1
caso(1.2%); y 8 anos, 1 caso (1.2%). Presentando 4 productos con
malformaciones (33.33%) de los cuales 3 con cardiopatia y uno con sindrome
dismorfico: labio y paladar hendido, cardiopatia y alteracion en las
extremidades (No especificadas en el expediente) Tabla 2, Figura 3.

En la clase C se obtuvieron 13 pacientes (6.01%) 7 con diagnostico
antes de los 20 afios de edad (53.84%) y 6 pacientes con una cronicidad de 10
a 18 afos (46.15%); y presencia de 2 productos con malformaciones
congénitas: 1 con displasia renal multiquistica (8.3%) y otro con dos
malformaciones: holoproscencefalia y labio paladar hendido (8.3%).
Tabla 2, Figura 3.

El resto de las pacientes con embarazo y diabetes no presentaron algun
tipo de malformacion congénita, dos casos D de White (0.92%) con datos de
retinopatia no proliferativa y una diabetes de mas de 20 afios de evolucion; 1
caso (0.46%) tipo R con retinopatia proliferativa con 2 afios de evolucion, 1
caso (0.46%)tipo F con datos de neuropatia y 2 afios de diagnostico y
finalmente 2 casos (0.92%) tipo H de White por presencia de cardiopatia
isquémica por infarto al miocardio en cara anteroseptal y colocacion de stent y
otro de ellos con cardiopatia isquémica y antecedente de EVC, ambos con
diagnostico de 1 afo. Tabla 2, Figura 3.

Por el grupo etareo, la mayoria de los productos de madres diabéticas,
se encontraron de los 21 a 30 afos (7 casos, 58.33%), siguiendo el grupo de
los 31 a 40 afnos (3 casos, 25%); y de los 10 a 20 afios (1 caso, 8.33%), al igual
que el grupo de mas de 41 anos (1 caso, 8.33%), siendo 2 casos de madres
afosas (38 y 43 anos, 16.6%). Tabla 3.

De acuerdo a la paridad, se encontr6 mayor frecuencia cuando se
trataba del tercer embarazo (4 casos, 33.3%), siguiendo las primigestas (3
casos, 25%), en el mismo lugar las pacientes secundigestas y con 4
embarazos con 2 casos respectivamente (16.6%) y finalmente una gran
multipara, con 8 embarazos (8.33%).Tabla 4.

La via de interrupcién mas empleada en estos productos fue la cesarea
(11 casos, 91.6%) y un solo caso por via vaginal (8.33%), el cual presentd
como malformaciones labio paladar hendido y polidactilia. Tabla 5.
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De los 12 productos con malformaciones el de mayor peso al nacer fue
de 3,800gr, con un Apgar de 7 al minuto y 8 a los 5 minutos y el de menor peso
de 1330gr, con un Apgar de 6 al minuto y 8 a los 5 minutos del nacimiento. Es
importante mencionar que 7 de los productos eran pretérmino, de las 34 a las
36 semanas (58.33%) y 5 con productos de término (41.6%).

El producto con Apgar mas bajo de 3 al minuto y 7 a los 5 minutos fue
del producto con holoproscencefalia y los de mejor calificacion de Apgar 8 al
minuto y 9 a los 5 minutos, dos productos con sindrome dismorfico, uno de
ellos con alteraciones musculoesqueléticas y el otro con alteraciones
musculoesqueléticas y cardiopatia.

En cuanto a la morbilidad perinatal se encontré: alteraciones metabdlicas
(1.92%); hipoglucemia (10.57%); hipocalcemia (2.88%); taquipnea transitoria
del recién nacido (5.74%); Sindrome de dificultad respiratoria en el recién
nacido (18.46%), fetopatia diabética (30.76%), neumonia (7.69%); membrana
hialina (3.84%); productos de bajo peso al nacer (4.80%) y productos de
elevado peso al nacer para la edad gestacional (17.30%) y paralisis facial
periférica (0.96%) Tabla 6.

Finalmentg de los 215 nacimientos se obtuvieron 28 recién nacidos con
macrosomla (13.01%)
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IX. DISCUSION

Segun Schaefer, las anomalias congénitas en mujeres con diabetes
gestacional y diabetes tipo 2, afectan a los mismos 6rganos y sistemas que
han sido descritos en mujeres con diabetes tipo 1. Encuentra, que las
cardiopatias congénitas son el grupo mas frecuente (37,6%), seguidas por las
musculoesqueléticas (14,7%), SNC (9,8%) y anomalias que comprometen
multiples 6rganos y sistemas (16%). (18).

En nuestro estudio encontramos de igual forma con mayor frecuencia a
las cardiopatias 33.33%, musculoesqueléticas 33.33%, seguidas de las
malformaciones genitourinarias y pulmonares con un 16.6% para ambas y
finalmente las malformaciones neuroldgicas y sindrome de regresion caudal
con una frecuencia del 8.33 para cada una, concordando de forma a las del
autor al que se hace referencia.

