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INTRODUCCION.

La diabetes gestacional (DMG) afecta entre el 2% y 9% de los embarazos, y se
basa en un trastorno de la tolerancia a la glucosa que aparece en la segunda
mitad del embarazo y se acompafia de un aumento de las complicaciones
perinatales. (1,2)

El Colegio Americano de Obstetricia y Ginecologia y la asociacibn Americana de
Diabetes recomiendan que todas las mujeres embarazadas sin diagndéstico de
diabetes deben ser sometidas a pruebas de deteccibn para diabetes
gestacional.(3) Las modalidades de deteccion y diagndéstico aun no estan
perfectamente establecidas, |0 que explica que se apliguen estrategias diversas en
la practica clinica.(4-5) La deteccibn es necesaria para que el tratamiento
disminuya las complicaciones perinatales, lo que incita al desarrollo de programas
de deteccién, seguimiento y manejo de las mujeres embarazadas con diabetes
gestacional que modifiquen sus habitos alimentarios, favorezcan la actividad fisica
e incluso utilicen antidiabéticos con el objeto de retrasar o prevenir la aparicion de

diabetes y sus complicaciones.(6-8)

MARCO TEORICO

La diabetes gestacional es una alteracion en el metabolismo de los carbohidratos
que se manifiesta por hiperglucemia. Esta se descubre por primera vez durante un

embarazo. (9-11)
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Del 4 al 11% de las mujeres mexicanas manifiestan esta enfermedad.(12-14) Por
lo regular este trastorno desaparece después del parto y por ello se considera un
periodo de anormalidad condicionado por la gestacién (cuadro 1).(8,9,10) La
diabetes gestacional, se ve condicionada en su manifestacion por la influencia de
determinados factores comunes (heredo-familiares, étnicos, obesidad, edad, talla
baja, multiparidad, menarquia retrasada, farmacos, enfermedades cronico-
degenerativas, etc.). (12-14) En la diabetes y el embarazo existen tres situaciones
especiales:

1. Paciente con diabetes mellitus diagnosticada antes del embarazo, definida
como diabetes pregestacional.

2. Paciente que cursa con diabetes solo durante el embarazo. Ocurre en una
mujer previamente sana con hiperglucemias durante el embarazo; por lo regular,
ésta desaparece después del mismo. Varios estudios sefialan que en los 10 afios
posteriores al embarazo 50% de las pacientes tendran diabetes mellitus, lo que se
define como diabetes gestacional.

3. Paciente que desconoce tener diabetes antes del embarazo y que durante el
primer trimestre tiene glucemias en ayuno elevadas. Se le realiza tamiz (50 g de
glucosa en ayunas con medicion de glucosa sérica a la hora, medida por el
método de la glucosa oxidasa) y sale positivo (> 180 mg/dL) desde el primer

trimestre. ( 15-17)

Aln se desconoce la patogénesis de la diabetes gestacional; sin embrago, se
admite que los cambios en la accion de la insulina condicionan la adaptacion del

metabolismo materno para favorecer la disposicion de los nutrientes que requiere
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el feto para su desarrollo. (18-21) De esta forma se establece un estado de
resistencia a la insulina que genera mayor produccion de insulina a fin de
compensar dicha resistencia, siempre que exista suficiente reserva funcional
pancreatica (Figura 1). Dicho fendmeno puede resultar de la combinacion de un
aumento de la masa adiposa materna y de un efecto «antiinsulinico» de las
hormonas producidas por la placenta (progesterona, lactdgeno placentario
humano, prolactina, cortisol y leptina).(20) El antagonismo de la insulina que se
desarrolla durante el embarazo es probablemente consecuencia del lactbgeno
placentario, que es secretado en cantidades enormes (favorece
gluconeogénesis), y en menor grado de la accion de los estrégenos (acciéon
hiperglucemiante) y la progesterona.(21-22) De esta forma se establece un estado
de resistencia a la insulina con ayuno facilitado, con tendencia a la lipdlisis (para
dar energia a la madre vy reservar la glucosa para el feto), en tanto que en la
etapa postprandial se observa dificultad para utilizar la glucosa a pesar de
cantidades crecientes de insulina) tras una mayor produccién de insulina a fin de
compensar dicha resistencia, siempre que exista suficiente reserva funcional
pancreatica.(23) Sin embargo, las células beta del pancreas podrian estar
lesionadas y ser insuficientes para compensar esta demanda, lo que
desencadenaria la hiperglucemia en el embarazo. (24-27) Para fines de estudio,
los factores que provocan la diabetes gestacional se clasifican en extra

pancredticos e intra pancreaticos.
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Cuadro 1. Caracteristicas de la diabetes gestacional

Afecta cerca del 7% del total de embarazps

Se inicia por primera vez durante la gestacion

Es un término epidemioclogico

Puede repetirse en el siguiente embarazo

Entre 30 y 50% de los casos experimentan diabetes tipo 2

FACTORES EXTRAPANCREATICOS

Hormonas durante la gestacién

Los cambios en la resistencia a la insulina durante el embarazo se relacionan con
la concentracion creciente de las hormonas placentarias, como: lactégeno
placentario, hormona de crecimiento, progesterona, cortisol y prolactina. Estas
hormonas desaparecen inmediatamente después del parto. (20-23) Dichos
cambios modifican el ambiente intrauterino y el metabolismo sistémico materno
durante el embarazo, ya que pueden causar hipoglucemia en el primer trimestre,
aumentar los requerimientos de insulina al final del mismo y, por ultimo,
condicionar la necesidad de suspender la insulina en el postparto inmediato. (25-
26) La alteracion en el metabolismo durante la administracion de la insulina al final
del embarazo en la mujer obesa es similar al que se observa en la mujer delgada,
ya que existe progresiva disminucién de la sensibilidad a la insulina, de la
oxidacién de carbohidratos y del metabolismo no oxidativo, pero con proporcién
cinco veces mayor de la oxidacion de carbohidratos en la grasa a medida que
progresa la gestacion. Esto demuestra que el embarazo es un estado de ayuno
evolutivo para las células, con aumento en la liberacion de &cidos grasos maternos

mas que de carbohidratos para suplir las necesidades de energia. (27) Por ende,
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la concentracion basal antes del embarazo puede determinar las alteraciones en el
metabolismo a través de las hormonas y de otras sustancias, como las citocinas y

los factores de crecimiento.

Embarazo

|

Estrés metabdlico

|

Resistencia Demanda
~a I::a en las
insulina células-p

Figura 1. El embarazo es una "prueba de esfuerzo” que descubre la capacidad del pancreas materno para producir insulina durante la
gestacion.

Hormonas del tejido adiposo

El incremento de acidos grasos libres relacionado con mayor actividad del receptor
activado por el peroxisoma proliferador puede condicionar la resistencia a la
insulina. Las concentraciones de triacilglicéridos aumentan y disminuye el
colesterol de alta densidad (HDL), comparado con los valores de las embarazadas
con tolerancia normal a la glucosa. Debido a la disminucion de la utilizacion de
glucosa, por el aumento de la resistencia a la insulina al final de la gestacion, se
promueve la oxidacién de lipidos, lo que aumenta la concentracion de acidos
grasos libres y cuerpos cetonicos, que se relacionan con crecimiento fetal
acelerado, y mayor acumulacién de tejido adiposo.(28-30) En las mujeres con
diabetes gestacional la capacidad de la insulina para disminuir la concentracién de
acidos grasos libres es menor que en las mujeres con tolerancia normal a la
glucosa. El resultado de la disminucion de la sensibilidad a la insulina es la mayor

disponibilidad de nutrimentos y la concentracién elevada de insulina en el
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microambiente materno-fetal, que puede provocar crecimiento acelerado y

excesivo. (28)

De la misma forma, al factor de necrosis tumoral alfa y a la leptina se les atribuye
alguna participacién en el proceso, puesto que los cambios en la concentracién del
factor de necrosis tumoral alfa son los factores de prediccion mas importantes de
resistencia a la insulina, ya sea en pacientes embarazadas obesas o en pacientes
con peso adecuado durante el embarazo. El factor de necrosis tumoral alfa y la
leptina pueden producirse en la placenta y, por lo tanto, desempefan un papel
central en la resistencia a la insulina durante el embarazo.(21-23)Otras hormonas
que también se producen en el tejido adiposo y que interfieren en la accion de la
insulina son: a) la adiponectina, que mejora la sensibilidad a la insulina; b) la
resistina, que incrementa esta resistencia. A la resistina recombinante se le
atribuye el papel principal en la fisiopatologia de la obesidad y la resistencia a la
insulina, ya que conduce a un estado de hiperglucemia y trastorno en la accion de

la insulina. (28-30)

