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RESUMEN

Objetivo: Comparar los resultados perinatales (RP) en mujeres con diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) comparadas con mujeres sin DM2 pareadas por edad, IMC y
paridad al ingreso a control prenatal.

Material y métodos: Estudio observacional de cohorte retrospectivo. Grupo 1,
mujeres con DM2 y grupo 2, mujeres sin DM2, se incluyeron mujeres con
diagnéstico confirmado de DM2, control prenatal y resolucibn en nuestra
institucién. Se excluyeron mujeres con expediente incompleto. Los RP analizados
fueron: aborto, 6bito, malformacion congénita, neonato grande y pequefio para
edad gestacional, macrosomia, polihidramnios, cesarea, nacimiento pretérmino,
hipertension gestacional y preeclampsia. Se calculdé riesgo relativo (RR) con
intervalo de confianza (IC) al 95%.

Resultados: Se incluyeron un total de 510 mujeres, 255 en cada grupo. La edad
gestacional al ingreso a control prenatal fue dos semanas antes en mujeres con
DM2, (p= 0.04). La glucosa sérica al ingreso fue significativamente mayor entre las
mujeres con DM2 (p= 0.0001). El riesgo de RP expresado en RR (IC 95%) fue
mayor en el grupo de DM2; Preeclampsia 2.4 (1.4— 4.0), nacimiento pretérmino 2.3
(1.6- 3.4), aborto: 24 (3.4-182), o6bito: 8 (1.1-63), polihidramnios: 9.5 (2.2-40.3),
grande para edad gestacional 2.07 (1.22-3.5), malformaciones: 11 (1.4-84). Asi
mismo, las mujeres con DM2 tuvieron menor riesgo de neonatos pequefios para
edad gestacional: RR 0.36 (0.19-0.79). No hubo diferencias significativas en el
resto de RP analizados.

Conclusién: Las mujeres con DM2, aun con control prenatal en nuestra institucion
tienen mayor riesgo de preeclampsia, nacimiento pretérmino, aborto, Obito,
polihidramnios, grandes para edad gestacional y malformaciones. Se requiere un
programa de consulta pre-concepcional en mujeres con DM2, para un mejor
control metabdlico previo al embarazo.

Palabras clave: aborto, oObito, polihidramnios, grande para edad gestacional,
malformacion, preeclampsia, resultados perinatales, diabetes mellitus tipo 2.



ABSTRACT
Objective: Comparing perinatal outcomes (RP) in women with type 2 diabetes
mellitus (DM2) compared to women without DM2 matched for age, BMI, and parity

upon admission to prenatal care.

Methods: Retrospective observational cohort study. Group 1, women with DM2
and group 2, women without DM2, included women with confirmed diagnosis of
DM2, prenatal control and resolution in our institution. Women with incomplete
records were excluded. The RPs analyzed were: abortion, death, congenital
malformation, large and small neonate for gestational age, macrosomia,
polyhydramnios, cesarean section, preterm birth, gestational hypertension and
preeclampsia. Relative risk (RR) was calculated with a 95% confidence interval
(CI).

Results: A total of 510 women were included, 255 in each group. Gestational age
at admission to prenatal care was two weeks earlier in women with T2DM, (p =
0.04). Serum glucose at admission was significantly higher among women with
T2DM (p = 0.0001). The risk of RP expressed in RR (95% CI) was higher in the
DM2 group; Preeclampsia 2.4 (1.4- 4.0), preterm birth 2.3 (1.6- 3.4), abortion: 24
(3.4-182), death: 8 (1.1-63), polyhydramnios: 9.5 (2.2-40.3), large for gestational
age 2.07 1.22-3.5), malformations: 11 (1.4-84). Likewise, women with T2DM had a
lower risk of small-for-gestational-age infants: RR 0.36 (0.19-0.79). There were no
significant differences in the rest of PR analyzed.

Conclusion: Women with DM2, even with prenatal care at our institution, are at
increased risk of preeclampsia, preterm birth, abortion, death, polyhydramnios,
gestational age and malformations. A pre-conceptional consultation program is

required in women with DM2 for better metabolic control prior to pregnancy.

Keywords: Abortion, stillbirth, polyhydramnios, large for gestational age,

malformation, preeclampsia, type 2 diabetes mellitus, perinatal outcomes.



