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l. Introduccion

La diabetes mellitus constituye un creciente problema de salud publica asociado con una
alta tasa de morbimortalidad fetal y perinatal. La vigilancia del bienestar fetal anteparto es
imperativa para procurar resultados perinatales 6ptimos; sin embargo, la diversidad de
esquemas y la falta de estudios que demuestren la efectividad de los actualmente utilizados,
contribuyen a que la vigilancia en estas pacientes continue siendo un gran reto en la

obstetricia.

Se han dilucidado diversos procesos fisiopatoldgicos que representan un riesgo para el feto
y, con base a ello, se ha propuesto que la eficacia de las pruebas fetales dependera de la
condicion fisiopatolégica subyacente. No obstante, no se cuenta con ningun estudio clinico
aleatorizado que aclare muchas de las interrogantes que prevalecen en cuanto a la eficacia

de dichas pruebas y resultados perinatales.

Actualmente, permanece el cuestionamiento de la utilidad real de los esquemas de
vigilancia fetal anteparto, comunmente la prueba sin estrés, al no predecir con certeza qué
pacientes presentaran mayor riesgo de muerte fetal y otras complicaciones. De esta
manera, se propone el siguiente estudio, donde se revisaran los resultados perinatales en
embarazos complicados con diabetes gestacional y pregestacional, bajo un esquema de

vigilancia basado en el control glicémico y variables morfométricas fetales.



Il. Marco teorico

Definicién y prevalencia de la diabetes mellitus

La diabetes pregestacional tipo 1 y tipo 2 comprenden una enfermedad heterogénea, donde
la presentacién clinica y progresion varian considerablemente. La diabetes tipo 1 es
secundaria a una destruccion autoinmune de las células B- pancreaticas, generalmente
ocasionando una deficiencia absoluta de insulina; mientras que la diabetes tipo 2 se asocia
con una pérdida progresiva de la secrecion de insulina por las células p-pancreaticas,

frecuentemente en un contexto de resistencia a la insulina’.

La diabetes mellitus gestacional (DMG) es aquella que se diagnostica en el segundo o
tercer trimestre de la gestacion en pacientes sin diagnéstico previo al embarazo,
generalmente entre las 24 y 28 semanas con una curva de tolerancia oral a la glucosa’.
Como otros tipos de hiperglucemia, se caracteriza por niveles de insulina insuficientes para
cubrir los requerimientos normales. Las causas de disfuncion de las células B-pancreaticas
que llevan a tal insuficiencia son: 1) disfuncion de células B autoinmune, 2) anomalias
genéticas de alta penetrancia que alteran la secrecién de insulina y 3) disfuncién de células

B asociada a resistencia cronica a la insulina?.

La prevalencia de la DMG se calcula en funcion directa de la diabetes tipo 2 en una
poblacién determinada; se estima que hasta el 7% de los embarazos estan complicados
con diabetes mellitus (DM) y que aproximadamente el 90% de los casos corresponden a
diabetes gestacional (DG). Las mujeres hispanas, afroamericanas, nativas americanas,
asiaticas y originarias de las islas del Pacifico tienen una mayor prevalencia®. De acuerdo
con la Federacion Internacional de la Diabetes?, en el afio 2017 hubo un estimado de 204
millones de mujeres (20-79 afios) con diabetes, esperando alcanzar 308 millones para el
afno 2045. De ellas, 1 de cada 3 estaban en edad reproductiva, y 21.3 millones (16.2%) de
los embarazos con recién nacidos vivos presentaron algun tipo de hiperglucemia,

encontrando diabetes gestacional en el 85.1% de éstos.

Complicaciones fetales y perinatales asociadas a diabetes
Los embarazos complicados con diabetes se asocian a diversos resultados adversos

maternos y neonatales, incluyendo altas tasas de cesarea, macrosomia, admision a



cuidados intensivos neonatales, entre otras. El incremento del riesgo de 6bito se ha
reconocido como una de las complicaciones mas temidas en pacientes diabéticas. Mientras
la tasa de oObitos ha disminuido gracias a los programas de deteccion, tratamiento y
vigilancia, cerca del 4% contintian siendo atribuibles a la diabetes® y por lo tanto, continta
existiendo un alto riesgo de mortalidad fetal y perinatal en embarazos complicados con esta

patologia.

Los extremos del crecimiento fetal en madres diabéticas representan el contexto clinico
mas frecuente en que ocurren las pérdidas fetales, generalmente en las ultimas semanas
de embarazo, en pacientes con pobre control glucémico, polihidramnios y macrosomia

fetal®.

Fisiopatologia del daino y muerte fetal en la diabetes

La causa de muerte fetal en pacientes diabéticas no se ha dilucidado por completo’; aunque
la asfixia fetal es la via comun que lleva a dafo irreversible o muerte, existen diversos
procesos fisiopatolégicos que ponen en riesgo al feto. Esta claro que los niveles de
glucemia maternos dentro de parametros normales disminuyen altamente esta posibilidad.
La hematopoyesis extramedular frecuentemente observada en hijos de madres diabéticas
sugiere que la hipoxia intrauterina tiene un papel importante, sustentado también por el
desplazamiento de la curva de disociacién de la oxihemoglobina hacia a la izquierda
reportado en estudios por cordocentesis®, lo que traduce mayor afinidad por la hemoglobina

y por lo tanto, menor oxigenacion tisular.

Las alteraciones en el metabolismo fetal de los carbohidratos también contribuyen a la
asfixia intrauterina. La hiperglucemia materna conlleva a hiperglucemia fetal, con la
posterior hiperinsulinemia fetal. Los niveles elevados de insulina fetal, glucosa, aminoacidos
y lipidos resultan en un aumento de la mitogénesis de adipocitos, con la consecuente
acumulacién de grasa fetal. Esto conlleva a un crecimiento fetal desproporcionado y a una
demanda incrementada de oxigeno que, ante un aporte de éste disminuido, resultara en

hipoxia fetoplacentaria y acidosis metabodlica fetal®.

El crecimiento en pacientes con diabetes mellitus gestacional es tipicamente monitorizado
por ultrasonido prenatal, y la macrosomia por diabetes se caracteriza por un incremento

desproporcionado de la circunferencia abdominal fetal®, siendo el riesgo mucho mayor con



la falta de un diagndstico y tratamiento oportunos. Las consecuencias del crecimiento fetal
excesivo incluyen principalmente traumatismo obstétrico, morbilidad materna secundaria a
partos instrumentados, cesareas y el riesgo en la descendencia de desarrollar intolerancia
a los carbohidratos y obesidad a largo plazo. Algunos estudios refieren que el
sobretratamiento de la DMG que resulta en niveles sostenidos de glucemia por debajo del

rango normal, se relaciona con peso bajo para la edad gestacional®.

Se ha visto que la hiperglucemia acompanada de diferentes grados de hipoxemia en
modelos animales puede resultar en acidosis lactica y muerte fetal®. Ademas de la acidosis,
la hipoxia fetal estimula la secrecion de factores de crecimiento endotelial vascular y
factores de crecimiento de fibroblastos, los cuales causan hipervascularizacién placentaria
en un intento por aumentar la superficie de intercambio maternofetal. La hipoxia fetal regula
la produccién de 6xido nitrico, resultando en una posterior dilatacion vascular; sin embargo,
algunas veces la vasculatura de las vellosidades placentarias no madura y por lo tanto no
logra sustentar el rapido crecimiento fetal®. La adaptacion del feto a la hipoxia crénica

resulta en hematopoyesis extramedular y niveles elevados de eritropoyetina®.