INTRAPANCREATICOS

Periodo de lactacion
Recientemente se reporté el consumo de ciertos nutrientes en la edad temprana
como causa de lesién para las células beta de los islotes pancreéticos, las cuales

se encargan de producir insulina; esto, a su vez, deja alteraciones en la respuesta
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y secrecion de la insulina ante estados de mayor demanda, como el
embarazo.(25-28)

El inicio del proceso de lactacién con leche de vaca en edad temprana puede
desencadenar el proceso de lesidon a los islotes; al parecer las proteinas de dicha
leche tienen alglin determinante inmunogénico. Asimismo, los alimentos que
contienen gluten (cereales y grano) desencadenan la autoinmunidad y destruccién
de los islotes pancreaticos, sobre todo cuando se consumen antes de los seis

meses de edad. (27,29)

Actividad viral

Existen otras lesiones de los islotes pancreaticos que influyen predominantemente
en el ambiente donde se desarrolla el feto. Estudios retrospectivos sugieren que
las enfermedades virales pueden afectar el desarrollo de los islotes, aunque hasta
ahora sélo la rubéola congénita se relaciona con el dafio de los mismos. Algunas
vacunas que se aplican durante la nifiez estan implicadas en la actual epidemia
del trastorno en el metabolismo de los carbohidratos.(21,26-28) El grado de lesion
de las células beta de los islotes pancreéticos, cuando la mujer se ha visto
expuesta a alguno de estos factores lesivos, puede originar variacion en la
secrecion de insulina y resultar insuficiente en los casos de sobrecarga

metabdlica, como en el embarazo. (28)

Efecto celular de lainsulina
Las sefiales de insulina incluyen la activacion de multiples vias de comunicacion

intracelular, por lo que una alteracién en cualquiera de las proteinas implicadas en
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dichas sefiales puede conducir a un trastorno en el metabolismo de la glucosa.(29)
La insulina se une al receptor de insulina en la subunidad- alfa extracelular e inicia
el cambio conformacional que moviliza al ATP hacia la subunidad- beta
intracelular. La union del ATP en el aminoacido lisina activa la auto fosforilacion
del receptor e induce la actividad cinasa del receptor para formar los sustratos
proteinicos intracelulares que daran continuidad a las sefiales de la insulina.(28-
29) La afectacion en la via de las sefiales de la insulina puede ser en los sustratos
del receptor de insulina (IRS), ya que la falta del IRS-1 condiciona un grave retraso
en el crecimiento fetal intrauterino, con resistencia leve a la insulina. La ausencia
del IRS-2 se considera causa de resistencia periférica a la insulina, asi como
trastorno en el crecimiento de las células- betas pancreéticas (figura 2). Estos
hallazgos del IRS-2 muestran la evolucion natural de la diabetes tipo 2. (25-29) En
mujeres con ambiente intrauterino adverso puede alterarse la actividad normal de

estas sefales que se hace manifiesta en la vida adulta. (29,30)

Respuesta fisiolégica al embarazo

Hiperglucemia Acidos grasos

| l |
_ ISR-2 alterado ;
(Fosforilacion de serina/treonina)

!

Decremento en IRS-2

l

Apoptosis aumentada de
células-p

Figura 2. Esquema de la alteracion del sustrato del receptor de insulina-2 (IRS-2) que puede disminuir la masa de células-B vy, por lo
tanto, la capacidad de secrecién de insulina.

10
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Durante el embarazo, la resistencia a la insulina ayuda en la provisién de sustratos
de energia al feto, ya que origina concentraciones elevadas de glucosa y acidos
grasos libres. Sin embargo, la misma resistencia produce aumento en la secrecion
de insulina materna.31, 32 Si la respuesta pancreatica materna es inadecuada, en
condiciones de mayor demanda de produccion de insulina materna, puede

desencadenarse la diabetes gestacional. (27-30)

Teoria del “ahorro”

La relacion entre la accién de la insulina y la diabetes se describe como el
“fenotipo del ahorro”, en el que el feto deja de crecer en forma simétrica por la falta
de nutrientes y sélo permite el crecimiento y desarrollo de los érganos vitales, lo
gue en la vida adulta lleva a indices elevados de sindrome metabdlico, a la
diabetes tipo 2 y diabetes gestacional (figura 3). Podria decirse que es un
aparente trastorno entre el crecimiento fetal y la proporcion del crecimiento
posterior al nacimiento, el cual se considera el principal factor de prediccion de
alteracién del metabolismo de los carbohidratos en la vida adulta.(31) Se
encontraron diversos factores patoldgicos y no patolégicos concomitantes, los
cuales influyen en el crecimiento fetal. Algunos pueden modificarse durante el
embarazo (pedirle a la paciente que deje de fumar, que no consuma alcohol y que
sus alimentos sean adecuados en nutrientes) y otros no (la talla materna y la
composicién corporal). (30,31) Esto se convierte en un sistema regulador
dominante del crecimiento fetal, como mecanismo protector para que la madre no

desarrolle un producto grande que impida un adecuado parto eutécico. Por ende,

11
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las caracteristicas maternas desempefian un papel central en la programacién
fetal de la vida adulta. Si los recién nacidos susceptibles, con escasa grasa
corporal, desarrollan excesivo tejido adiposo visceral tendran indices elevados de
trastornos de la susceptibilidad a la insulina en la vida adulta, lo cual se
correlaciona inversamente con el peso al nacer. La mujer embarazada con dichos
antecedentes en la vida fetal puede tener mayor riesgo de padecer diabetes

gestacional. (32,33)

Privacidn intrauterina de nutrientes

|

Mecanismo de adaptacion metabdlica

I

Fenomeno del “ahorro”

Resistencia a I Hipersecrecion de
la insulina insulina

Diabetes gestacional

Figura 3. La teoria del "ahomo" demuestra que el aporte calérico deficiente durante la vida fetal condiciona a padecer diabetes mellitus
durante la gestacion y en una época postenor.

DIAGNOSTICO MEDICO

En todas las mujeres embarazadas deben realizarse pruebas para evaluar el
riesgo de diabetes gestacional, después de las 14 semanas de gestacion en
pacientes con alto riesgo de padecer diabetes gestacional y a las 24 y 28 semanas
en mujeres con riesgo regular.(34) La prueba de tamiz se realiza al dar una carga
de 50 g de glucosa anhidra y al medir la concentracion de glucosa sanguinea 1 h
después. Si el valor es > 130 mg/dL se considera alto riesgo y se realiza la prueba

de diagndéstico. (31-35) Este punto de corte es el universal, aunque puede variar

12
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en diferentes poblaciones. El diagndstico de diabetes gestacional se basa en una
curva de tolerancia oral a la glucosa. Los criterios diagnésticos para dicha curva,

con 100 g de glucosa anhidra, se basan en los siguientes puntos de corte:

Ayuno 95 mg/dL 5.3 mmol/L
1 h 180 mg/dL 10.0 mmol/L
2 h 155 mg/dL 8.6 mmol/L

3 h 140 mg/dL 7.8 mmol/L

Dos o mas valores iguales 0 mayores a estas cifras implican diagndstico positivo
(sensibilidad el 91%, especificidad 87%). Esta demostrado que a mayor alteracién
en la curva de tolerancia oral a la glucosa al diagndstico de diabetes gestacional
mayor sera el riesgo de complicaciones fetales y del recién nacido y de
probabilidades de que éste tenga macrosomia. (36-42) Sin informes claros sobre

la utilidad de la realizacion de las mismas en menor edad gestacional.

Otra forma de diagnéstico de diabetes mellitus Gestacional

En pacientes con hiperglucemia inequivoca, es decir, glucemia sérica = 200 mg/dL
en dos determinaciones, se diagnostica diabetes mellitus gestacional,
independientemente de la hora del dia en que se toma la muestra de sangre.
(43,44)

Recientemente en enero 2011 la Asociacion Internacional de Grupos de Estudio
de la Diabetes y Embarazo examind la informacion disponible y emitid nuevas

directrices para el diagnéstico de la hiperglucemia durante el embarazo: utilizando

13
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la prueba de confirmacion de 75 g en la cual , con uno o mas de los valores por
arriba del umbral ( basal 92, 1 hora 180, 2 hora 153 )se diagndstica DMG (Tabla

1).(32,36-42)

Table 1. Plasma Glucose Criteria for GDM Recommended by the American Diabetes Association/
Carpenter-Coustan Criteria, the National Diabetes Data Group, and the International
Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups

Plasma Glucose Threshold (mg/dL)

International Association

American Diabetes National Diabetes of Diabetes and Pregnancy
Absociation/Carpenter-Coustan* Data Group* Study Groups
Time Point (100-g Glucose Load) (100-g Glucose Load) (75-g Glucose Load)
Fasting 95 or more 105 or more 92 or more*
1h 180 or more 190 or more 180 or more
2 hr 155 or more 165 or more 153 or more
3h 140 or more 145 or more Not applicable

* GDM diagnosed if two or more values are above the threshold.
t GDM diagnosed if one or more values are above the threshold.
¥ Fasting plasma glucose 126 mg/dL or more indicates overt diabetes in pregnancy.