ANTECEDENTES

La diabetes se esta convirtiendo rapidamente en la epidemia del siglo XXI y en un
reto de salud global. Estimaciones de la Organizacién Mundial de la Salud indican
que a nivel mundial, desde 1995 a la actualidad se ha triplicado el numero de
personas que viven con diabetes, con cifra actual estimada en mas de 347
millones de personas con diabetes. De acuerdo con la Federacion Internacional de
Diabetes, China, India, Estados Unidos, Brasil, Rusia y México, son (en ese orden)
los paises con mayor numero de diabéticos (1).

En México, la diabetes mellitus (DM) tipo 2 ocupa el 4° lugar entre las
enfermedades cronico degenerativas segun la Encuesta Nacional de Salud y
Nutricion en el informe 2016. Se encontré que la prevalencia de diabetes en el
pais pasoé de 9.2% en 2012 a 9.4% en 2016, en mayores de 20 afios de edad (2).

Asimismo la Encuesta Nacional de Salud y Nutricibn menciona las mujeres
reportan mayor incidencia de diabetes (10.3%) que los hombres (8.4%). El 87.7%
de los adultos con diabetes recibe un tratamiento para controlar la diabetes, cifra
gue aumento ligeramente de la cifra de 85% en 2012. El uso de insulina como
tratamiento aumenté de 6.5% en 2012 a 11.1% en 2016, asi como el uso conjunto
de insulina y metformina (6.6% en 2012 a 8.8% en 2016) en adultos con DM, cabe
mencionar que en este rango de edad se encuentra la mayor parte de la poblacion

en edad reproductiva (2).

El diagnostico de Diabetes Mellitus se realiza de acuerdo a las definiciones y
clasificaciones de la Asociacidon Americana de diabetes (ADA) en su informe del
2017. La Diabetes Mellitus incluye un grupo heterogéneo de padecimientos que
tienen en comun la alteracion en el metabolismo energético, causado por la
deficiencia absoluta o relativa de la secrecion pancreatica de insulina o una
disminucion en su accion bioldgica a nivel celular, lo que altera la homeostasis de
los carbohidratos, grasas y proteinas. Puede ser clasificada en 4 categorias

clinicas: Diabetes mellitus tipo 1, tipo 2, gestacional y otros (3).



Los criterios diagnosticos de DM se basan tradicionalmente en tres parametros
conocidos, que son, las concentraciones de glucosa sérica en ayuno y a las 2
horas después de una CTOG 75¢g y la hemoglobina glicosilada. Como se muestran

en los criterios para diagnostico de diabetes mellitus en mujeres sin embarazo:(4).

Glucemia sérica de ayuno > 126 mg/dl (7.0 mmol/L)*
- Ayuno se define como la ausencia de ingesta calo6rica por lo menos 8

horas antes. O

Glucemia a las 2 horas > 200 mg/dl (11.1 mmol/L)
- Durante una curva de tolerancia oral a la glucosa de 2 horas con 75
gramos de glucosa anhidrida disuelta en agua (CTOG 75g-2h). 6

Hemoglobina glucosilada (HbA1C) > 6.5% (48 mmol/mol).

- La HbA1C debe de cuantificarse por un método certificado por el National
Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) y estandarizado al
Método de referencia del Diabetes Control and Complications trial
(DCCT).*6

Glucemia al azar > 200 mg/dl (11.1 mmol/L) en un paciente con sintomas
clasicos de hiperglucemia o con crisis hiperglucémica.
- El azar se define como cualquier hora del dia e independientemente del

tiempo transcurrido desde la Gltima comida.

* En ausencia de hiperglucemia inequivoca, los resultados deben ser confirmados

por pruebas repetidas (3,4,5).

Para la madre diabética el embarazo puede generar serios trastornos que
involucran también a su descendencia. Esto se debe a que en las primeras etapas
de la gestacién cuando aun no se evidencian cambios en la sensibilidad frente a la
insulina, el pancreas de la mujer embarazada esta produciendo mayor cantidad de
esta. La adaptacion del tratamiento hipoglucemiante en la embarazada diabética
sera dificil e imprescindible durante todo el embarazo. En el ultimo tercio de la
gestacion ademas se produce una resistencia generalizada a la insulina. Estos
cambios se acompafan de incremento en la actividad lipolitica del tejido adiposo,

por lo que llega al higado mayor cantidad de sustratos para la sintesis de




triglicéridos, los que salen a la circulacién asociados con las lipoproteinas de baja
densidad (LDL). También se producen cambios en la lipasa lipoproteica (LPL), la
cual disminuye su actividad y en la actividad de la lipasa hepética (HL), de cuya
inactivacion es responsable el incremento en la cantidad de estrégenos y glucosa,

afectando directamente la organogénesis (6,7).