Por su parte, la hiperinsulinemia aumenta el consumo de oxigeno y disminuye el oxigeno
arterial, por lo que la hiperglucemia y cetoacidosis pudieran reducir el flujo sanguineo
Uteroplacentario y la oxigenacion fetal®®. Ademas, la hiperinsulinemia fetal produce

hipokalemia, pudiendo condicionar arritmias fetales y consecuentemente la muerte®.

Aunque mas frecuente en embarazos complicados con diabetes pregestacional, la
hiperglucemia e hiperinsulinemia fetales, asi como los marcadores de estrés hipéxico como
la eritropoyetina fetal, tienen efectos negativos en el corazén del feto, especialmente en
pacientes con un pobre control metabdlico®. De lo anterior se asume entonces que la

disfuncion cardiaca pudiera contribuir a la muerte fetal.

La prematurez es la principal causa de muerte neonatal en embarazadas diabéticas®. La
hiperglucemia e hiperinsulinemia fetales interfieren con la sintesis de surfactante por los
neumocitos tipo 2 y la maduracion pulmonar, lo que confiere un mayor riesgo de sindrome
de distrés respiratorio y muerte neonatal. Las alteraciones metabdlicas en los hijos de
madres diabéticas, incluyendo hipoglucemia, hipokalemia, hipomagnesemia e
hiperbilurrubinemia, pueden conducir también a la muerte si no se tratan adecuadamente.

El dano cerebral y la asfixia, asi como la trombosis vascular, son también otras causas de



mortalidad neonatal®. El riesgo de malformaciones congénitas, aunque mayor en diabetes
pregestacional, incrementa principalmente con una hemoglobina glicosilada (HbA1c) mayor

o igual a 7% o glucemia en ayuno >120 mg/dI?.

Vigilancia fetal anteparto en pacientes diabéticas

Kontopolous y Vintzileos'! propusieron que existen diversos procesos fisiopatolégicos que
ponen en riesgo al feto y que la eficacia de las pruebas fetales depende de la condicién
fisiopatoldgica subyacente. El riesgo de muerte fetal en pacientes diabéticas se
correlaciona en gran medida con los niveles de hiperglucemia materna en el embarazo;
esta ultima, el polihidramnios y el crecimiento fetal acelerado ponen al feto en riesgo de
academia lactica. Se ha propuesto que la normoglucemia materna en el periodo prenatal,
aunada a un crecimiento fetal normal y la ausencia de polihidramnios, pudieran no requerir

alguna prueba de bienestar fetal anteparto.

El principal valor clinico de dichas pruebas descansa principalmente en la tasa baja de
falsos negativos o en la interpretacién de que un feto con resultado normal es muy poco
probable que muera in Gtero®; por lo tanto, en una paciente metabdlicamente estable, donde
estas pruebas frecuentemente se encuentran normales, se espera que el embarazo
progrese. Por otro lado, la mayoria de los estudios de vigilancia fetal anteparto se han
realizado en pacientes bien controladas, lo que cuestiona la confiabilidad de dichas pruebas
en embarazos complicados con diabetes mal controlada®''. Por su parte, la prueba sin
estrés (PSS), que es la herramienta mas comunmente utilizada en la actualidad, no ha
mostrado que los resultados perinatales dependan de la reactividad o no reactividad de la

misma.

Desde hace mas de dos décadas, Brudenell y Doddridge'® describieron la controversia que
supone la vigilancia fetal en embarazos complicados con DM. Observaron que en
diabéticas normotensas, controladas, con crecimiento fetal normal, era poco probable que
requirieran pruebas de bienestar fetal; al contrario de las pacientes hipertensas o diabéticas
mal controladas, en las que el feto se halla en un mayor riesgo y por lo tanto, dichas pruebas
cobran un valor mucho mas importante. Ademas, en pacientes bien controladas y sin
complicaciones vasculares, es rara la intervencidn por alguna prueba alterada y tal

escenario, generalmente es precedido por dificultad en el control metabélico’.



Aunque no existen ensayos controlados aleatorizados que demuestren los beneficios de
las pruebas fetales anteparto, los estudios no aleatorizados sugieren que estas pruebas
probablemente han logrado el objetivo principal de prevenir las muertes fetales; sin
embargo, el alto costo que implican y la necesidad de mejorar los resultados perinatales,
hacen que su uso racional y especifico se vuelvan indispensables’. Esto podria lograrse
diferenciando los fetos en riesgo y que necesitan una vigilancia mucho mas estrecha, de
aquéllos que no estan en riesgo y que consecuentemente no ameritan de ésta. Es evidente
que las intervenciones que siguen a pruebas alteradas y no tranquilizadoras del bienestar
fetal, han declinado conforme mejora el control metabdlico materno, por lo que surge la

interrogante de realizar dichas pruebas en pacientes con adecuado control glucémico.

En pacientes con DMG, el beneficio de la vigilancia fetal rutinaria es aun mas discutible que
en pacientes con diabetes mellitus pregestacional; las mujeres con diabetes gestacional
normoglucémicas controladas con dieta, tienen un riesgo mucho menor de muerte
intrauterina®. Generalmente, las pacientes con DG en tratamiento con insulina se vigilan
cada dos semanas con prueba sin estrés a partir de las 32 semanas; no obstante, al
restringir las pruebas en esta poblacion, se han reportado tasas de 6bitos que no son
mayores que en la poblacion general?. De ahi el cuestionamiento de si realmente es Util la

vigilancia fetal anteparto en pacientes con DG controladas o en la poblacién de bajo riesgo.

Se ha visto que la respuesta fetal hacia esta patologia puede evaluarse con la medicion de
la circunferencia abdominal (CA) fetal por ultrasonido, iniciando en el segundo o a principios
del tercer trimestre, con intervalos de 2 a 4 semanas y en combinacion con el automonitoreo
materno de glucosa capilar. Las percentilas de la CA para la edad gestacional se han
relacionado con los niveles de insulina en el liquido amnidtico, con una relacion estrecha
entre la percentila 75 o mayor y la hiperinsulinemia (insulina en liquido amnidtico >16
uU/ml)'3. Esto sugiere que el crecimiento de la CA fetal o la evaluacidn de ésta a mediados
del embarazo podria ser util para determinar acciones terapéuticas, considerando el efecto
de la diabetes sobre el feto'®'4. La evidencia indica que el manejo basado en la vigilancia
del crecimiento fetal mejora los resultados perinatales o por lo menos es equiparable al
tratamiento intensivo estandar?; se acepta un tratamiento menos riguroso si la CA fetal se

mantiene por debajo de la percentila 75 y no se descontinta el automonitoreo?.

Diversos estudios''” coinciden en que las mediciones de la CA fetal en el segundo y tercer

trimestres discriminan entre bajo y alto riesgo para recién nacidos grandes para la edad

9



gestacional, utilizando como punto de corte la percentila 75 para la edad gestacional. Se
ha visto que mediciones seriadas iguales o por debajo de este limite predicen un peso
normal al nacimiento con un valor predictivo positivo de 93%, sensibilidad de 61% y una
especificidad de 86%, incrementandose a 97%, 74% y 94% respectivamente, con un peso
materno menor a 90 kg y sin antecedentes de recién nacidos grandes para la edad
gestacional®. Se ha propuesto modificar el tratamiento en funcion de la CA de alto o bajo
riesgo, con el objetivo respectivo de disminuir o aumentar la glucemia materna y
consecuentemente, los recién nacidos grandes o pequefios para la edad gestacional. Por
ultimo, hablar de un crecimiento fetal normal (grupo de bajo riesgo), reduciria la exposicion
a ultrasonidos innecesarios, el uso de pruebas adicionales y el costo de las intervenciones

secundarias.
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lll. Planteamiento del problema

Desafortunadamente los embarazos complicados con diabetes mellitus son cada vez mas
comunes y se asocian a una alta tasa de morbimortalidad fetal y perinatal. La vigilancia de
bienestar fetal anteparto es fundamental para evitar resultados perinatales adversos; sin
embargo, no existe un esquema de vigilancia fetal que se haya demostrado efectivo para
prevenir tales complicaciones en las pacientes diabéticas. Esto conlleva a que se
practiquen pruebas innecesarias con el alto costo que implica en pacientes bien

controladas, sin un beneficio real perinatal.