Tratamiento de la diabetes gestacional

El tratamiento consiste en prescribir reglas higiénicas dietéticas, acompafiadas o
no de una insulinoterapia. Los tratamientos se ajustan con ayuda de una auto
vigilancia glucémica diaria, realizada mediante un lector de glucemia capilar. La
glucemia se evalla por la mafiana en ayunas y 2 horas después del comienzo de
cada una de las tres comidas principales. El objetivo es obtener cifras iguales o
inferiores a 95 mg/dl en ayunas, 140 en 1 hora'y 120 g/l a las 2 horas .(43-45).Las
recomendaciones dietéticas se establecen con base en una entrevista alimentaria,
teniendo en cuenta el peso antes de la gestacién y el aumento de peso. En la
practica, es muy util la intervencién de un dietista. La alimentacién tiene que incluir
un 50% de glacidos, privilegiando los que tienen un indice glucémico bajo, las

proteinas representaran alrededor del 20 % (1,5-2 g por Kg. de peso) y a las

14
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grasas le corresponderan el 30 % de las calorias totales (46). La grasa total debe
contener sobre un 8 % de grasa saturada, un 10 % de poli insaturada (acidos
linoléico y linolénico) y el resto de mono insaturada (&cido oleico). Debe
asegurarse el aporte de hierro (48-78 mg/dia), calcio (1200 mg/dia), acido félico
(800 pg/dia) y fibra (aproximadamente de 1g por cada 100 Kcal). Hay que
distribuirla en tres comidas principales y dos o tres colaciones. No se recomienda
dietas restrictivas, pues la produccién de cuerpos cetonicos podria ser perjudicial
para el desarrollo intelectual del nifio.(46,47) Por otra parte, puede ser util la
busqueda de cuerpos ceténicos urinarios 0 sanguineos cuando se sospecha que
los aportes caloricos son demasiado restringidos, ya que glucemias medias
inferiores a los limites mencionados se relacionan con una mayor incidencia de
retraso del crecimiento intrauterino (RCIU). Una actividad fisica moderada puede
contribuir a mejorar las cifras glucémicas. La frecuencia de visitas ambulatorias
suele ser quincenal. Las determinaciones de hemoglobina glucosilada (HbAlc),

nos serviran para confirmar el adecuado control metabdlico. (48)

En alrededor del 30% de los casos, la insulinoterapia es un complemento
indispensable del régimen . La indicacion del tratamiento depende de los equipos,
pero parece indiscutible si no se logran los objetivos glucémicos tras dos semanas
de dietética. Son posibles diversos protocolos. EI CNGOF propone una inyeccién
de insulina r4pida antes de cada comida si las glucemias postprandiales son
elevadas (superiores a 120 g/l). Si la glucemia al despertar es elevada (superior a
95 g/l), se indica una inyeccion de insulina de accién intermedia con la cena o al

acostarse. (49)

15
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En teoria, los tratamientos antidiabéticos orales son interesantes por su bajo coste
y por ser menos exigentes que la insulina. Durante mucho tiempo se los dejo de
lado debido a su paso transplacentario, que aumenta el riesgo tedrico de efectos
indeseables fetales en comparacion con la insulina, que no traspasa la placenta.
En 1991, Elliot et al demostraron la existencia de un paso transplacentario
insignificante de la gliburida y plantearon la hipétesis de que algunas DG se
podrian tratar con esta clase de medicamentos. (49-50) Varios estudios
prospectivos y retrospectivos apoyan su hipotesis, con resultados neonatales
idénticos a los que se obtienen con la insulina' Sin embargo, un estudio sefiala una
proporcién superior de preeclampsias y de fototerapias sin hiperbilirrubinemia con
la gliburida, asi como una tasa de «fracasos» que exigen la instauracion
secundaria de una insulinoterapia (variacion del 4 al 21% segun los estudios)
Aunque dichos «fracasos» no parecen afectar al porvenir de los nifios, algunos
autores sugieren gue no se proponga la gliburida a las mujeres con un riesgo mas
elevado de fracaso: mujer de mas de 34 afios o cuya DG se diagnostico antes de

las 25 semanas de gestacion.

La mayor parte de los estudios concluyen que los antidiabéticos orales son
eficaces para la DG, un estudio aleatorizado reciente, que comparé la eficacia de
la metformina con la de la insulina en 750 pacientes, mostrd resultados similares
entre ambos grupos, aunque en alrededor del 50% de los casos fue necesario
recurrir a la insulinoterapia ademas de Ila metformina para que el control

glucémico fuese 6ptimo .(50)

16
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Modalidades del parto

Las tasas de partos inducidos y cesareas son significativamente superiores en las
pacientes con una DG tratada. Las recomendaciones para la practica clinica del
CNGOF no prescriben un parto inducido o una cesarea sistematicos en caso de
DG bien equilibrada, dado que estas intervenciones aumentan la morbilidad
materna sin aportar un beneficio para el recién nacido. En cambio, el parto
inducido es necesario en caso de complicaciones y/o macrosomia. La cesarea
sistematica se recomienda para los casos en que el peso fetal estimado sea

superior a 4.500 g . (51-52)

Riesgo de aparicién de una diabetes tras la diabetes gestacional

Aunqgue la tolerancia a la glucosa se normaliza con rapidez después del parto en la
mayor parte de los casos de DG, el riesgo de desarrollar mas adelante una
diabetes o una intolerancia a la glucosa es considerable: Los estudios de
seguimiento han identificado un aumento del riesgo de DM2 cinco a diez afios
después de una DG: del 9-43% en Europay del 11-21% en Asia . Reportandose
como riesgo relativo de diabetes tras una DG del 6,0 (IC 95%: 4,1-8,8). El riesgo
atribuible de diabetes en dichas mujeres es de 0,10-0,31, lo que significa que el
10-31% de las pacientes diabéticas que dieron a luz por lo menos una vez tuvieron
una DG . La incidencia acumulativa de la DM2 tras la DG aun se conoce mal, varia
(53)

mucho segun los estudios (con unos limites muy amplios, entre un 3 y un 65%

Parece aumentar mucho en los cinco afios que siguen al parto y luego disminuir
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hacia una meseta al cabo de diez afios, cuando por lo general se acerca al 30% -

(54,55)

Aunque en la mayor parte de los casos se revela una DM2, no es excepcional que
la DG pueda revelar una auténtica DM1. La prevalencia de DML1 identificada uno a
diez afios después de una DG, se sitta entre el 2,3-9,3%. (56) El aumento del
riesgo de DM1 se asocia con una edad inferior o igual a 30 afios, con una
insulinoterapia durante el embarazo y con la positividad de los anticuerpos ICA y
GAD . Estos resultados plantean de nuevo la cuestién de la realizacion de los
anticuerpos (ICA, GAD e IA2) durante la DG en las mujeres jovenes, sin

sobrepeso y con insulina. (56)

A partir de los datos mencionados, se recomienda buscar la posible aparicion de
una alteracion de la tolerancia a la glucosa, tres a seis meses después del parto,
después del final del amamantamiento pero antes de la toma de
estroprogestagenos . En nuestro medio en la visita posparto (6-8 semanas), debe
realizarse una sobrecarga oral de glucosa (75 g) para la reclasificacion.
Posteriormente, se recomienda la realizacion de otra CTOG al cabo de un afio y
cada 3 afos, ademas de una glucemia basal anual. Algunos autores proponen
realizar una glucemia en ayunas; otros, una CTOG 75 g con los mismos criterios
OMS que los que se han definido antes.(57-59) Sin embargo, la glucemia en
ayunas no es suficiente para identificar la intolerancia o la diabetes. En este
sentido, en el posparto, el 34% de las mujeres con intolerancia o DM2 tiene una
glucemia en ayunas anémala y el 44% de las que tienen una DM2 presenta una

glucemia en ayunas inferior a 1g/l. (58)
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Evolucion a largo plazo