Por lo tanto la DM T2 tiene una preocupacién creciente en todo el mundo entre las
mujeres embarazadas y en edad reproductiva, debido al aumento de nuevos
casos asociados al aumento de las tasas de sobrepeso y obesidad. La
preocupacion surge de las consecuencias de la diabetes tipo 2 durante la
gestacion y ademdas actualmente hay pruebas convincentes de que en el Utero
influye en la programacion fetal a largo plazo del recién nacido y en su vida adulta.
Las complicaciones mas graves de los resultados adversos son anomalias
congénitas mayores, muerte fetal y muerte neonatal (7,8,9).

El efecto principal en las mujer gestante con diabetes era principalmente un recién
nacido (RN) macrosémico, Martin C, reporta una incidencia de RN macrosémico
en 25 a 42 % de los embarazos de madres con DM contra 8 a 12 % de mujeres
sin diabetes. Y afirma que esta malformacion puede controlarse si la glicemia se
normaliza antes de la semana 30, pues luego puede ser inefectivo (8,10,11).

Estudios realizados en Dinamarca Entre 1980 y 2001 describieron tasas
alarmantes de mortalidad perinatal en mujeres con diabetes tipo 2:4 veces mayor
en comparacion con la diabetes tipo 1 y 9 veces mayor que la poblacién gestante
sin diabetes (6). Un estudio realizado en el Reino Unido durante el periodo 1990-
2002, menciona un riesgo 11 veces mayor de anomalia congénita, un 2,5 veces
mayor riesgo de mortalidad perinatal y un 6 veces mayor riesgo de morir antes de
la edad de 1 afio en comparacion con pacientes sanas (9,10,11).

En la Investigacion sobre la salud materno-infantil de R.U (CEMACH), el 4% de los
fetos presentaron al menos una anomalia congénita mayor (el doble que la de la

poblacion general). Las anomalias mas comunes fueron cardiopatia congénita



(1,7%, tres veces la de la poblacion general) y musculoesquelética (0,7%). Al
menos uno de cada dos lactantes de madres con diabetes tiene complicaciones
relacionadas con el control de la glucosa (12,13).

Finalmente la revision de 12 ensayos clinicos publicados en los ultimos 10 afios en
Reino Unido comparan 14 099 comparan mujeres con diabetes tipo 1y 2, con 4
035 373 mujeres sanas, reportando los siguientes resultados perinatales
adversos: Malformaciones congénitas: 5 % versus 2.1 % (riesgo relativo 2.4),
mortalidad perinatal: 2.7 % versus 0.72 % (riesgo relativo 3.7), nacimiento
pretérmino: 25.2 % versus 6.0 % (riesgo relativo 4.2), grande para edad
gestacional: 54.2 % versus 10.0 % (riesgo relativo 4.5) (13,14).

Los resultados de mujeres con diabetes tipo 2 en general son pobres, un reciente
metaanalisis de 33 estudios incluye 7 966 tipo 1 y 3 781 tipo 2, encontré que las
mujeres con DM tipo 2 tienen alto riesgo de mortalidad perinatal, sin encontrar
diferencias significativas de malformaciones (13,14).

No se han establecido de forma definitiva los niveles ideales de glucemia en la
preconcepcién. Los riesgo aumentan progresivamente de acuerdo con el grado de
elevacion de la HbALC: existe un riesgo de malformaciones de 3,9% a 5,0% con
una HbA1C y de hasta el 10,4%, con un riesgo de 10,9% si la HbA1C es de 10,4%
o mayor (15,16).

Como se ha mencionado la epidemia DM2 asociada a obesidad en nuestra
poblacibn mexicana son motivo suficiente para realizar pruebas tamizaje,
diagnéstico y seguimiento a todas las mujeres mexicanas que logran un
embarazo, para evitar o reducir los desenlaces perinatales adversos asociados a
diabetes mellitus tipo 2. Por lo tanto el objetivo del presente trabajo es comparar el
resultado perinatal adverso en mujeres mexicanas con diabetes mellitus tipo 2 con
mujeres sanas pareadas uno a uno desde el ingreso al Instituto Nacional de

Perinatologia (INPer).