IV. Justificacion

Al no contar con pruebas de bienestar fetal anteparto que demuestren disminuir los
resultados perinatales adversos en pacientes complicadas con diabetes, y al ser ésta una
condicion que ha ido aumentando en los ultimos afos, resulta imperativo implementar un
nuevo esquema de vigilancia fetal que impacte favorablemente en los resultados
perinatales. Esto evitaria el ofrecimiento de herramientas sin utilidad comprobada y la toma
de decisiones equivocas a partir de la interpretacion de éstas, con todo el costo econdmico
que pudiera implicar a corto y a largo plazo, tanto para las madres, como para sus hijos y

el sector salud.

Ante esta necesidad y tomando en cuenta la fisiopatologia de la diabetes mellitus, los
cambios que ocurren en el feto y sus posibles complicaciones, surge la propuesta de
evaluar los resultados perinatales con el control glicémico materno y variables
morfométricas fetales, pudiendo traducir bienestar fetal. Todo ello con afan de mejorar la
atencién médica, disminuir la morbimortalidad perinatal, los gastos innecesarios y otros

desenlaces desfavorables tanto para la madre como para el feto.

V. Pregunta de investigacién

¢Las embarazadas con diabetes gestacional o pregestacional con alteracion de cualquier
variable morfométrica fetal y/o descontrol glicémico tienen mayor riesgo de resultado

perinatal adverso en comparacion con las que no presentan alteracién en ninguno de estos

parametros?
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Hipétesis: Las embarazadas con diabetes gestacional o pregestacional presentan 2 veces
mas resultados perinatales adversos con descontrol glicémico y/o si la circunferencia
abdominal fetal es mayor a la percentila 75 para la edad gestacional (EG), el peso fetal
estimado (PFE) menor a la percentila 10 o mayor a la percentila 90 para EG y/o

polihidramnios, en relacidén con las que no tienen alteracién en ninguno estos parametros.

VI. Objetivos

Principal

Determinar si disminuyen los resultados perinatales adversos en embarazadas con
diabetes gestacional y pregestacional si ademas de control glicémico, la circunferencia
abdominal fetal, el PFE y el liquido amni6tico se mantienen dentro de limites normales, en

relacion con las pacientes que presenten alteracion en alguno de estos parametros.

Especificos

1. Calcular la frecuencia y establecer la diferencia de proporciones de fetos grandes
para la edad gestacional, hipoglucemia neonatal, hiperbilirrubinemia neonatal,
distocia de hombros y cesarea, en pacientes diabéticas gestacionales vy
pregestacionales con adecuado control glicémico, circunferencia abdominal fetal
<percentila 75, PFE entre las percentilas 10 y 90 y liquido amnidtico normal, y las
que presenten descontrol glicémico y/o alteracién en cualquiera de los 3 parametros
morfométricos fetales.

2. Calcular la frecuencia y establecer la diferencia de proporciones de asfixia, Apgar
bajo, sepsis neonatal, sindrome de dificultad respiratoria, parto pretérmino, muerte
fetal y neonatal e ingreso a UCIN en pacientes diabéticas gestacionales y
pregestacionales con adecuado control glicémico y circunferencia abdominal fetal
<percentila 75, PFE entre las percentilas 10 y 90 y liquido amnidtico normal, y las
que presenten descontrol glicémico y/o alteracién en cualquiera de los 3 parametros
morfométricos fetales.

3. Calcular la frecuencia y establecer la diferencia de proporciones de hospitalizaciéon
por descontrol glicémico en pacientes diabéticas gestacionales y pregestacionales
con adecuado control glicémico, circunferencia abdominal fetal <percentila 75, PFE
entre las percentilas 10 y 90 y liquido amnidtico normal, y las que presenten
descontrol glicémico y/o alteracién en cualquiera de los 3 parametros morfométricos

fetales.
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4.

Calcular la frecuencia y establecer la diferencia de proporciones de fetos grandes
para la edad gestacional, hipoglucemia neonatal, hiperbilirrubinemia neonatal,
distocia de hombros, cesarea, asfixia, Apgar bajo, sepsis neonatal, sindrome de
dificultad respiratoria, parto pretérmino, muerte fetal, muerte neonatal e ingreso a
UCIN en pacientes diabéticas gestacionales y pregestacionales con adecuado

control glicémico, y las que tengan descontrol glicémico.

VII. Material y métodos

A. Diseno del estudio

g)

Tipo de disefio de investigacion: Cohorte comparativa

Tipo de estudio de investigacion: Observacional

Tipo de estudio por analisis de datos: Analitico

Tipo de estudio por recoleccion de datos: Prolectivo

Tipo de estudio por temporalidad: Longitudinal

Lugar donde se realizara el estudio: Instituto Nacional de Perinatologia
Duracién del estudio: Agosto de 2017 a Mayo de 2018

B. Poblacion y muestra

a)

b)

Universo de estudio: Pacientes gestantes complicadas con diabetes gestacional y
pregestacional con control prenatal en el Instituto Nacional de Perinatologia.
Poblacion diana: Pacientes gestantes complicadas con diabetes gestacional y
pregestacional con control prenatal en el Instituto Nacional de Perinatologia, que
acuden al servicio de Medicina Materno Fetal para seguimiento y vigilancia del
bienestar fetal, con resolucion obstétrica dentro del Instituto.

Calculo de muestra: Se utilizé el programa G*Power para el calculo de muestra. Con
un OR asumido de 3, nivel de confianza del 95% y poder estadistico del 80%, el
numero de pacientes por grupo (controladas y descontorladas) se calculé de 209. 41

en total.
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C. Criterios de seleccién
a) Criterios de inclusion

1. Pacientes embarazadas con diagnostico de diabetes gestacional que sean
valoradas desde las 28 semanas de gestacion o mas en la Clinica de Diabetes en el
Departamento de Medicina Materno-Fetal.
2. Paciente embarazadas con diagnostico de diabetes pregestacional que sean
valoradas desde las 28 semanas de gestacién en la Clinica de Diabetes en el
Departamento de Medicina Materno-Fetal.
3. Pacientes con embarazo que haya sido resuelto durante el periodo de estudio.
4. Pacientes que lleven hoja de automonitoreo de control glicémico.
5. Para cada tipo de diabetes (gestacional y pregestacional), se consideraran dos

cohortes: pacientes controladas y pacientes descontroladas.