En cuanto a la relacion con la cronicidad clasificada en la clasificacién de
White se puede observar que la mayoria de las pacientes que pertenecen a lo
que corresponde a la diabetes gestacional, principalmente la tipo A2, es la que
presentd mayor numero de productos con malformaciones como ya se
menciono esto secundario al deficiente control glucémico en el embarazo sobre
todo en las primeras semanas cuando ocurre la organogénesis. Seguida de
ella se encuentra la clase B de diabetes de las clasificacién de White en la cual
ya se encuentran datos de cronicidad sin presentarse aun complicaciones
vasculares, sin embargo la evolucién de la diabetes en los casos presentes la
mayoria era de poco tiempo de diagnostico, y algunos de los casos con un
adecuado control glucémico, por lo que seria importante valorar en un plazo
mayor de tiempo y con mas casos si hay una relacién en cuanto a la cronicidad
de la diabetes y la presencia de malformaciones fetales por las alteraciones en
el metabolismo presentes por la enfermedad de base.

Farrel, sugiere que es mas probable que aquellas mujeres que
presentaron una diabetes gestacional y diabetes en el postparto inmediato,
hayan tenido una diabetes tipo 2 pregestacional no reconocida y, por lo tanto,
representan el mismo riesgo de anomalias congénitas que las pacientes con
diabetes mellitus tipo 1 6 2 (18), ya que la mayoria de las pacientes desconoce
sus niveles de glucemia previos al embarazo y muchas veces se sospecha de
la patologia por alguna alteracion en el producto hasta el momento del
nacimiento o en etapas avanzadas del embarazo.

17



X. CONCLUSIONES

Con estos resultados, se podria concluir que el riesgo de tener un hijo
malformado esta presente, tanto para las mujeres con diabetes pregestacional
como para las que presentan diabetes gestacional. Este hecho nos parece muy
importante, ya que es necesario conocer estos riesgos y los factores que
contribuyen a aumentarlo. Asi como es importante proporcionar una
informacion completa y orientacion sobre la enfermedad a la paciente, sobre
todo si tiene factores de riesgo para presentarla.

En cuanto a la fisiopatogenia de las malformaciones debidas a la
diabetes en el embarazo aun hay un gran campo de estudio para determinar
exactamente la causa, por el momento se sabe que lo esencial es la
hiperglucemia importante a etapas tempranas del embarazo, momento en el
gque muchas veces la paciente no se sabe embarazada o desconoce la
presencia de diabetes.

Finalmente en cuanto a la morbilidad perinatal es importante tomarlo en

cuenta ya que las complicaciones que presentan estos recién nacidos pueden
llegar a ser fatales y con repercusiones para el binomio.

18



Xl. GLOSARIO

ATENCION PRENATAL: vigilancia periddica sistematica y primordialmente
clinica del estado gravido con el apoyo de laboratorio y gabinete.

DIABETES GESTACIONAL.: estado de intolerancia a los carbohidratos que se
desarrolla o se reconoce por primera vez durante el embarazo.

EMBARAZO DE PRETERMINO: edad de la gestacion entre las 28 y 36
semanas.

EMBARAZO DE TERMINO: edad de la gestacion entre las 37 y 40 semanas.

EMBARAZO POSTERMINO: edad de las gestacion de mas de las 41 semanas
con fecha de ultima menstruacion segura.

RECIEN NACIDO O NEONATO: se aplica al producto de la concepcion
proveniente de un embarazo de 20 o mas semanas, desde su nacimiento hasta
que cumple 28 dias de edad. Se emplea tanto para los productos vivos o
muertos.
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CUADRO 1

Total de pacientes con diabetes y embarazo:
Total de productos de madres con diabetes:

Total de productos con malformaciones:
Incidencia de malformaciones:

Recién nacidos vivos:
Mortinatos:

216
215
12

0.055%

204
11

TABLA 1. Frecuencia de malformaciones congénitas

TIPO DE NO. DE

MALFORMACION PRODUCTOS PORCENTAJE

Malformaciones

cardiovasculares 4 33.3
Malformaciones
genitourinarias 2 16.6
Sindrome de
regresion caudal 1 8.33
Malformaciones
neurolégicas 1 8.33
Malformaciones
gastrointestinales 0 0
Otras
malformaciones
Musculoesqueléticas 4 33.3
Pulmonares 2 16.6
Sx. dismérfico 3 25
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TABLA 2. Malformaciones congénitas de acuerdo a la Clasificacién de White