MATERIAL Y METODOS
DISENO DEL ESTUDIO Y POBLACION

Estudio observacional de cohorte retrospectivo. Donde se incluyeron dos grupos:
Grupo 1, mujeres con DM2 y grupo 2, mujeres sin DM2, ambos grupos con 255
mujeres, que acudieron al Instituto Nacional de Perinatologia en el periodo de
Noviembre de 2011 a Enero de 2016. Los datos se obtuvieron a partir de los
expedientes maternos y neonatales de expedientes del archivo clinico del Instituto

Nacional de Perinatologia “Isidro Espinosa de los Reyes”.

Los criterios de inclusion fueron: mujeres con diagnostico confirmado de DM2,
embarazo con vitalidad confirmado dentro del Instituto con reporte de ultrasonido
obstétrico, que presentara hoja de referencia o de traslado con vitalidad, que la
participantes continuaran con control prenatal y resolucion del embarazo en

nuestra institucion.

Se excluyeron mujeres con expediente incompleto, sin diagnostico confirmado de
diabetes mellitus tipo 2, se excluyeron todas las pacientes con otro tipo de
diabetes segun la ADA, embarazo sin vitalidad, pacientes que abandonaron el

control prenatal, o que no tuvieron resolucion de su embarazo dentro del instituto

Los RP analizados fueron: aborto, ébito, malformacién congénita, neonato grande
y pequefio para edad gestacional, macrosomia, polihidramnios, cesarea,
nacimiento pretérmino, hipertension gestacional y preeclampsia. Se calcul6 riesgo

relativo (RR) con intervalo de confianza (IC) al 95%.

PROCEDIMIENTO

En la primera consulta prenatal se registraron los siguientes datos demogréficos,
la edad cumplida al ingreso, paridad, duracién de la diabetes, peso corporal y

ganancia de peso, asi como talla en metros, posteriormente se calculo el indice de
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masa corporal segun formula de la organizacion mundial de la salud (OMS), por el
cociente del peso corporal (kg) entre la talla al cuadrado (m?). En seguida la edad
gestacional se calcul6 con la fecha de Ultima menstruacion confiable, si se
desconocia o0 no era confiable, se utilizé el calculo por fetometria reportados en el
ultrasonido realizado en el primer trimestre o lo mas cercano al primer trimestre, 6
el mas temprano respecto a la edad gestacional de ingreso. Se solicitaron
laboratorios de control (biometria hemética, quimica sanguinea, examen general
de orina), finalmente ultrasonido de primer trimestre o estructural realizado en las

instalaciones del Instituto Nacional de Perinatologia.

Como parte del control prenatal a todas las participantes se les solicité desde la
primera consulta prenatal a todas las pacientes se enviaron al servicio de
endocrinologia para calcular o ajustar kilo calorias, laboratorios de control
(hemoglobina glicosilada, glucosa pre y 1 hora post prandial, recoleccién de orina
de 24 hrs), se solicit6 interconsulta al servicio de oftalmologia. Durante el periodo
de estudio, se calcul6 la dosis de insulina, a dosis de 0.5 ui, en pacientes con
descontrol se ingresaron a hospitalizacion hasta lograr metas terapéuticas segun
la ADA publicado en Enero de 2017: en ayuno menor o igual de 95 mg/dL (5.3
mmol/L), é una hora postprandial menor igual de 140 mg/dL (7.8 mmol/L), 6 dos
horas postprandial menor igual de 120 mg/dL (6,7 mmol/L), sin presentar cuadros
de hipoglucemia. Se evaluaron las complicaciones maternas mas frecuentes;
enfermedad hipertensiva del embarazo (hipertensién gestacional, preeclampsia),
nacimiento pretérmino, polihidramnios, 6bito, dias y eventos de hospitalizacion
por descontrol glucémico, complicaciones neonatales como restriccion de
crecimiento intrauterino, malformaciones, feto grande y pequefio para edad
gestacional, macrosomia. Finalmente la resolucién del embarazo; parto, cesarea o
legrado uterino. Los datos se concentraron en la table del Todas las pacientes
tuvieron seguimiento multidisciplinario por endocrinologia, medicina materno fetal

y obstetricia hasta la resolucién del embarazo y alta del INPer.
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DEFINICION DE LAS VARIABLES DEL ESTUDIO

El resultado primario fue comparar y evaluar los desenlaces perinatales en
mujeres con diabetes mellitus tipo 2 pareadas 1:1 con mujeres sin DM. Para la

definicion de las variables se tomaron las siguientes:

Variables independientes:
Mujeres diagnosticadas con DM 2 previo al embarazo y corroborado por el servicio
de Endocrinologia (grupo 1).