Para las madres

Aparte de la nocion de riesgo de diabetes, algunos estudios sefialan una
frecuencia elevada de factores de riesgo cardiovascular en las mujeres con
antecedente de DG’ Los riesgos de sindrome metabdlico son el triple de elevados
en las mujeres que tuvieron una DG. Los resultados mencionados indican que el
seguimiento tras una DG no tiene que limitarse a la deteccién de la diabetes, sino

gue también debe buscar otros factores de riesgo cardiovascular. (59-61)

Para los nifios

El ambiente intrauterino condiciona las anomalias de la tolerancia a la glucosa y la
obesidad, incluso si existen factores genéticos asociados. Un antecedente de DG
materno también contribuye al aumento del riesgo de obesidad en los nifios.(62) El
riesgo de obesidad en la adolescencia es superior en los hijos de madres que
presentaron una DG que en ausencia de diabetes independientemente de los
factores socioeconomicos. Un antecedente de DG materna afecta también al
futuro metabdlico de los hijos. A partir de estudios epidemiolégicos, se ha sugerido
un papel de la trasmision materna de la DM2' La DG esta asociada a la aparicidén
mas frecuente y mas precoz de la diabetes en el nifio y en el adulto joven . Mas
recientemente, se ha demostrado incluso que el riesgo de DM2 ya esta presente
en los individuos expuestos a elevaciones moderadas de la glucemia durante el
embarazo 'Los trastornos glicémicos se descubren por lo general en la edad

adulta, pero en realidad comienzan en la infancia.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El recién nacido de una madre diabética con descontrol metabdlico representa un
problema en la reduccion de la morbilidad neonatal por el riesgo que implica el
nacimiento de éste. Determinados hechos en el control prenatal cuentan con
relevancia clinica importante, sin embargo si no se realiza un diagnostico y
tratamiento adecuado de la hiperglucemia durante el embarazo, se tendra una
mayor incidencia de eventos adversos como macrosomia, estado fetal no
asegurable, Apgar bajo, hipoglucemia neonatal, hipocalcemia, hiperbilirrubinemia,
complicaciones respiratorias del recién nacido, prematurez, ingreso fetal a unidad

de cuidados intensivos y mortinatos.

De esta forma las recomendaciones internacionales sefialan que para lograr el
nacimiento de un neonato de madre diabética en buenas condiciones y disminuir
sus riesgos posnatales y la morbimortalidad, es necesario indicar una vigilancia
activa de la glicemia y tratamiento de la misma durante el embarazo asi como

durante su atencién obstétrica.

JUSTIFICACION.

La diabetes gestacional es la complicacion metabdlica mas frecuente del
embarazo ya que afecta a mas de 10% de las embarazadas mayores de 25 afios,
con una prevalencia a nivel mundial entre 2 a 9%. En estudios realizados en
México, su incidencia corresponde del 4.3% al 11% en poblaciones abiertas,

dependiendo del criterio empleado para el diagnéstico. Observandose una
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menor morbilidad y mortalidad perinatal debido a la implementacion de programas
de deteccion precoz, tratamiento del trastorno metabdlico y a la vigilancia fetal
ante parto, ya que los hijos de madres con diabetes gestacional tienen mayor
riesgo de presentar complicaciones metabdlicas; como hipoglucemia, prematurez,
macrosomia, hiperbilirrubinemia, hipocalcemia, hipomagnasemia, sindrome de
dificultad respiratoria, malformaciones congénitas o muerte neonatal.

Sin embargo a pesar de diversos consensos y recomendaciones de grupos de
expertos publicados en los ultimos afios, aun no existe un acuerdo definitivo sobre
el mejor sistema de deteccion y el manejo clinico de la diabetes gestacional,
representando uno de los mas comunes y complejos problemas en la obstetricia
moderna, considerandose de esta forma una de las principales causas de
morbilidad perinatal, por sus complicaciones metabdlicas en hijos de madres
diabéticas, problema frecuente en nuestra poblacion. Por lo que se busca un
diagndstico temprano y adecuado control glucémico como principal objetivo del
tratamiento de la diabetes mellitus gestacional que disminuya la morbilidad y
mortalidad materno-fetal a concentraciones cercanas a las de las mujeres

embarazadas no diabéticas.

Con la prueba tradicional de deteccibn de diabetes gestacional, el tamiz
metabdlico, falla el diagndstico en alrededor del 21% de las pacientes que la
padecen, con una sensibilidad del 98% y una especificidad del 71%, por lo que es
preciso aumentar la sensibilidad y especificidad de la misma. En este trabajo se
propone utilizar la curva de tolerancia oral a la glucosa con 75 grs de 3 tomas ,

como prueba inicial tras iniciado el segundo trimestre de embarazo para la
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deteccion de diabetes gestacional sin tamizaje previo, utilizando los valores
limites de la glucemia para aumentar el nimero de casos que puedan
diagnosticarse. Asimismo, pretende establecer como se modifica la efectividad de
la curva de tolerancia oral a la glucosa para diabetes gestacional con el hecho de
cambiar el punto de corte de edad gestacional realizandola a partir de las 13
semanas de gestacion para realizar el diagnéstico directo de diabetes gestacional.
Siendo el propdsito general determinar la eficacia de la curva de tolerancia oral a
la glucosa con 75 g para el diagnostico de diabetes gestacional al modificar el
punto de corte a las 13 semanas de gestacion, valorando su sensibilidad,
especificidad, respecto a detecciones a partir de las 14 a 28 semanas de

gestacion de la prueba de tamiz y curva de tolerancia oral a la glucosa de 100 grs.
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OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL.

Determinar si la curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 gramos es el
método de tamizaje temprano de diabetes gestacional mas adecuado para
prevenir complicaciones obstétricas y neonatales asociadas a la diabetes
detectada y tratada, al compararla con la prueba tamiz de 50 grs a las 14 sdg.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

-Describir la interaccion entre diagndstico temprano y los resultados obstétricos
-Describir si hubo mejoria del prondstico fetal tras el uso de la CTOG de 75
gramos a partir del segundo trimestre.

-Determinar si las mujeres con diagndstico temprano de diabetes gestacional
tienen mejor prondstico obstétrico, en comparacion con las mujeres con

diagndstico de diabetes gestacional después de la semana 24 de embarazo.

HIPOTESIS.

La curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 gramos es mas sensible en el
diagnostico de diabetes gestacional en mujeres con embarazos mayores de 13
semanas de gestacion que la curva de tolerancia oral a la glucosa de 100 gramos
a las 24 semanas de gestacion.

Hipétesis nula: La curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 gramos no es Uutil
en la deteccion temprana de diabetes gestacional como la curva de tolerancia oral
a la glucosa de 100 gramos realizada a las 24 semanas de gestacion.

Hipétesis alterna: La curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 gramos es una
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prueba de apoyo para el diagndéstico temprano de diabetes gestacional.

DISENO DEL ESTUDIO.

Se realizdé un estudio retrospectivo, analitico, observacional y de riesgo minimo
con intencién clinica de prueba diagndstica - prondstica, en el que se pretende
determinar si la curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 gramos es el
método de tamizaje temprano de diabetes gestacional mas adecuado para
prevenir complicaciones obstétricas y neonatales asociadas a la diabetes |,
considerandose éstos, como nuestro estandar de oro, estableciendo la

comparacién con la prueba tamiz de 50 grs a las 14 sdg.

MATERIAL Y METODOLOGIA.

Se incluyeron 120 pacientes que cumplieron con los siguientes criterios de
inclusion:

e Mujeres embarazadas entre 25 y 40 afios, con edad gestacional de 13 a 28
semanas, sin diagnéstico previo de diabetes mellitus o diabetes
pregestacional

e Mujeres embarazadas que se les hubiera realizado prueba de tolerancia
oral ala glucosa de 75 grs a partir de las 13 semanas de gestacién o tamiz
de 50 gr a partir de las 13 semanas en pacientes con riesgo (antecedentes
familiares de diabetes, personales de diabetes gestacional en embarazos
previos, u obstétricos adversos, como: Obito, muerte neonatal temprana,

productos macrosémicos, malformaciones congénitas, hipoglucemia,
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prematurez, hiperbilirrubinemia, hipocalcemia, hipomagnasemia, sindrome
de dificultad respiratoria, entre otros) para detectarles diabetes gestacional.
Mujeres con IMC entre 30 y 40, por el alto indice de obesidad n nuestra

poblacién estudiada.

Los criterios de exclusidon son:

Pacientes embarazadas con diagnostico de diabetes mellitus previo al
embarazo (diabetes pregestacional).