Pacientes controladas
Para considerarse en control, primero debieron cumplir con TODOS los siguientes
criterios tanto de control glicémico como morfométrico fetal en cada evaluacion en
Medicina Materno-Fetal y posteriormente, promediar por lo menos MAS DEL 50%
DEL NUMERO TOTAL DE SUS EVALUACIONES en este servicio con estas
caracteristicas.
Control glicémico
e Hemoglucotest al momento de la evaluacion: <95 en ayuno, <140 1
hora postprandial o <120 2 horas postprandial
e Hoja de automonitoreo con control de 80% o mas
o Ultima hemoglobina glicosilada <6% (con vigencia maxima de tres
meses antes de la ultima evaluacion)
Control morfomeétrico fetal
e Peso fetal estimado entre percentilas 10 y 90 de Hadlock
¢ Circunferencia abdominal <percentila 75 para edad gestacional

e Liquido amnidtico con pool maximo 2-8 cm o ILA entre 8 y 18 cm

Pacientes descontroladas

Se consideraron aquellas que no tuvieron por Io menos mas del 50% del total de sus
evaluaciones en Medicina Materno-Fetal en control, cada una definida por los
criterios de control glicémico y variables morfométricas fetales anteriormente

descritos. En caso de que olvidara la hoja de automonitoreo o no contara con
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hemoglobina glicosilada en alguna de las evaluaciones, se descarté dicha evaluacion

y no se considerd en el promedio total de control de sus visitas.

b) Criterios de exclusion
1. Pacientes que no tuvieron hoja de automonitoreo durante su control prenatal.

2. Pacientes sin hemoglobina glicosilada en su control prenatal.

c) Criterios de eliminacion
Pacientes cuyo embarazo no haya sido resuelto en el Instituto Nacional de

Perinatologia.

VIIl. Descripcion del procedimiento

El estudio se llevo a cabo en la unidad de Medicina Materno Fetal del Instituto Nacional de
Perinatologia en el periodo comprendido entre Julio de 2017 y Mayo de 2018. Las pacientes
embarazadas con diagndstico de diabetes gestacional o pregestacional que acudieron para
seguimiento y vigilancia del bienestar fetal se consideraron candidatas para participar en el

estudio.

Las pacientes se consideraron en control y descontrol de acuerdo con los criterios
anteriormente descritos. Se compararon los resultados perinatales entre las pacientes en
control y descontrol de las diabéticas gestacionales y entre las pacientes en control y

descontrol de las diabéticas pregestacionales.

Los datos se recabaron en una base de datos por médico residente de Medicina Materno
Fetal con las variables descritas mas adelante (ver descripcion operacional de las
variables). Se realiz6 el analisis estadistico tomando en cuenta las pacientes con resolucion
obstétrica hasta antes del mes de junio de 2018. En caso de encontrar alguna alteracion
que comprometia el bienestar materno y/o fetal, ya sea por ultrasonido, exploracion fisica
o algun parametro bioquimico, se tomaron las medidas correspondientes para la atencion

médica en el Instituto.

15



IX. Analisis estadistico

Los datos se integraron en una base de datos en Excel y posteriormente se introdujeron en

el programa estadistico SPSS en su version 22 para su procesamiento y posterior

interpretacion.

Se realizé estadistica descriptiva para las variables cualitativas con medidas de frecuencia

expresadas en porcentajes y para las variables cuantitativas con medidas de tendencia

central como media, moda o mediana, asi como medidas de dispersion como desviacion

estandar. Para la comparacion de grupos se determiné el tipo de distribuciéon de acuerdo

con Kolmogorov-Smirnov y en caso de tener distribucién normal, se hizo comparacion de

medias por T de Student; de no ser asi, se hizo U de Mann-Whitney. Para las variables

categoricas se determind Chi cuadrada; en ambos casos con un valor de p menor o igual a

0.05 para considerar significancia estadistica

X. Descripcion operacional de las variables

VARIABLE

Peso materno
actual

Ganancia de peso
durante la
gestacion

Hemoglobina
glicosilada

Hemoglucotest

Control en
automonitoreo

Numero de
calorias en la dieta

Tratamiento

DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL TIPO DE VARIABLE ESCALA DE
MEDICION
Medicién expresada en Medida que se realizara en Cuantitativa continua kg
kilogramos reflejo de la accion bascula electrénica en cada
que ejerce la gravedad consulta de seguimiento en el
terrestre sobre el cuerpo actual | departamento de MMF
de la paciente embarazada
Amento total de peso durante Peso final en el embarazo — peso Cualitativa nominal 1. Presente
la gestacion pregestacional; se evaluara: peso dicotomica 2. Ausente
bajo <5 kg, normal 5.1-9.9 kg y
mayor al recomendado 210 kg
Examen de sangre que mide el | Parametro bioquimico tomado en Cuantitativa continua %
nivel promedio de glucosa en laboratorio
sangre en los 3 meses previos
Nivel de glucosa capilar Nivel de glucosa capilar tomado Cuantitativa discreta mg/dI
con glucémetro electronico por
puncion digital, tomado en cada
consulta de seguimiento en el
departamento de MMF
Registro en papel realizado de Se toma con glucémetro Cuantitativa discreta %
manera ambulatoria de los electrénico por puncion digital y
niveles de glucosa capilar posteriormente se registra en un
preprandial y 1 hora diario/hoja de papel. Se
postprandial consideran parametros normales:
Preprandial <95 mg/dl, 1 hora
postprandial <140 mg/dl, y 2
horas postprandial <120 mg/dl.
Se calcula el porcentaje del total
de cifras registradas que se
encuentra en parametros
normales
Consumo de kilocalorias ideal Recomendado por el servicio de Cuantitativa discreta Kcal/dia
para satisfacer el requerimiento | dietética, utilizando la férmula de
energético diario en cada Mifflin St Jeor, tomando en cuenta
paciente particular el peso pregestacional y trimestre
de gestacion (1° trimestre sin Kcal
adicionales, 2° trimestre + 340
Kcal, 3° trimestre + 452 Kcal)
Prescripcion médica de dieta Indicacion médica por gineco- Cualitativa nominal 1. Presente
y/o farmacos que disminuyen obstetra o endocrinélogo para dicotémica 2. Ausente

los niveles de glucemia luego

reducir los niveles de glucemia y
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Hospitalizacion

Peso fetal
estimado

Percentila de
crecimiento fetal

Circunferencia
abdominal fetal

Percentila de la
circunferencia
abdominal

Liquido amnidtico
altterado

Peso al
nacimiento

Peos bajo al
nacimiento

Peso elevado al
nacimiento

Hiperbilirrubinemia
neonatal

Hipoglucemia
neonatal

Apgar

Asfixia

Sindrome de
dificultad
respiratoria

Sepsis neonatal

de su administracion, a través
de mecanismos pancreaticos y
extrapancreaticos

mantener control glicémico
adecuado. Se tomara en cuenta
dieta, metformina e insulina