Mujeres sanas, sin patologia de diabetes mellitus (grupo 2).

Variables dependientes:
Semanas de gestacion al ingreso: que corresponde a la edad gestacional a la que
inicia una mujer el control prenatal, se calcula de acuerdo al primer dia de la

altima menstruacion o medicion de longitud cefalocaudal en el primer trimestre.

Trastornos hipertensivos del embarazo: Hipertensién gestacional fue definida
como presion sistélica =2 140 mmHg o presion diastdlica =2 90 mmHg en 2
ocasiones al menos con espacio entre mediciones de 15 minutos y 4 horas.
Preeclampsia fue definida como elevacion de presion (como la definicion de
hipertension gestacional) junto con proteinuria (= 300 mg en 24 horas 6 resultados
de 2+ 0 mas en labstix cuando la recoleccién de orina no fue disponible). Acordes
con los criterios establecidos por el Colegio Americano de Ginecologia y

Obstetricia.

Restriccion de crecimiento intrauterino caracterizado por: a) la presencia de un
peso estimado fetal inferior al percentil 3; 6 (b) la presencia de peso estimado fetal
entre los percentiles 3 y 10 con alteracién del flujo cerebroumbilical o de las

arterias uterinas.
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Polihidramnios se define como un incremento en la cantidad de liquido amniético
definido por indice de Phelan >18cm después de las 32 semanas de gestacion.
Neonato grande para edad gestacional definido como aquel neonato con un peso
al nacer mayor a la percentil 90 para el sexo y edad gestacional. Neonatos
pequefios para la edad gestacional cuando el peso al nacer est4 por debajo de la
percentil 10 para el sexo y edad gestacional.

Defectos congénitos definidos como anormalidades en alguna estructura
corporal presentes al momento del nacimiento. Buscando de forma intencionada
malformacion congénitas, macrostomia, 6bito, y mortalidad neonatal.

Parto pretermino como nacimiento que ocurre después de las 20 semanas de
gestacion y antes de las 37 semanas o menos de 259 dias..

Obito como la muerte fetal intrauterina después de las 20 semanas de gestacion.
y feto sin latido cardiaco corroborado por ultrasonido.

Grande para edad gestacional: Crecimiento por arriba de la percentila 90
ajustado para la edad gestacional, de acuerdo con las tablas de Flores S. para
poblacién Mexicana.

Pequeno para edad gestacional: Crecimiento por debajo de la percentila 10
ajustado para la edad gestacional, de acuerdo con las tablas de Flores S. para
poblacién Mexicana.

Aborto: Expulsion del producto de la concepcion de menos de 500 gramos de
peso o hasta 20 semanas de gestacién, mujeres con cualquier variedad clinica de
aborto y que el embarazo haya sido corroborado por ultrasonido. Segin NOM-
007-SSA2.

Legrado uterino: consiste en una operacion vaginal, que se realiza a ciegas tras
la dilatacién del canal cervical, con este procedimiento, se pretender limpiar el

interior de la cavidad uterina, extrayendo los restos de la concepcion.
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TAMANO DE LA MUESTRA

El tamafio de la muestra se estim6 para encontrar al menos una diferencia del
10% en los RP entre el grupo de DM2 y mujeres sin DM2, con un alfa de 0.01 y

beta de 0.20 se requieren al menos 250 mujeres por grupo.