Pacientes que estuvieran tomando tratamiento que pudiera influir en las
concentraciones de glucosa sérica, como esteroides, beta miméticos, etc.
Pacientes con enfermedades endocrinolégicas asociadas.

Pacientes con edades menores a 25 aflos y mayores a 40 afios.

Pacientes con IMC menor de 30 y mayor de 40.

Los criterios de eliminacién son:

Pacientes que no realizaron estudios de tamiz, curva de tolerancia oral de
75y 100grs durante el segundo trimestre

Pacientes que no toleraron las pruebas diagnosticas (tamiz con 50 grs,
curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 y 100 grs).

Pacientes que no continuaron su control prenatal de forma regular (con un
minimo de 9 consultas durante su control prenatal, tras la indicacién de
citas mensuales hasta la semana 28, quincenal hasta la semana 36 y

semanal hasta el nacimiento).
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Para la investigacion se revisaron los expedientes clinicos electrénico del servicio
de gineco obstetricia del Hospital Regional de Petrleos Mexicanos de
Villahermosa Tabasco y se tomaron dos cohortes de 60 pacientes cada una (n =
120). Incluyendo al estudio poblacion de alto riesgo para diabetes gestacional,
haciendo hincapié en pacientes con indice de masa corporal correspondiente
a obesidad y sobrepeso , asi como edades entre 25-y 40 afios donde la
frecuencia de presentaciéon es mayor. Se aplic6 como punto corte para la
prueba de tolerancia oral a la glucosa de 75 grs un valor umbral alterado (basal
92, 1lhora 180, 2 hora 153) y para la prueba de tamiz con 50 grs de glucosa se
consider6 positiva cuando la determinacion de glucosa en suero, una hora
después de administrada la carga oral de glucosa fue de 180 mg/dl, para el
diagnostico directo de la diabetes gestacional.(37) Sin embargo a todas las
pacientes con prueba de tamizaje con valores entre 130 y 180 mg/dl considerados
como sospecha se les realizo, la curva de tolerancia oral a la glucosa de 180
minutos (CTOG-180, 4 tomas) con carga oral de 100 g de glucosa. El diagndstico
de diabetes mellitus gestacional se establecié con dos o mas valores por arriba
del valor umbral de la CTOG-180: ayuno 95 mg/dL, 60 min 180 mg/dL, 120 min
155 mg/dL, 180 min 140 mg/dL.(36-38) Realizdndose en ambos grupos (tanto en
el de Curva de tolerancia oral a la glucosa de 75 grs y en el del grupo de
tamiz con 50 gramos, pero sélo considerando en esta ocasién a las pacientes
gue fueron reportadas como normales tras la realizacibn de ambas pruebas

CTOG con 75 grs y el tamiz de 50 grs) alas 24 -28 sdg la curva de tolerancia
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oral de glucosa con 100grs para deteccion de nuevos casos de diabetes
gestacional.

La seleccion de ambos grupos fue de forma aleatoria dentro de la poblacion
considerada de riesgo. En todas se obtuvieron los siguientes datos: edad
materna, indice de masa corporal antes del embarazo y semanas de embarazo al
momento del diagndstico, control metabdlico mediante glicemias pre y
postprandiales, si presentaron o no complicaciones obstétricas y neonatales, via
de resolucion del embarazo y edad de terminacién del mismo. Considerdndose
como buen control metabdlico valores de glicemia endovenosa prepandial
menores o igual a 95 mg/dl y de 120 mg/dl o menores en cifras postprandiales en
80% de las determinaciones que se efectuaron durante el embarazo. Se considero
que habia descontrol metabdlico cuando la glucosa venosa preprandial promedio
fue mayor de 95 mg/dl y de 120 mg/dl postprandiales en 80% de las
determinaciones durante el embarazo y descontrol grave en mas del 80% de las
determinaciones.

Tras su deteccion se inici6 manejo mediante dieta a razén de 30 kcal/kg de
peso ideal paray de acuerdo a las semanas de gestacion, iniciandose manejo
con insulina en pacientes con glicemias por arriba de 95 mg/dl en ayuno, y
120 mg /dl postprandial comprobada mediante nueva determinacién en un
término no mayor de 7 dias, se indicaba internamiento para inicio de manejo
con insulina, o bien pacientes con cifras de glicemia mayores de 140 mg/dl, en
ayuno o postprandial en 2 determinaciones subsecuentes.

Los resultados se organizaron en cuadros, ambos grupos se compararon con el

patréon de referencia de la curva de tolerancia a la glucosa de 3 h (CTGO-3). El
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método de analisis estadistico que se utilizara en la evaluacion de los resultados
sera a través de la Prueba de t de student 2 colas, y Prueba de Chi cuadrada de

Pearson.

CONSIDERACIONES ETICAS.

La investigacidon se realiz6 de acuerdo con las normas éticas institucionales para
las investigaciones clinicas y segun las normas mundiales establecidas en el
Protocolo de Helsinki.

Considerandose un estudio de riesgo minimo, tras la realizacién de una prueba
en sangre de rutina, solicitada en toda mujer embarazada de acuerdo a lo
establecido por El Colegio Americano de Obstetricia y Ginecologia y la asociaciéon
Americana de Diabetes para su deteccion y manejo, se realiz6 firma de
consentimiento informado de las pacientes segun lo exige la ley general de salud
de los Estados Unidos Mexicanos en Investigacion Clinica, titulo segundo, capitulo

17, Seccién |I.

De igual forma se inform6 a la paciente la necesidad de realizar dicho tamizaje
para el diagnéstico oportuno de diabetes gestacional , asi como las
posibilidades diagnésticas, y la necesidad de nuevas pruebas confirmatorias en
edades mas avanzadas del embarazo de resultar negativa. Orientando a la
paciente, sobre el manejo en caso de diagnosticarse diabetes gestacional, las
posibilidades terapéuticas, y las complicaciones asociadas a un mal control
glucémico. Explicando asi mismo las posibles molestias durante la realizaciéon

de las mismas , como son la presencia de nauseas o0 vomitos, mismos que
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ceden tras la suspension de la prueba, y no implican riesgo para las pacientes el

binomio, ni condicionan situaciones de urgencia obstétrica.

RESULTADOS.

Durante el periodo de estudio 120 mujeres gestantes cumplieron con los criterios
de selecciébn. Como se muestra en la figura 1, sesenta mujeres de cada grupo
fueron seleccionadas al azar para evaluar el desempefio de cada una de las dos
estrategias para detectar diabetes gestacional.

Con la estrategia de la prueba con carga de 75 g de glucosa, en un inicio se
detectaron a 26 mujeres gestantes con cifras anormales. Las 34 restantes fueron
nuevamente valoradas entre las 24 y 28 semanas de gestacion, en donde ocho
fueron diagnosticadas con diabetes gestacional y cuatro con intolerancia oral a la
glucosa. Para el grupo de deteccion por carga de 50 g de glucosa, 28 fueron
diagnosticadas con diabetes gestacional en un primer inicio y 16 mostraron datos
altos no concluyentes, por lo cual requirieron someterse a una curva de tolerancia
a 100 g de carga de glucosa. En este grupo nueve resultaron ser diabéticas y tres
intolerantes. Las 18 mujeres con glucemias séricas normales, fueron re-evaluadas
a las 24-28 semanas de gestacion. Como se observa en esta misma figura de
estas 18 mujeres, cinco finalmente tuvieron diabetes gestacional y dos con
intolerancia a la glucosa. Al final del estudio un total de 73 mujeres (60.8%) de
las evaluadas tuvieron diabetes gestacional y nueve (7.5%) intolerancia a los

carbohidratos.

29


http://www.novapdf.com
http://www.novapdf.com

Como se muestra en la tabla 1, al compararse las caracteristicas de las mujeres
gestantes segun la estrategia de deteccion a las que fueron sometidas,
observamos una mayor proporcion de mujeres en sobrepeso y obesidad en las
sometidas al tamiz con75g de glucosa, diferencia estadisticamente significativa.
En general la obesidad grado | fue la mas encontrada en ambos grupos y no se
tuvieron casos de mujeres en obesidad extrema o grado lIl.

Como se comenté en la metodologia, la detecciéon con carga de 75g puede ser
realizada antes de las 14 semanas de gestacion, sin embargo en este grupo solo
un 11.7% (7 mujeres) tenian una edad gestacional de 13 semanas, la mayoria
mostraron una deteccion en un tiempo semejante a las que fueron tamizadas con
la carga a 50g. En el resto de los datos registrados no hubo diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos.