Necesidad de permanecer Indicacion médica de permanecer Cualitativa nominal 1. Presente
dentro de la unidad hospitalaria | en el Instituto, ya sea por dicotomica 2. Ausente
para vigilancia y manejo descontrol glucémico, descontrol
hipertensivo, ruptura prematura de
membranas u otros
Medicién expresada en gramos | Medicion realizada de manera Cuantitativa discreta Gramos
del reflejo de la accion que automatica por ultrasonido a partir
ejerce la gravedad terrestre de las medidas tomadas de
sobre el cuerpo del feto diferentes partes del cuerpo fetal
Dato que se obtiene al Dato que se obtiene al comprar el Cuantitativa discreta Percentilas
comparar el crecimiento del crecimiento fetal reportado por
feto con las medidas de ultrasonido con las curvas de
crecimiento tomadas a un gran | crecimiento normal para la misma
numero de fetos sanos de la edad gestacional, de acuerdo con
misma edad gestacional Hadlock
Medicién realizada de la Medicién realizada por ultrasonido | Cuantitativa continua mm
circunferencia abdominal del en el borde externo de la linea de
feto por ultrasonido la piel, en un corte transversal del
abdomen fetal (lo mas redondo
posible), observando la vena
umbilical a nivel del seno portal y
la camara gastrica, no debiendo
visualizar rinones
Dato que se obtiene al Dato que se obtiene al comparar Cuantitativa discreta Percentilas
comparar la medicion de la la circunferencia abdominal fetal
circunferencia abdominal fetal con las curvas de ésta propuestas
con las medidas de ésta en un en el Instituto para la misma edad
gran nimero de fetos sanos de | gestacional.
la misma edad gestacional
Incremento o disminucién de la | Pool méximo <2 cm 6 >8 cm o Cualitativa nominal 1. Presente
cantidad de liquido amnidtico indice de Phelan < 8 cm 0 >18 cm | dicotémica 2. Ausente
documentado por ultrasonido
Medicién expresada en Medicién en gramos del peso Cuantitativa continua Gramos
gramos, reflejo de la accién neonatal inmediatamente posterior
que ejerce la gravedad al nacimiento
terrestre sobre el cuerpo del
recién nacido
Peso al nacimiento por debajo Peso al nacimiento por debajo del Cualitativa nominal 1. Presente
del percentil 10 para la edad percentil 10 segun las tablas de dicotomica 2. Ausente
gestacional y sexo peso de Flores Huerta
Peso al nacimiento mayor al Peso al nacimiento mayor al Cualitativa nominal 1. Presente
percentil 90 para la edad percentil 90 segun las tablas de dicotomica 2. Ausente
gestacional y sexo peso de Flores Huerta
Coloracion amarilla de piel y Elevacion de los niveles de Cualitativa nominal 1. Presente
mucosas por incremento de la bilirrubina sérica en el neonato dicotomica 2. Ausente
bilirrubina sérica mayor o igual a 20 mg/dl o que
requiera tratamiento con
fototerapia
Disminucion de glucosa en el Disminucion de la glucosa sérica Cualitativa nominal 1. Presente
recién nacido en el neonato en valores <47 dicotomica 2. Ausente
mg/dl
Puntuacién de criterios Examen clinico al recién nacido en | Cuantitativa discreta Puntos
fisioanatémicos que evalluan la el que se valoran 5 parametros
adaptacion al medio en el para obtener una primera
recién nacido valoracién simple (macroscépica)
y clinica sobre su estado general
después del nacimiento. Se
tomara en cuenta al miny a los 5
min del nacimiento
Incidente grave neonatal porla | Gasometria arterial de cordén con | Cualitativa nominal 1. Presente
hipoxia e isquemia pH <7.0y EB <-12 dicotomica 2. Ausente
generalizada que ocasionan
cambios bioquimicos y
funcionales de caracter
sistémico, particularmente en el
SNC.
Cuadro respiratorio agudo que Diagnéstico basado en los Cualitativa nominal 1. Presente
progresa durante las primeras antecedentes, datos clinicos y dicotomica 2. Ausente
horas de vida, con su maxima aspecto radiografico de los
intensidad a las 24-48 horas de | pulmones, constatado por
vida, por un déficit transitorio neonatologia.
de surfactante.
Infeccién del recién nacido Respuesta inflamatoria sistémica Cualitativa nominal 1. Presente
acompafada de bacteremia, dicotomica 2. Ausente

constatado por neonatologia
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Muerte fetal

Muerte neonatal

Edad gestacional a
la resolucion
obstétrica

Via de resolucion
obstétrica

Indicacion de
resolucién
obstétrica

Distocia de
hombros

Ingreso a UCIN

Muerte del producto de la Ausencia de latido cardiaco fetal Cualitativa nominal 1. Presente
concepcion entre la semana 20 | corroborado por ultrasonido dicotomica 2. Ausente
de gestacion o con peso mayor
o igual de 500 gramos, hasta
antes del nacimiento
Muerte del recién nacido en el Cese de las funciones vitales (no Cualitativa nominal 1. Presente
periodo comprendido entre el reversibles a las maniobras de dicotomica 2. Ausente
nacimiento y 28 dias de vida reanimacion) en recién nacidos
extrauterina hijos de madres diabéticas

gestacionales, constatada por

parte del servicio de neonatologia
Tiempo que ha durado un Se mide en semanas, Cuantitativa continua Semanas de
embarazo, desde la concepcion | establecidas por fecha de ultima gestacion
del mismo hasta el momento menstruacion o por ultrasonido de
de resolucion primer trimestre
Método o via por la cual se Método o via por el cual se Cualitativa nominal 1. Vaginal
obtiene el producto de la obtiene el producto de la dicotomica 2. Cesarea
concepcion concepcién (embarazos mayores

a 20 SDG); vaginal o abdominal

(cesarea)
Criterios precisos que integran Criterios precisos que integran Cualitativa nominal 1. Presente
indicaciones médicas de la indicaciones médicas de la dicotémica 2. Ausente
resolucion del embarazo resolucién del embarazo en

pacientes con diabetes

gestacional. Se tomaran en

cuenta: trabajo de parto

espontaneo, riesgo de pérdida de

bienestar fetal, ruptura prematura

de membranas, trastorno

hipertensivo, cesarea iterativa,

induccion fallida, desproporcion

cefalopélvica, DPPNI y otros
Retencion de hombros después | Necesidad de realizar maniobras Cualitativa nominal 1. Presente
de la salida de la cabeza fetal adicionales para extraer el cuerpo dicotomica 2. Ausente

fetal una vez que ocurrio la

expulsion de la cabeza
Admisién a unidad de cuidados | Admisién a una unidad de Cualitativa nominal 1. Presente
intensivos neonatales cuidados intensivos neonatales dicotémica 2. Ausente

con duracion >24 horas

XI. Aspectos éticos de la investigacion

El estudio se realizara de acuerdo a los principios de la “Declaracién de Helsinki” (y sus

enmiendas en Tokio, Venecia, Hong-Kong y Sudafrica) asi como al reglamento que dicta la

Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud en México?°, de acuerdo a

la cual se considera este estudio como “Investigacion con riesgo minimo” (Articulo 17,

Fraccién 1), ya que se trata de un estudio prospectivo que emplea el riesgo de datos a

través de procedimientos comunes en examenes fisicos o psicoldgicos de diagnésticos o

tratamiento rutinarios. Asimismo, se garantizan la privacidad, seguridad y bienestar del

sujeto de investigacion.
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XIl. Cronograma de actividades

Actividad Inicio Término
Busqueda bibliografica y 01.06.2017 30.07.2017
elaboracion del protocolo

Recoleccion de la 01.08.2017 31.05.2018
informacion
Captura de datos 01.08.2017 31.05.2018
Analisis de datos 01.06.2018 14.06.2018
Interpretacion de los 01.06.2018 14.06.2018
resultados
Formulacion del reporte 15.06.2018 30.06.2018
Redaccion del articulo 01.07.2018 31.07.2018
cientifico
Publicacion del articulo 01.08.2018 31.12.2018
cientifico

XIlll. Resultados

Se capturaron datos de 153 pacientes, de las cuales 15 se excluyeron por no contar con
hemoglobina glicosilada ni automonitoreo en ningin momento de su control prenatal. Se
estudié entonces un total de 138 pacientes, la mayoria de ellas diabéticas gestacionales.

Las proporciones se observan en la Tabla 1.