ANALISIS ESTADISTICO

Se utiliz6 estadistica descriptiva para caracterizar ambos grupos, utilizando media
y desviacion estandar para variables cuantitativas y frecuencia con porcentaje
para variables cualitativas. Para comparar los diferentes grupos se utilizaron
prueba t de student y/o U de Mann Whitney para diferencias de medias y prueba
de Chi cuadrada para diferencia de proporciones. Se realizaron tablas de
contingencia para la estimacion de riesgo, se calculo riesgo relativo (RR) con
intervalo de confianza al 95%. Se utilizé el programa de SPSS versiéon 20.0 (Inc,

Chicago, lllinois).
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RESULTADOS

Se incluyeron un total 510 de mujeres que cumplieron los criterios de inclusién,
Grupo 1 n=255 y grupo 2 n= 255. En la tabla 1 se muestra las caracteristicas
basales de las participantes al momento del ingreso a control prenatal. La edad
materna, numero de gestas, peso pregestacional, talla, peso de ingreso, indice de
masa corporal, la frecuencia de peso normal, sobrepeso, y obesidad fueron
similares entre los grupos. La edad gestacional al ingreso a control prenatal fue
dos semanas antes en mujeres con DM2, (p= 0.04). La glucosa sérica al ingreso
fue significativamente mayor entre las mujeres con DM2 (p= 0.0001).

En la tabla 2 se muestran los antecedentes maternos, las mujeres sin DM2
tuvieron con mayor frecuencia hipotiroidismo subclinico (p=0.008), no hubo
diferencias significativas entre los dos grupos en la frecuencia de mujeres con
edad mayor a 35 afios, multigestas (mayor a 3), antecedente de 2 cesareas o de
perdida gestacional recurrente.

Los RP maternos se presentan en la tabla 3, las mujeres con DM2 tuvieron mayor
riesgo de preeclampsia (p=0.0001), nacimiento pretérmino (p=0.0001), aborto
(p=0.0001), O6bito (p= 0.008), polihidramnios (p=0.0001), neonato grande para
edad gestacional (p=0.005) y malformaciones fetales (p=0.0001) comparadas con
las mujeres sin DM2. Sin embargo, las mujeres con DM2 tuvieron menor riesgo de
neonatos pequefios para edad gestacional (p=0.006) comparadas con mujeres sin
DM2. No hubo diferencias significativas en hipertension gestacional, ni el Apgar <
6 puntos al minuto y a los 5 minutos.

En la tabla 4 se muestran los resultados respecto resolucion del embarazo para
los dos grupos. El peso y la talla del recién nacido fueron significativamente
menores en mujeres con DM2 con p=0.001 y p=0.05 respectivamente. En relacion
a la via de resolucion, no hubo diferencias significativas en la via de resolucién
respecto a parto o cesarea, si bien se observa una alta tasa de cesareas en
ambos grupos. Dada la frecuencia de aborto también la resolucién por legrado fue
significativamente mayor en el grupo de mujeres con DM2, (p= 0.0001).
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DISCUSION

En nuestro estudio encontramos que a pesar del control prenatal las mujeres con
con diabetes mellitus tipo 2 tienen peores resultados, debido a que ingresan
tardiamente al Instituto Nacional de Perinatologia, la edad gestacional de ingreso

es de 14.8 £ 7.5 semanas de gestacion.

Es importante mencionar las mujeres con DM2 no tienen una consulta pre
gestacional, y que esto limita conocer sus factores de riesgo, 0 sus antecedentes
obstétricos y/o cronicos que pudieran prevenir los resultados perinatales adversos,
aunado gque no todas toman aspirina, pocas toman acido folico pregestacional, y la
mayoria no tienen un embarazo planeado. Por lo que recomendamos que se
brinde el asesoramiento pregestacional a todas las mujeres con diabetes mellitus
con deseo de embarazo como lo indica la Sociedad Clinica de Endocrinologia
desde el 2013 en su guia de préctica clinica, el cual deben incluir el especialista

en diabetes, educadores, dietista, obstetra, y otros profesionales de la salud.

Un punto importante del estudio es que se observa mayor incidencia de
hipotiroidismo en pacientes sanas, lo cual no esperdbamos encontrar de inicio en
los grupos, por lo que parece ser que las endocrinopatias no siempre estan
asociadas, esto permite a posteriori un escrutifio obligado en nuestra poblacién
mexicana. La pérdida gestacional recurrente no fue significativa, sin embargo no
podemos afirmar que las causas de PGR aisladas este asociadas a desordenes

metabolicos.