Para determinar la validez diagnéstica de ambas estrategias, se analizaron los
resultados para detecciéon de diabetes gestacional y para deteccion de una
alteracion de la glucosa (diabetes gestacional o intolerancia a los carbohidratos).
Los resultados son mostrados en latabla 2y 3.

Para la deteccion de diabetes gestacional, ambas estrategias mostraron una
sensibilidad moderada, aunque fue mas alta para la deteccién con carga de 75¢g
(sensibilidad de 75% vs 65%, p>0.05). Ambas pruebas fueron 100% especificas.
Si se considera el valor diagnostico de un resultado sospechoso en la carga de
50g, la sensibilidad incremento (88%), pero la especificidad disminuyé a 68%. Es
decir, algunas mujeres embarazadas pudieron tener cifras de sospecha que no
confirmaron posteriormente un incremento por alteracion.

Al analizarse la validez de las estrategias para detectar un caso de alteracion del
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metabolismo de la glucosa, se observd que el tamizaje con 75g no alter6 su
especificidad, dado que ninguna mujer sana tuvo cifras iguales o mayores a 189
mg/dl. La diferencia fue en el cambio en la sensibilidad, ya que esta disminuy6 de
76% a 68%; la causa de la disminucién fue la falta de deteccibn de una
intolerancia con un nivel tan alto. Para la carga con 50g, también se observo una
reduccion en la sensibilidad sobretodo si no se consideran a las pacientes con
sospecha. La especificidad se mantuvo alta aun agregando a las mujeres con
resultados de sospecha.

En general ambos métodos fueron mas eficientes en confirmar la presencia de
diabetes gestacional, ya que ninguna mujer con niveles altos resulté ser un falso
positivo. En cuanto a la utilidad del tamizaje, aunque la estrategia de tamizar con
759 de glucosa fue mas sensible, adn existieron mujeres que de no ser
reevaluadas a las 24 y 48 semanas de gestacion hubieran continuado sin un
diagnostico establecido y pudieran no recibir un tratamiento especifico.

En la tabla 4, se muestra la conducta de los médicos posterior a la deteccién o
tamiz inicial. Como se puede ver, posterior a la deteccién con el tamiz a 75g de
glucosa, la mayoria de mujeres gestantes con DM recibié un tratamiento basado
en la dieta (73.1%), situacidon poco mayor que para aquellas tamizadas por carga
de glucosa con 50g (diferencia de un 12% mas, p=ns). Sin embargo, si el
diagnostico ser realizd a las 24-48 semanas el porcentaje de mujeres que
requirieron de insulina fue mayor (p=0.03), sobretodo en el grupo tamizado con
glucosa a 75g. Para el otro grupo el tamafio de muestra fue pequefio y no
estadisticamente diferente al diagnosticado al tamiz. Para la mujeres con

intolerancia a la glucosa en el grupo tamizado con 75g de glucosa, la deteccién
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fue tardia (24-28 SEG) y por ello el manejo fue en la mitad sélo con dieta y la otra
mitad con apoyo con insulina, en ambos casos el tamafo de muestra fue pequefio
(cuatro casos). A diferencia de este hecho, en el tamiz con 50g y confirmacion con
curva de carga a 100g, permitié tratar tempranamente a estas mujeres y todas se
controlaron con dieta, tabla 4.

Con respecto al control metabdlico, tal como se muestra en la tabla 5, el mejor
control se observé para las mujeres detectadas en la primera prueba de tamizaje y
sobretodo si fueron detectadas con la carga a 759, ya que en la mitad de ellas se
logré un buen control. Como podria esperarse el diagnéstico en una etapa mas
avanzada de la gestacion se asocio con un control menos adecuado.

Cuando se analiza el resultado obstétrico con relacion al momento de culminacion
del embarazo (figura 2), en general hubo pocos nacimientos prematuros. Sin
embargo estos fueron mas tempranos en las mujeres con diabetes gestacional,
tanto si fueron detectadas al primer tamiz, después de un curva de tolerancia con
glucosa al 100% (en las tamizadas con carga oral de 50g) y en aquellas
diagnosticadas a las 24-28 semanas.

Con relacion al tipo de culminacion del embarazo, nuevamente no encontramos
diferencias muy importantes. Las mujeres no diabéticas en el grupo de carga al
50% tuvieron mas oportunidad de ser atendidas por parto en la resolucién de su
embarazo. Un dato interesante fue el observar un predominio mayor de cesareas
electivo para el grupo de mujeres con deteccién con carga de 75g. Situacion que
no difirid con relacion a la confirmacién o no de diabetes gestacional. Por otro
lado, la cesarea terapéutica fue mas frecuente para las mujeres del grupo de

tamizaje con carga de 50 g, sin mostrar diferencias en los tiempos de diagnéstico.
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Figura 1. Ruta diagndéstica para deteccion de diabetes gestacional segun la
estrategia utilizada
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Tabla 1. Caracteristicas de las mujeres gestantes segin método de tamizaje
parala deteccion de diabetes gestacional (N=120)

Variable

Deteccion  por
prueba de carga
oral de 75g de

Deteccion  por
prueba de carga
oral de 50g de

glucosa glucosa
N =60 N =60 Valor de p
Edad en afios; media (1DS) 30 (4) 30 (4.1) 0.17
IMC pregestacional; media (1DS) 33 (2.8) 35(3.2) <0.0001*
Condicion nutricional pre-embarazo
Normal
Sobrepeso 14 (23.3%) 40 (66.7%)  <0.001**
Obesidad grado | 1 (1.7%) 0
Obesidad grado I 44 (733%) 18 (30%)
1 (1.7%) 2 (3.3%)
Semanas de gestacion al estudio; media (1DS) 18.4 (4) 19.2 (4) 0.27*
min-max 13-28 14-28
Realizadas en la semana 13 7 (11.7%) 0 0.02%*
Realizadas en la semana 14 7 (11.7%) 6 (10%)
Realizada después de la semana 14 46 (76.6%) 54 (90%)

nota: * Prueba de t de student 2 colas, ** Prueba de Chi cuadrada de Pearson. Peso adecuado IMC de 18.5 a 24.9;
Sobrepeso 25 a 29.9, Obesidad 1 30 a 34.9, Obesidad Il 35a 39.9 y Obesidad Ill > 40.

34


http://www.novapdf.com
http://www.novapdf.com

Tabla 2. Validez diagnéstica del tamiz realizado con carga oral de 75 g para la
deteccidon de diabetes gestacional 6 diabetes gestacion e intolerancia a los
carbohidratos (N = 60).

Intolerancia a los

Diabetes carbohidratos 6
gestacional normalidad
RESULTADO (N=34) (N=26)
Prueba positiva (>180mg/dl) 26 0
Prueba negativa (<180mg/dl) 8 26
Sensibilidad (ICgss,) 76 % (60 a 92 %)
Especificidad (ICgsu,) 100 % (98 a 100%)
Valor predictivo positivo (ICgse) 100 % (98 a 100%)
Valor predictivo negativo (ICgse) 76 % (60 a 92%)
Razon de verosimilitud positiva (ICgs) >45 (infinito)
Razén de verosimilitud negativa (ICgs¢) 0.24 (0.13a0.43)
Diabetes
gestacional o]
intolerancia a los
carbohidratos Normalidad
RESULTADO (N=38) (N=22)
Prueba positiva (>180mg/dl) 26 0
Prueba negativa (180mg/dl) 12 22
Sensibilidad (ICgss,) 68 % (52 a 84%)
Especificidad (ICgsu,) 100 % (97 a 100%)
Valor predictivo positivo (ICgse) 100 % (97 a 100%)
Valor predictivo negativo (ICgse) 64 % (47 a 82%)
Razon de verosimilitud positiva (ICgs) >45 (infinito)
Razén de verosimilitud negativa (ICgs9) 0.32 (0.2a0.5)
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Tabla 3. Validez diagnéstica del tamiz realizado con carga oral de 50 g para la

deteccidon de diabetes gestacional 6 diabetes gestacion e intolerancia a los
carbohidratos (N = 60).