Tabla 1. Distribucion de las pacientes de acuerdo al
tipo de diabetes mellitus en 138 mujeres

Tipo de diabetes n (%)

Diabetes Gestacional 78 (56.5%)

Diabetes pregestacional 60 (43.4%)
Tipo 1 14 (23.3%)
Tipo 2 46 (76.7%)

Las Tablas 2 y 3 muestran las principales caracteristicas demograficas y comorbilidades
asociadas. La patologia mas frecuente fue el hipotiroidismo en ambos grupos de diabéticas.
En ninguna se documenté antecedente de hijo mayor de 4000 gramos, presencia de lupus

eritematoso sistémico ni sindrome de anticuerpos antifosfolipidos.
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Tabla 2. Caracteristicas demograficas de la poblacion

Diabetes gestacional Diabetes pregestacional

Media DE Minimo Maximo Media DE  Minimo Maximo
Edad (afios) 34.3 5.9 19 46 31.1 6.3 16 44
Gestas 25 1.2 1 6 24 24 1 5
IMC 28.4 10.6  20.4 54.1 29.3 5.7 20.8 46.6
pregestacional
( kg/m?)
Antecedente de diabetes 6 (7.7%) 7 (11.7%)
gestacional

Tabla 3. Comorbilidades asociadas

Patologia asociada Diabetes gestacional Diabetes pregestacional
78 mujeres 60 mujeres

n (%) n (%)
Hipotiroidismo 18 (23.1) 14 (23.3)
Hipertiroidismo 0 1(1.7)
Cardiopatia 2 (2.6) 0
Asma 1(1.3) 1(1.7)
Epilepsia 2 (2.6) 0
Hipertension arterial crénica 6 (7.7) 9 (15)
Enfermedad renal crénica 0 4(6.7)

De acuerdo con los criterios de control glicémico y parametros morfométricos fetales para
definir control y descontrol, se encontré en ambos grupos de diabéticas mas del 70% de
descontrol. De las 78 diabéticas gestacionales, 66 presentaron descontrol y sélo 12 se
consideraron en control; de las 60 diabéticas pregestacionales, 43 estuvieron

descontroladas y sélo 17 controladas (Graficas 1y 2).

Gréfica 1. Distribucion de las diabéticas gestacionales Graéfica 2. Distribucién de las diabéticas pregestacionales

Control
15% Control

28%

Se compararon las caracteristicas de los subgrupos. (Tablas 4 y 5). Se procedié a evaluar
y comparar los resultados perinatales entre los subgrupos de las diabéticas gestacionales

y entre los subgrupos de las diabéticas pregestacionales.
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Tabla 4. Comparacioén de las caracteristicas demograficas y

comorbilidades entre diabéticas gestacionales controladas y
descontroladas
Control Descontrol

Caracteristica X+DE X+DE p
Edad (afios) 34.045.2 34.4146.0 0.86
Gestas 2.7£1.6 2.5+1.2 0.61
IMC pregestacional (kg/m?) 24.0+11.7 | 29.2+10.6 0.12
% % o]
Antecedente de diabetes 8.3 7.5 0.92
gestacional
Hipotiroidismo 16.6 24.2 0.56
Cardiopatia 0 3.0 0.54
Asma 0 1.5 0.66
Epilepsia 8.3 1.5 0.16
Hipertensioén arterial crénica 8.3 7.5 0.92

Tabla 5. Comparacidon de las caracteristicas demograficas y comorbilidades entre

diabéticas pregestacionales controladas y descontroladas

Caracteristica Control Descontrol P
X+DE X+DE (IC p5%)
Edad (afios) 32.7+6.3 30.5+6.3 0.22
Gestas 2.6+1.2 2.3+1.3 0.47
IMC pregestacional (kg/m?2) 31.045.0 28.0t£5.8 0.04
(-6.4a-0.05)
% % p
Antecedente de diabetes 17.6 9.3 0.36
gestacional
Hipotiroidismo 17.6 25.5 0.51
Hipertiroidismo 5.8 0 0.10
Asma 5.8 0 0.10
Hipertension arterial crénica 23.5 11.6 0.24
Enfermedad renal crénica 0 3 0.19

Todas las pacientes diabéticas gestacionales y pregestacionales recibieron apoyo por
nutricion y calculo de dieta especifico. En las gestacionales, el promedio de kilocalorias en
las controladas fue de 1878+/-255 versus 1839+/-192 en las descontroladas (p=0.53); en
las pregestacionales, fue de 1910+/-159 para las controladas versus 1771+/-131 en las
descontroladas (p=0.001, IC 95% -0.218 a -0.59). En cuanto a la ganancia ponderal total,
en las gestacionales controladas fue de 9.8+/-0.24 kg versus 9.7+/-0.53 kg en las
descontroladas (p=0.62); y en las pregestacionales controladas fue de 9.9+/-0.13 kg versus
9.5+/-0.53 kg en las descontroladas (p=0.001, IC 95% -0.70 a -0-18). Algunas ameritaron
tratamiento farmacoldgico. De las diabéticas gestacionales, 3 (25%) controladas requirieron

metformina versus 30 (45.4%) descontroladas (p=0.18); y ninguna de las controladas
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versus 1 (1.5%) descontrolada requirié insulina (p=0.35). En el grupo de las
pregestacionales, 10 (58.8%) controladas requirieron insulina versus 30 (43%)
descontroladas (p=0.41), y 8 (47.0%) controladas versus 35 (81.3%) requirieron insulina
(p=0.008, IC 95% 0.16 a 0.75).

Durante su seguimiento, algunas requirieron hospitalizaciones. De las diabéticas
gestacionales, 3 (3.8%) se hospitalizaron por descontrol glicémico y de las diabéticas

pregestacionales, 15 (25%) se hospitalizaron por la misma razén.

En las diabéticas gestacionales, la edad gestacional media a la resolucion fue de 37.9+/-
0.92 semanas en las controladas versus 37.6+/-2.04 semanas en las descontroladas
(p=0.62), y el peso promedio al nacer fue de 2945+/-474 gramos en las controladas versus
2984+/-535 gramos en las descontroladas (p=0.81). Por su parte, en las diabéticas
pregestacionales, la edad gestacional media a la resolucion fue de 38.2+/-0.52 semanas en
las controladas versus 36.5+/-2.03 semanas en las descontroladas (p=0.001, IC 95% -1.7
a 0.50), y el peso promedio al nacer fue de 3019+/-336 gramos en las controladas versus

2866+/-659 gramos en las descontroladas (p=0.36).

Respecto a la via de resolucidn obstétrica, se detalla en las Tablas 6 y 7 la comparacion
entre las pacientes controladas y descontroladas con diabetes gestacional y pregestacional.
En las diabéticas gestacionales controladas fue mas frecuente la via vaginal; en las
descontroladas y en todas las pregestacionales fue mas frecuente la resoluciéon abdominal.

En ninguna de las diabéticas pregestacionales se atendié parto instrumentado.

Tabla 6. C i6n de la via d lucié
a0ie omparacion de 'a via de resolucion Tabla 7. Comparacidn de la via de

en diabéticas gestacionales (n=78) o Lree .
resolucion en diabéticas pregestacionales

Via Control Descontrol o]
n (%) n (%) Via Control  Descontrol p
n (%) n (%)
Parto °5(41.6)  18(27.2)  0.31 Parto 5(294)  10(232) 0.62
Cesarea 5(416) 41(621) 018 Cesirea 12(70.5)  33(76.7) 0.62
Parto 2(16.6) 7(106)  0.54
instrumentado

Las indicaciones de cesarea fueron diversas. En el grupo de las diabéticas gestacionales,
se practico por desproporcion cefalopélvica en 3 (4.5%) descontroladas y en 1 (8.3%)
controlada (p=0.54). Se documentd riesgo de pérdida de bienestar fetal en 4 (6.06%)
descontroladas y en 1 (8.3%) controlada (p=0.76); baja reserva fetal en 2 (3.03%)

descontroladas y en 1 (8.3%) controlada (p=0.38), y desprendimiento prematuro de
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placenta en solo 1 (1.5%) descontrolada versus ninguna controlada (p=0.66). Asimismo, se
practicé cesarea por preeclampsia en 8 (12.1%) descontroladas y en 1 (8.3%) controlada
(p=0.70); por restriccion de crecimiento intrauterino en 2 (3.03%) descontroladas versus
ninguna controlada (p=0.54); y por feto grande para la edad gestacional igualmente en 2

(3.03%) descontroladas versus ninguna controlada (p=0.54).