Los resultados perinatales adversos publicados en revisién de 12 ensayos clinicos
en los ultimos 10 afios en Reino Unido por McCance en 2015 comparan 14 099
comparan mujeres con diabetes mellitus con 4 035 373 mujeres sanas,
reportando malformaciones congénitas: 5 % versus 2.1 % (riesgo relativo 2.4),
mortalidad perinatal: 2.7 % versus 0.72 % (riesgo relativo 3.7), nacimiento

pretérmino: 25.2 % versus 6.0 % (riesgo relativo 4.2) y grande para edad
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gestacional: 54.2 % versus 10.0 % (riesgo relativo 4.5). En la Investigacion
Confidencial del Reino Unido sobre la salud materno-infantil (CEMACH), el 4% de
los fetos presentaron al menos una anomalia congénita mayor (el doble que la de
la poblacion general). Las anomalias mas comunes fueron cardiopatia congénita
(1,7%, tres veces la de la poblacion general) y musculoesquelética (0,7%). Al
menos uno de cada dos lactantes de madres con diabetes tiene complicaciones
relacionadas con el control de la glucosa.

Para nuestros dos grupos de estudio coinciden con los reportes publicados de
mujeres embarazadas y diabetes mellitus tipo 2, que son principalmente
preeclampsia y nacimiento pretermino como resultados maternos. Asi como las
principales complicaciones fetales: aborto, Obito, polihidramnios, grandes para
edad gestacional y malformaciones que son muy similares a los reportes
publicados en Reino Unido y en poblacién estadounidense, quienes tienen
mayores grupos de estudio y seguimiento. Finalmente, la mayoria de los
embarazos con diabetes mellitus tipo 2 fueron preterminos tardios comparados
con mujeres sanas. La talla de los recién nacidos fue menor sin embargo los hijos
de mujeres con diabetes tipo 2 son grandes para edad gestacional y los hijos de

madres sanas son pequefios para edad gestacional.

Respecto a la mortalidad perinatal un reciente metaandlisis de 33 estudios
publicado por Balsells, durante 20 afios, incluye 7 966 tipo 1 y 3 781 tipo 2,
encontré que las mujeres con DM tipo 2 tienen alto riesgo de mortalidad perinatal,
sin encontrar diferencias significativas de malformaciones. Nosotros encontramos

mayor incidencia de aborto seguido de 6bito en nuestra poblacion.

Finalmente mencionar que observamos que las mujeres con DM2 ingresan con
descontrol glucémico, originando hiperglucemia materna en las primeras semanas
de embarazo que aumenta el riesgo de malformaciones fetales, abortos
espontaneos y mortalidad perinatal, como lo menciona lan Blumer, en la Sociedad
Clinica de Endocrinologia. No se han establecido de forma definitiva los niveles

ideales de glucemia en la preconcepcién, y no se conoce exactamente el grado de
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riesgo de una anomalia congénita para una determinada HbA1C. Se ha informado
de que el riesgo aumenta progresivamente de acuerdo con el grado de elevacion
de la HbA1C peri concepcional, se ha observado un riesgo aumentado en
comparacion con la poblacién en edad fértil con un HbA1C tan bajo como 6,4%.
Sin embargo, también se ha informado por Jensen DM: que existe un riesgo de
malformaciones de 3,9% a 5,0% con una HbA1C peri concepcional de hasta el
10,4%, con un riesgo de 10,9% si la HbA1C es de 10,4% o mayor.

Por lo tanto debemos tener un control estricto de la glucosa (HbA1C) y de
seguimiento en todas las pacientes con diabetes, para reducir el desenlace
perinatal adverso en poblacibon mexicana. Asi como una valoracion pre-

concepcional a todas las pacientes con deseo de embarazo.

Entre las fortalezas de nuestro estudio es el seguimiento estricto del control
prenatal y metabodlico para disminuir los resultados perinatales adversos en

poblacién mexicana.