Intolerancia a
los

Diabetes carbohidratos
gestacional 6 normalidad
Resultado del tamiz (N=44) (N=16)
1.Prueba positiva (>180mg/dl) 28 0
2.Prueba sospechosa (130-180mg/d) 11 5
3.Prueba negativa (<130mg/dl) 5 11
Sensibilidad 1 vs 2y 3 (ICgs0) 64 % (48 a 78%)
Sensibilidad 1y 2 vs 3 (ICgs0) 88 % (78 a 99%)
Especificidad 1 vs 2y 3 (1Cgs0,) 100 % (95 a 100%)
Especificidad 1y 2 vs 3 (1Cgs0,) 68 % (43 a 95%)
Razon de verosimilitud para prueba positiva >45 (infinito)
Razdn de verosimilitud para sospecha 0.8 (0.33a1.95)
Razdn de verosimilitud para negativa 0.17 (0.07 a 0.4)
Diabetes
_gestacmngl 0 Normalidad
intolerancia a los
Resultado del tamiz carbohidratos(N=49) (N=11)
Prueba positiva (>180mg/dl) 28 0
Prueba sospechosa (130-180mg/d) 14 2
Prueba negativa (s130mg/dl) 7 9
Sensibilidad 1 vs 2y 3 (ICgs0) 57 % (42 a 72%)
Sensibilidad 1y 2 vs 3 (ICgs0) 82 % (74 a 96%)
Especificidad 1 vs 2y 3 (1Cgs0) 100 % (95 a 100%)
Especificidad 1y 2 vs 3 (1Cgs0,) 81 % (75 a 94%)
Razon de verosimilitud para prueba positiva >45 (infinito)
Razdn de verosimilitud para sospecha 1.6 (0.42 a5.9)
Razdn de verosimilitud para negativa 0.17 (0.08 a 0.4)
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Tabla 4. Tratamiento indicado segun diagnéstico de DG y método de
tamizaje (N=120)

Deteccion N Ninguno Dieta Dieta e
insulina
Por carga de 75g* 60
DG altamiz  5g 0 19 (73.1%) 7 (26.9%)
DG confirmado a las 24-28 SG 0 3 (37.5%) 5 (62.5%)
IOG confirmado a las 24-28 SEG
0 2 (50.0%) 2 (50.0%)
No diabética
22 21 (95.5%) 1 (4.5%) 0
Por carga de 50g* 60
DG al tamiz 6 sospecha confirmada CTGO 39 0 24 (61.5%) 15 (38.5%)
DG confirmado a las 24-28 SG 0 3 (60%) 2 (40%)
IOG al tamiz 0 3 (100%) 0
IOG confirmado a las 24-48 SEG
0 2 (100%) 0
No diabética
11 11 (100%) 0 0

nota: DG = diabetes gestacional, IOG = intolerancia oral a la glucosa, SEG= semanas de edad gestacional

* Prueba de Chi cuadrada de Pearson p = ns (sin contar el grupo de no diabetes).
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Tabla 5. Control metabdlico segun diagndéstico de DG y método de tamizaje

(N=120)
Deteccion N Bueno Regular Malo
Por carga de 75g* 60

DGaltamiz 55 13 (50%)  5(19.2%) 8 (30.8%)
DG confirmado a las 24-28 SG

0 4 (50%) 4 (50%)
I0G confirmado a las 24-28 SEG
4 2 (50%) 1 (25.0%) 1 (25%)
No diabética
22 22 (100%) 0 0
Por carga de 50g** 60

DG al tamiz 6 SOSpeCha confirmada CTGO 39 11 (282%) 17 (436%) 11 (282%)
DG confirmado a las 24-28 SG

0 5 (100%) 0
I0G al tamiz
0 1 (33.3%) 2 (66.7%)
I0G confirmado a las 24-48 SEG
. 0 1 (50%) 1 (50.0%)
No diabética
11 9 (100%) 0 0

nota: DG = diabetes gestacional, IOG = intolerancia oral a la glucosa, SEG= semanas de edad gestacional
* Prueba de Chi cuadrada de Pearson p < 0.001, ** p=0.003
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Tabla 6. Modo de resoluciéon del embarazo segun condicion de diagndstico
de diabetes e intolerancia a los carbohidratos y método de tamizaje (N=120)

Deteccion N Parto Cesarea Cesarea
electiva terapéutica
Por carga de 75g*
DGaltamiz 25 7 (26.9%) 0 19 (73.1%)
DG confirmado a las 24-28 SG 2 (25.0%) 0 6 (75%)
IOG confirmado a las 24-28 SEG
1 (25%) 1 (25%) 2 (50%)
No diabética
22 8 (36.4%) 5 (22.7%) 9 (40.9%)
Por carga de 50g**
DG al tamiz ¢ sospecha confirmada CTGO 39 10 (25.6%) 4 (10.2%) 25 (64.1%)
DG confirmado a las 24-28 SG 0 0 5 (100%)
10G al tamiz 1 (33.3%) 0 2 (66.7%)
IOG confirmado a las 24-48 SEG
1 (50%) 0 1 (50%)
No diabética
11 8 (72.7%) 2 (18.2) 1(9.1%)

nota: DG = diabetes gestacional, I0G = intolerancia oral a la glucosa, SEG= semanas de edad gestacional

* Prueba de Chi cuadrada de Pearson p =0.02. ** p=0.04
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Figura 2. Semanas a la resolucién del embarazo segun el método
deteccion de la diabetes y diagndstico final.
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DISCUSION

La deteccion oportuna de diabetes gestacional es fundamental para prevenir
morbilidad y mortalidad materno-infanti. Como se comentd en los antecedentes
aun existe controversia sobre el mejor método para detectar a estas pacientes.
(6,7,8) El hecho fundamental es que entre mas temprano sea esta deteccion, la
posibilidad de un mejor control es mayor. (38,39)

En este trabajo analizamos el desempefio de dos estrategias de deteccion de la
diabetes gestacional, una con un estudio con carga oral de 50g o la opcién de una
carga oral de 75g. El ultimo como un reto mayor al pancreas con la idea de
determinar si la respuesta metabdlica podria detectar mejor la existencia de una
diabetes latente o ya establecida. Asi mismo, se busco observar si esta deteccidon
podria ser realizada en un momento mas temprano de la gestacion.

Nuestros datos mostraron que los casos de diabetes gestacional de inicio
temprano pueden ser detectados tanto con una carga del 50g como de 75¢g. Esta
Gltima mostré ademas se poco mas sensible, es decir permitid un porcentaje de
deteccion mayor, aunque por el tamafio de muestra no se alcanz6 a descartar un
efecto debido al azar.

El mostrar una especificidad del 100%, se traduce en un valor de prediccion
positiva del 100%, lo cual quiere decir que ante un tamiz positivo, se debe
considerar a la mujer como diabética e iniciar un manejo de control. Este hecho
fue observado en ambos grupos de tamizaje, en donde la mayoria de estas
mujeres requirid solo de manejo dietético para su control y este durante el

embarazo fue adecuado.
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En cuanto a la sensibilidad de ambas estrategias fueron aceptables pero no muy
altas, esto signific6 que algunas mujeres fueron diagnosticadas posteriormente
como diabéticas 6 intolerantes a la glucosa. A este respecto, las sometidas al
tamiz con 50g, en alrededor del 25% se etiquetaron como de sospecha, condicion
gue obligd a realizar otra prueba pero con carga de 100g, esto llevé a la deteccién
de once mujeres con DM y tres con intolerancia. Estas mujeres de no haber sido
evaluadas hubieran continuado sin diagndéstico o manejo hasta las 24-48 semanas
de gestacion.

En ambas estrategias se observé que al evaluar a las pacientes consideradas
como normales a las 24-48 semanas, hubo algunas que fueron diagnosticadas
como diabéticas o intolerantes a la glucosa. A este respecto fueron el 35.3%
(11/34) del grupo de tamiz con 75 g de glucosa y el 38.8% (7/18) del de 50g.
Estas mujeres pudieron ser casos nuevos 0 bien falsos negativos en el tamiz.
Para las mujeres con el tamiz con 50g, fueron dos que inicialmente se
consideraron sospechosas y quienes a la curva de 100g descartaron la
posibilidad. Por ello, nos inclinamos a pensar en la posibilidad de casos de inicio
mas tardio. Esta observacion es importante porque apoya el hecho de no
confiarse a la primera deteccion. Por la identificacion temprana de algunos casos,
pensamos se justifica su realizacién, pero el seguimiento y revaloracion debe ser
considerado, sobre todo en mujeres con alto riesgo.

En relacion a la eficacia entre las dos estrategias, consideramos el tamizar con
una carga de 75g pudiera ser mas eficiente, dado que permite la deteccién de mas
mujeres con diabetes gestacional y elimina el problema de respuestas parciales

gue se interpreten como de sospecha. Esta condicion es desfavorable al obligar a
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realizar una segunda prueba con lo cual se incrementan los costos y molestias a
las pacientes.

En cuanto al tiempo de realizacion del tamizaje, el realizarlo a las 13 6 14
semanas de gestacién parece ser favorable para iniciar un plan de manejo y
control mas adecuado para las embarazadas. A esta edad, el control del peso a
través de la informacion y educacion en la alimentacion pudiera prevenir la
necesidad de recurrir al uso de insulina con sus efectos secundarios.