En el grupo de las diabéticas pregestacionales, la indicacion de cesarea por desproporcion
cefalopélvica se realiz6 en 2 (4.65%) descontroladas versus ninguna controlada (p=0.36).
Se documentd riesgo de pérdida de bienestar fetal en 3 (6.9%) controladas versus ninguna
controlada (p=0.26) y baja reserva en 2 (4.6%) descontroladas versus ninguna controlada
(p=0.36); no se presentd ningun caso de desprendimiento prematuro de placenta. La
indicacién de cesarea por preeclampsia se documenté en 9 (20.9%) descontroladas y en 2
(11.7%) controladas (p=0.64); por restriccion de crecimiento intrauterino en 2 (4.6%)
descontroladas versus ninguna controlada (p=0.36), y en ningun caso se realiz6é por feto

grande para la edad gestacional.

Otras indicaciones para resolucién abdominal, tanto para las diabéticas gestacionales como
pregestacionales, fueron cesarea electiva, falta de progreso de trabajo de parto, periodo
expulsivo prolongado, antecedente de cirugias uterinas, inducciéon fallida, iterativa,
alteraciones en la posicion o situaciéon fetal, placenta previa, probable compromiso de
histerorrafia, infeccion por virus herpes simple activa, cérvix desfavorable y varices vulvares
(Graficas 3y 4).

Grafica 3. Indicaciones de cesarea en diabéticas gestacionales
Grafica 3. Indicacior e cesar n diabéticas gestacional
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Gréfica 4. Indcaciones de cesaarea en diabéticas pregestacionales

En el grupo de las diabéticas gestacionales, se obtuvieron 48 (61.5%) recién nacidos de
sexo masculino y 30 (38.4%) de sexo femenino. En el grupo de las diabéticas
pregestacionales, fueron 28 (46.6%) recién nacidos de sexo masculino y 32 (53.3%) de

sexo femenino.

No hubo ningun caso de distocia de hombros, muerte fetal ni neonatal en diabéticas
gestacionales ni pregestacionales. Tampoco se documentd ningun caso de sepsis neonatal
ni defectos al nacimiento en el grupo de las diabéticas gestacionales. Sélo en 4 diabéticas
pregestacionales descontroladas se presentaron defectos al nacimiento, 3 fueron
cardiopatias tipo comunicacién interventricular e interauricular y 1 quiste subaracnoideo.
Se documentd un solo caso de asfixia neonatal en una diabética gestacional descontrolada.
El Apgar bajo persistente a los 5 minutos sélo se presentd en una diabética pregestacional
descontrolada, al igual que el unico caso de ingreso a unidad de cuidados intensivos
neonatales (UCIN).

Los resultados perinatales obtenidos se resumen en las Tablas 8 y 9 para las diabéticas

gestacionales y pregestacionales, respectivamente.

Tabla 8. Resultados perinatales en diabéticas gestacionales

Control Descontrol o]
n (%) n (%)
Preeclampsia 1(8.3) 13 (19.6) 0.34
Pretérmino 1(8.3) 8 (12.1) 0.70
Apgar <7 1 min 1(8.3) 10 (15.1) 0.84
Peso elevado al nacer 0 6 (9.0) 0.27
Peso bajo al nacer 2 (16.6) 9 (13.6) 0.78
Hipoglucemia neonatal 0 1(1.5) 0.66
Hiperbilirrubinemia neonatal 3 (25) 10 (15.1) 0.40
Sindrome de dificultad respiratoria 0 1(1.5) 0.66
Asfixia neonatal 0 1(1.5) 0.88
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Tabla 9. Resultados perinatales en diabéticas pregestacionales

Control Descontrol o]
n (%) n (%) (IC 95%)
Preeclampsia 2 (11.7) 15 (34.8) 0.07
Pretérmino 0 15 (34.8) 0.005
(0.52 a 0.81)
Apgar <7 1 min 1(5.8) 7(16.2) 0.28
Apgar <7 5 min 0 1(2.3) 0.52
Peso elevado al nacer 0 5(11.6) 0.14
Peso bajo al nacer 0 2 (4.6) 0.36
Defectos al nacimiento 0 4 (9.3) 0.19
Hipoglucemia neonatal 1(5.8) 2 (4.6) 0.84
Hiperbilirrubinemia neonatal 2 (11.7) 7 (9.3) 0.65
Sepsis neonatal 0 3 (6.9) 0.26
Sindrome de dificultad respiratoria 0 2 (4.6) 0.36
Ingreso a UCIN 0 1(2.3) 0.52

En el grupo de diabéticas gestacionales, la proporciéon de resultados adversos maternos
(nacimiento pretérmino y preeclampsia) fue de 25.7% en las descontroladas versus 16.6%
en las controladas (p=0.50). Por su parte, la proporcién de resultados adversos neonatales

fue de 27.8% en las descontroladas versus 33.3% en las controladas (p=0.76).

En el grupo de las diabéticas pregestacionales, la proporcion de resultados adversos
maternos fue de 51.1% en las descontroladas versus 11.7% en las controladas (p=0.005,
IC 95% 0.38 a 0.78). Por su parte, los resultados adversos neonatales se presentaron en

41.8% de las descontroladas versus 17.6% de las controladas (p=0.07).

Tomando en cuenta unicamente el control glicémico, sin considerar las variables
morfométricas fetales, predominan también las descontroladas sobre las controladas tanto
en las diabéticas gestacionales como pregestacionales. De las gestacionales, 28 tuvieron
control y 50 descontrol; de las pregestacionales, 22 tuvieron control y 38 descontrol (Grafica
5y 6). Enlas Tablas 10 y 11 se presentan las proporciones de los resultados perinatales

adversos en estas pacientes.

Gréfica 6. Distribucién de las diabéticas pregestacionales por
control glicémico

Grafica 5. Distribucién de las diabéticas gestacionales por
control glicémico

Control
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£
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Tabla 10. Resultados perinatales en diabéticas gestacionales considerando

solo el control glicémico

Control @ Descontrol o]
n (%) n (%)
Preeclampsia 5(17.8) 9 (18) 0.98
Pretérmino 3(10.7) 6 (12) 0.86
Apgar <7 1 min 4 (14.2) 5 (14) 0.40
Peso elevado al nacer 3 (10.7) 3 (6) 0.45
Peso bajo al nacer 28 (7.1) 9 (18) 0.18
Hipoglucemia neonatal 0 1(2) 0.45
Hiperbilirrubinemia neonatal 5(17.8) 8 (16) 0.83
Sindrome de dificultad respiratoria 0 1(2) 0.45
Asfixia neonatal 0 1(2) 0.67

Tabla 11. Resultados perinatales en diabéticas pregestacionales considerando

solo el control glicémico

Control = Descontrol o]
n (%) n (%)
Preeclampsia 5 (22.7) 12 (31.5) 0.46
Pretérmino 3(13.6) 12 (31.5) 0.12
Apgar <7 1 min 2 (9.0) 6 (15.7) 0.46
Apgar <7 5 min 0 1(2.6) 0.44
Peso elevado al nacer 0 5(13.1) 0.07
Peso bajo al nacer 1(4.5) 1(2.6) 0.69
Defectos al nacimiento 0 4 (10.5) 0.11
Hipoglucemia neonatal 1(4.5) 2 (5.2) 0.90
Hiperbilirrubinemia neonatal 4 (18.1) 5(13.1) 0.59
Sepsis neonatal 0 3 (7.89) 0.17
Sindrome de dificultad respiratoria 1(4.5) 1(2.6) 0.69
Ingreso a UCIN 0 1(2.6) 0.44

Bajo el criterio de control unicamente por control glicémico, la proporcion de resultados
adversos neonatales en las diabéticas gestacionales fue de 40% para las descontroladas y
de 32.1% para las controladas (p=0.49). Por su parte, los resultados adversos maternos

estuvieron presentes en 26% de las descontroladas y en 21.4% de las controladas (p=0.65).