La debilidad fue que no todos los pacientes tuvieron todos los datos en el
expediente, debido a la pérdida del expediente electrénico y que no siempre se
especifican los hallazgos al nacimiento de malformaciones por el obstetra, la

mayoria de los hallazgos de malformaciones fueron reportados por el neonatélogo.
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CONCLUSION

Las mujeres con diabetes mellitus tipo 2, aln con control prenatal en nuestra
institucion tienen mayor riesgo de preeclampsia, nacimiento pretérmino, aborto,
Obito, polihidramnios, grandes para edad gestacional y malformaciones. Se
requiere un programa de consulta pre-concepcional en mujeres con DM2, para un

mejor control metabdlico previo al embarazo.
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Anexo 1: Tablas

Tabla 1. Caracteristicas basales

Caracteristicas DM 2 Sin DM 2 P
n=255 n =255
Edad de ingreso 33.4+5.3 32.8+5.3 0.23
Semanas de gestacion de 148+ 75 16.1 + 6.3 0.04
ingreso
Gestas 27+14 26+19 0.712
Peso pregestacional 72.5+12.7 69.9 + 13.5 0.127
Talla 1.57 £+ 0.05 1.57 £ 0.06 0.575
Peso de ingreso 74.4+14.4 73.8+13.6 0.643
IMC de ingreso 29.9+49 28.1+4.9 0.638
Peso normal 36 (14.8) 39 (15.3) 0.961
Sobrepeso 95 (38.5) 99 (38.8) 0.961
Obesidad 116 (47.0) 117 (45.9) 0.961
Glucosa de Ingreso 168. 76 £ 68.27 81.7x7.1 0.0001

Datos expresados en media y desviacion estandar.

DM 2: Grupo 1, pacientes con diabetes mellitus tipo 2

Sin DM 2: Grupo 2, pacientes sin diabetes mellitus tipo 2

Tabla 2: Antecedentes maternos

Caracteristicas DM 2 Sin DM 2 P
n=255 n =255

Hipotiroidismo 12 (4.7 %) 36 (14.1 %) 0.008

Edad = 35 116 (45.5 %) 110 (43.1 %) 0.59

Gestas > 3 61 (23.9 %) 59 (23.13 %) 0.98

Ant. 2 cesareas 0 mas 59 (23.1 %) 37 (14.5 %) 0.13

Ant. de PGR 35 (13.7 %) 44 (17.3 %) 0.27

Datos expresados en media y desviacion estandar.

DM 2: Grupo 1, pacientes con diabetes mellitus tipo 2

Sin DM 2: Grupo 2, pacientes sin diabetes mellitus tipo 2
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Tabla 3: Principales resultados perinatales adversos

Caracteristica DM 2 Sin DM 2 RR (IC del 95 %) P

n=255 n =255
Obito 8 (2.7) 0 (0) 8 (1.1-63) 0.008
Hipertension 13 (5.1) 6 (2.4) 2.1 (0.83-5.6) 0.10
gestacional
Aborto 24 (9.4) 0 (0) 24 (3.4-182) 0.0001
Preeclampsia 46 (18) 19 (7.5) 24(1.4-4.0) 0.0001
Pretérmino 73 (28.6) 104 (20.4) 2.3 (1.6- 3.4) 0.0001
Polihidramnios 19 (7.5) 2 (0.8) 9.5 (2.2-40.3) 0.0001
GEG 36 (15.5) 19 (7.5) 2.07 (1.22-3.5) 0.005
PEG 10 (4.3) 28 (11.0) 0.36 (0.17-0.72) | 0.006
Apgar < 6, al 28 (10.9) 18 (7.05) 1.55 (0.88-2.7) 0.16
minuto
Apgar < 6, 5 min. 4 (1.5) 3(1.17) 1.3 (0.30-5.8) 0.91
Malformaciones 11 (4.3) 1(0.4) 11 (1.4-84) 0.0009
DM 2: Grupo 1, pacientes con diabetes mellitus tipo 2
Sin DM 2: Grupo 2, pacientes sin diabetes mellitus tipo 2
RR: riesgo relativo. IC: intervalo de confianza.
Tabla 4: Vias de resolucion
Caracteristica DM 2 Sin DM 2 P

n=255 n =255

SDG de resolucion 36.5+3.1 38.1+2.1 0.0001
Peso RN 2860 + 849.9 2982 + 543.9 0.05
Talla del RN 46.8 + 5.47 48.3+4.4 0.001
Cesarea 202 (79.2) 195 (76.5) 0.78
Parto 29 (11.4) 60 (23.5) 0.01
Legrado 24 (9.4) 0 (0) 0.0001

Datos expresados en media y desviacion estandar.

DM 2: Grupo 1, pacientes con diabetes mellitus tipo 2

Sin DM 2: Grupo 2, pacientes sin diabetes mellitus tipo
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