Nuestros datos son contundentes en observar el nivel de control cuando la
deteccion fue temprana a diferencia de los casos diagnosticados durante la
segunda busqueda. En estos Ultimos, ademas de requerir en una mayor
proporcién de los casos el uso de insulina, el control metabdlico no alcanzé a ser
bueno, ya que la mayoria se evalué como regular.

Con respecto a la resolucion del embarazo, como se esperaba hubo algunos
casos de prematurez, sobretodo en las mujeres con diabetes gestacional en
contra de aquellas con intolerancia o normales. Sin embargo, la mayoria de los
casos culminaron en embarazos de término. Por el riesgo inherente de un hijo de
madre diabética, aun controlada, se decidié en varios casos la culminacion por via
cesarea y programada a las mejores condiciones del binomio.

Las fortalezas de este trabajo es el caracter prospectivo del estudio. El haber
confirmado la condicién de las mujeres en quienes el resultado inicial fue normal.
Esto nos permitid poder detectar los posibles falsos negativos y con ello, evaluar el
impacto de haber catalogado a una mujer como normal y perder su vigilancia. Asi
mismo, aunque los grupos no fueron totalmente iguales, dado una mayor

proporcién de mujeres con obesidad moderada en las tamizadas con glucosa 50g,
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en el resto de las variables fueron muy semejantes. Por otro lado, los criterios
considerados de positividad o sospecha fueron acordes a las recomendaciones
actuales para la deteccién diabetes o intolerancia a los carbohidratos (35 — 38).

La principal limitante en nuestro trabajo es no tener una evaluacion inmediata de
una curva de tolerancia oral de la glucosa con carga de 100g en las mujeres
catalogadas como normales con el tamizaje al 75 g. Ello pudo evidenciar si
aquellas que posteriormente se detectaron como diabéticas o intolerantes fueron
por un inicio tardio del problema o un resultado falso negativo en el tamiz.

Por el momento, consideramos que el tamizar con75 g de glucosa en momentos
tempranos de la gestacion parece ser una estrategia eficaz para detectar
oportunamente a mujeres con diabetes gestacional y con ello, iniciar
tempranamente un tratamiento de control en donde el manejo dietético pudiera ser

suficiente.
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CONCLUSIONES

La deteccidn a las 13 y 14 semanas de gestacién de diabetes gestacional con una
prueba de tolerancia oral a la glucosa con carga de 75g parece ser una estrategia
efectiva, aln mejor que realizarla con una carga de 50g.

La deteccion temprana asi mismo, mostré mejor control de la diabetes con un
manejo mas conservador.

El control asi mismo permitid una resolucién del embarazo con menor morbilidad
en la madre y el producto.

Al momento, consideramos que en aquellas mujeres con una prueba negativa a la
carga con 75 g de glucosa, amerita ser revalorada a las 24-28 semanas de

gestacion, sobretodo si tiene factores de riesgo para diabetes gestacional.
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ANEXO

PEMEX HOSPITAL REGIONAL VILLAHERMOSA
CONSENTIMIENTO INFORMADO
01-11-2010
Forma CI-001
Nombre del Paciente: de __ afos de edad.
Y domicilio en: y de No. De Ficha:
Nombre del representante legal, familiar o allegado: de __ afios de edad.
Con domicilio en:
En calidad de:
DECLARO
Que el doctor: F.-

Me ha explicado que es conveniente proceder en mi situacion a:
PRUEBA DIAGSNOSTICA DE DIABETES GESTACIONAL

Todo acto médico diagnostico o terapéutico, sea quirdrgico o no quirdrgico, lleva implicito una serie
de complicaciones mayores 0 menores, a veces potencialmente serias, que incluyen cierto riesgo
de mortalidad y que pueden requerir tratamientos complementarios, médicos o quirdrgicos, que
aumente su estancia hospitalaria. Dichas complicaciones unas veces son derivadas directamente
de la propia técnica, pero otras dependeran del procedimiento, del estado previo del paciente y de
los tratamientos que esté recibiendo o de las posibles anomalias anatomicas y/o de la utilizacién
de los equipos médicos.

Entre las complicaciones que pueden surgir en: LA REALIZACION DE CURVA DE TOLERANCIA
ORAL A LA GLUCOSA DE 75 GRAMOS.

Se encuentran: NAUSEA, VOMITO, MALESTAR ESTOMACAL, REGURGITACION.

He comprendido las explicaciones que se me has facilitado en un lenguaje claro y sencillo, y el
médico que me ha atendido me ha permitido realizar todas las observaciones y me ha aclarado
todas las dudas que le he planteado.

También comprendo que, en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna explicacion,
puedo revocar el consentimiento que ahora presto.

Doy la autorizacion al personal de salud para la atencion de contingencias y urgencias derivadas
del acto autorizado, atendido al principio de libertad prescripta.

Por ello, manifiesto que estoy satisfecho con la informacién recibida y que comprendo el alcance y
los riesgos del tratamiento.
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REMEX HOSPITAL REGIONAL VILLAHERMOSA
01-01-2010

CONSENTIMIENTO INFORMADO
Forma CI-001

Del mismo modo designo a
para que exclusivamente reciba informacién sobre mi estado de salud, diagnostico, tratamiento y/o
prondstico y en tales condiciones

CONSIENTO

En que se me realice: CURVA DE TOLERANCIA ORAL ALA GLUCOSA DE 75 GRAMOS .
Me reservo expresamente el derecho a revocar mi consentimiento en cualquier momento antes de
gue el procedimiento objeto de este documento sea realidad.

NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO TRATANTE NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO TRATANTE

NOMBRE Y FIRMA TESTIGO NOMBRE Y FIRMA TESTIGO
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2

REMEX HOSPITAL REGIONAL VILLAHERMOSA
CONSENTIMIENTO INFORMADO

01-11-2010
Forma CI-001
Nombre del Paciente: de __ afos de edad.
Y domicilio en: y de No. De Ficha:
Nombre del representante legal, familiar o allegado: de __ afios de edad.
Con domicilio en:
En calidad de:
DECLARO
Que el doctor: F.-

Me ha explicado que es conveniente proceder en mi situacion a:
PRUEBA DIAGSNOSTICA DE DIABETES GESTACIONAL

Todo acto médico diagnostico o terapéutico, sea quirdrgico o no quirdrgico, lleva implicito una serie
de complicaciones mayores 0 menores, a veces potencialmente serias, que incluyen cierto riesgo
de mortalidad y que pueden requerir tratamientos complementarios, médicos o quirdrgicos, que
aumente su estancia hospitalaria. Dichas complicaciones unas veces son derivadas directamente
de la propia técnica, pero otras dependeran del procedimiento, del estado previo del paciente y de
los tratamientos que esté recibiendo o de las posibles anomalias anatomicas y/o de la utilizacién
de los equipos médicos.

Entre las complicaciones que pueden surgir en: LA REALIZACION DE TAMIZ DE 50 GRS.

Se encuentran: NAUSEA, VOMITO, MALESTAR ESTOMACAL, REGURGITACION.

He comprendido las explicaciones que se me has facilitado en un lenguaje claro y sencillo, y el
médico que me ha atendido me ha permitido realizar todas las observaciones y me ha aclarado
todas las dudas que le he planteado.

También comprendo que, en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna explicacion,
puedo revocar el consentimiento que ahora presto.

Doy la autorizacion al personal de salud para la atencion de contingencias y urgencias derivadas
del acto autorizado, atendido al principio de libertad prescripta.

Por ello, manifiesto que estoy satisfecho con la informacién recibida y que comprendo el alcance y
los riesgos del tratamiento.
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REMEX HOSPITAL REGIONAL VILLAHERMOSA
01-01-2010

CONSENTIMIENTO INFORMADO
Forma CI-001

Del mismo modo designo a
para que exclusivamente reciba informacién sobre mi estado de salud, diagnostico, tratamiento y/o
prondstico y en tales condiciones

CONSIENTO

En que se me realice: PRUEBA DE TAMIZ DE 50 GRS DE GLUCOSA.
Me reservo expresamente el derecho a revocar mi consentimiento en cualquier momento antes de
gue el procedimiento objeto de este documento sea realidad.

NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO TRATANTE NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO TRATANTE

NOMBRE Y FIRMA TESTIGO NOMBRE Y FIRMA TESTIGO
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» Dr. Jorge Zepeda Zaragoza Director de Hospital Central Norte. Titular Del
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Dra. Aida Gonzalez Zimbrén. Residente Gineco- Obstetricia.
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