CLASIFICACION NUMERO PRODUCTOS CON TIPO
DE DE MALFORMACIO- DE
WHITE PACIENTES NES MALFORMACION
Cardiovasulares...........c..cccceevnenenn. 0
Genitourinarias........c.ccocvvevieiernenn 0
Sindrome de regresioén caudal........ 0
A1 44 1 Neurolégicas...........ccovvnrniieniniinnnn. 0
Gastrointestinal..............cc..coceoal 0
Otras malformaciones
Sx. Dismorfico........ocvvvvvviriennnns 1
(polidactilia)
Cardiovasulares...........cccocevvveviinennn 1
Genitourinarias.........ccocvvieveririennnns 1
A2 70 5 Sindrome de regresion caudal......... 1
Neuroloégicas...........ccorvnrniieinninnenns 0
Gastrointestinal.............ccccocoeeeienin 0
Otras malformaciones
Musculoesquelético................... 2
Hipoplasia pulmonar................. 2
Cardiovasulares..........cccceveeenenannnn. 3
Genitourinarias.........ccocevvievviriennnns 0
B 83 4 Sindrome de regresion caudal......... 0
Neurolégicas..........cccvvenruiieiniinnenns 0
Gastrointestinal...............c...cccooelll 0
Otras malformaciones..................... 0
Cardiovasulares...........cccvcevvveviinennn 0
Genitourinarias........cccocvvviiveririennnns 1
C 13 2 Sindrome de regresion caudal......... 0
Neuroloégicas...........ccvevnvuiieinninnenns 1
Gastrointestinal.............ccccoceeeeianin 0
Otras malformaciones.................... 0
Cardiovasulares.......c.ccccceeveienenannnn. 0
Genitourinarias.........ccocevvveveviriennnns 0
D 2 0 Sindrome de regresion caudal......... 0
Neurolégicas...........ccvveniuiieiniinnenns 0
Gastrointestinal..............c....ocoool 0
Otras malformaciones..................... 0
Cardiovasulares.........c.ccccoviiiiiinnnnns 0
Genitourinarias..........cccccvvvevirievannnnns 0
R 1 0 Sindrome de regresién caudal.......... 0
Neurolégicas..........cceeviiiiiiiiiennnn. 0
Gastrointestinal.............................. 0
Otras malformaciones..................... 0
Cardiovasulares.........c.ccccovviiiiinnnnns 0
Genitourinarias..........ccccvvvevirievennnns 0
F 1 0 Sindrome de regresién caudal.......... 0
Neurolégicas..........cccoeviiiiiiiiieninns 0
Gastrointestinal............................... 0
Otras malformaciones...................... 0
Cardiovasulares...........ccccocviiiiininnnns 0
Genitourinarias..........cvcevvveverrieriran. 0
H 2 0 Sindrome de regresién caudal........... 0
Neurolégicas...........cceevnieiiieinniennn. 0
Gastrointestinal............................... 0
Otras malformaciones...................... 0
Cardiovasulares..........c.ccocvvvevvnvnnnnns 0
T Genitourinarias..........ccccvvvevirievennnns 0
0 0 Sindrome de regresion caudal.......... 0
Neurolégicas...........ccoeviiiiniiiinnnnnn 0
Gastrointestinal......................oll 0
Otras malformaciones..................... 0
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TABLA 3. Edad materna y porcentaje de productos con malformaciones

congénitas.

NO. DE PRODUCTOS
EDAD MATERNA CON PORCENTAJE

MALFORMACIONES

10 A 20 anos 1 8.33

21 a 30 anos 7 58.33

31 a 40 anos 3 25

Mas de 41 anos 1 8.33

Madres anosas 2 16.6

TABLA 4. Paridad y productos malformados de madres diabéticas

NO DE PRODUCTOS

GESTACIONES CON PORCENTAJE
MALFORMACIONES
1 3 25
2 2 16.6
3 4 33.3
4 2 16.6
8 1 8.33

TABLA 5. Via de interrupcion del embarazo de madres diabéticas con
productos con malformaciones congénitas

NO. DE CASOS CON

VIA DE PRODUCTOS CON PORCENTAJE
INTERRUPCION MALFORMACIONES
PARTO 1 8.33
CESAREA 11 91.6
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TABLA 6. Morbilidad perinatal en recién nacidos de madres diabéticas

PATOLOGIA NO. DE CASOS PORCENTAJE
Alteraciones 2 1.92
metabdlicas
Hipoglucemia 11 10.57
Hipocalcemia 3 2.88
Taquipnea transitoria 6 5.76
del recién nacido
Sindrome de dificultad
respiratoria del recién 14 18.46
nacido
Fetopatia diabética 32 30.76
Neumonia 8 7.69
Membrana hialina 4 3.64
PBEG 5 4.80
PEEG 18 17.30
Paralisis facial 1 0.96
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TOTAL DE PACIENTES CON DIABETES Y EMBARAZO Y
PRODUCTOS DE MADRES DIABETICAS
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FIGURA 1.
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FRECUENCIA DE MALFORMACIONES FETALES EN
PRODUCTOS DE MADRES DIABETICAS
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CLASIFICACION DE WHITE Y PRODUCTOS CON
MALFORMACIONES CONGENITAS
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