En las diabéticas pregestacionales, la proporcién de resultados adversos neonatales en
descontroladas considerando solamente el criterio glicémico, fue de 39.4% en las
descontroladas y de 27.2% en las controladas. Los resultados adversos maternos se

presentaron en 47.3% de las descontroladas y en 27.2% de las controladas (p=0.12).

Tomando en cuenta unicamente la ultima evaluacién de cada paciente y considerando los
criterios de control glicémico y variables morfométricas fetales, se obtuvieron los siguientes
resultados (Tablas 12 y 13). La proporcién de resultados adversos neonatales en diabéticas

gestacionales descontroladas fue de 42% y de 28.5% en las controladas (p=0.23); los
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resultados adversos maternos en esta poblacidbn se presentaron en 20% de las
descontroladas y en 32.1% de las controladas (p=0.23). Por su parte, en las diabéticas
pregestacionales, la proporcion de resultados adversos neonatales fue de 32% en las
descontroladas y de 50% en las controladas (p=0.27); los resultados maternos adversos se

presentaron en 40% de las descontroladas y en 40% de las controladas (p=1.0)

Tabla 12. Resultados perinatales en diabéticas gestacionales en relacion con la

ultima evaluacion prenatal

Control Descontrol P
n (%) n (%)
Preeclampsia 7 (25) 7 (14) 0.22
Pretérmino 4 (14.2) 5 (10) 0.57
Apgar <7 1 min 3 (10.7) 8 (16) 0.59
Peso elevado al nacer 2(7.1) 4 (8) 0.89
Peso bajo al nacer 4 (14.2) 7 (14) 0.97
Hipoglucemia neonatal 0 1(2) 0.45
Hiperbilirrubinemia neonatal 5(17.8) 8 (16) 0.83
Sindrome de dificultad respiratoria 0 1(2) 0.45
Asfixia neonatal 0 1(2) 0.74

Tabla 13. Resultados perinatales en diabéticas pregestacionales en relacion con la

ultima evaluacion prenatal

Control Descontrol P
n (%) n (%) (IC 95%)

Preeclampsia 3 (30) 14 (28) 0.89
Pretérmino 3 (30) 12 (24) 0.68
Apgar <7 1 min 1(10) 7 (14) 0.73
Apgar <7 5 min 0 1(2) 0.54
Peso elevado al nacer 3 (30) 2(4) 0.007

(1.45a 72.80)
Peso bajo al nacer 0 2 (4) 0.52
Defectos al nacimiento 0 4 (8) 0.35
Hipoglucemia neonatal 1(10) 2 (4) 0.42
Hiperbilirrubinemia neonatal 3 (30) 6 (12) 0.14
Sepsis neonatal 1(10) 2 (4) 0.42
Sindrome de dificultad respiratoria 0 2(4) 0.52
Ingreso a UCIN 1(10) 0 0.02

(0.09 a 1.36)

XIV. Discusion

En primera instancia, llama la atencién la distribucion de la poblacion tanto en el grupo de
las diabéticas gestacionales como pregestacionales, predominando en mas del 70% las
pacientes descontroladas. Si bien es cierto que los parametros de control considerados
para cada evaluacion pudieran considerarse muy estrictos (control glicémico y variables
morfométricas fetales), el criterio para definir control con base al promedio de sus
evaluaciones (50% o mas en control), difirié del recomendado en la literatura del 80% o

mas dado que la mayoria tuvo tres o cuatro evaluaciones.
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Como se observan en las diferentes tablas los resultados, practicamente todos los
resultados perinatales adversos que se evaluaron considerados de manera individual
fueron mas frecuentes en el grupo de las descontroladas, tanto en las diabéticas
gestacionales como pregestacionales, a excepcion de la hiperbilirrubinemia que resultd
mas frecuente en las controladas en ambos tipos de diabetes, aunque sin tener ello

significancia estadistica.

Al considerar de manera conjunta los resultados neonatales adversos se observé que en
las diabéticas pregestacionales fueron mas frecuentes en las descontroladas que en las
controladas; en el caso de las diabéticas gestacionales, la proporcion fue ligeramente mas
alta en el grupo de las controladas, aunque sin ser esto significativo. Por su parte, tomando
en cuenta el desarrollo de preeclampsia y el nacimiento pretérmino de manera conjunta
como resultados adversos maternos, también se encontr6 mayor frecuencia en las
descontroladas, tanto diabéticas gestacionales como pregestacionales; la diferencia fue
también mas marcada en el grupo de las pregestacionales, triplicando la proporcién tanto
de preeclampsia como de parto pretérmino en las descontroladas, siendo esto
estadisticamente significativo. El tamano de muestra requerido para una potencia
estadistica de 80% se calculdé de 209 pacientes controladas y 209 descontroladas; sin
embargo, la poblacion que logramos estudiar fue mucho menor y los resultados obtenidos
fueron con potencia del 50%, lo que permite suponer que al incrementar el tamafio de la
muestra podriamos encontrar significancia estadistica en el resto de las diferencias de

proporciones.

En las diabéticas gestacionales controladas los resultados neonatales adversos mas
frecuentes fueron el peso bajo al nacer y la hiperbilirrubinemia neonatal. Los casos de peso
bajo al nacer ocurrieron en un embarazo complicado con preeclampsia y en otro resuelto
pretérmino por ruptura prematura de membranas; por su parte, la hiperbilirrubinemia se
presentd en el caso complicado con bajo peso al nacer y preeclampsia, en un nacimiento
pretérmino por ruptura prematura de membranas y en otro por lo demas sin otras

complicaciones asociadas.
En las diabéticas pregestacionales controladas, los unicos resultados adversos neonatales

qgue se encontraron fueron un caso de hipoglicemia asintomatica y Apgar bajo recuperado

sin repercusion gasométrica en un mismo neonato obtenido via vaginal sin otras
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complicaciones aparentes, y dos casos de hiperbilirrubinemia, uno asociado a preeclampsia

y otro a una eutocia sin otras complicaciones asociadas.

Se documentd un solo caso de asfixia neonatal en una diabética gestacional descontrolada,
tratandose de un masculino con peso adecuado al nacimiento, hijo de madre de 40 anos
sin otras comorbilidades asociadas, obtenido por cesarea a término por riesgo de pérdida
de bienestar fetal. El Apgar bajo persistente a los 5 minutos sélo se presentd en un caso de
una diabética pregestacional descontrolada, sin repercusién gasométrica, obtenido via
abdominal por preeclampsia, pretérmino, complicado con sepsis, sindrome de dificultad
respiratoria e hiperbilirrubinemia. En el grupo de las diabéticas gestacionales no hubo Apgar

bajos a los 5 minutos.

Se requirié ingreso a la unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) en un solo caso
descontrolado de diabetes pregestacional, ameritando estancia en dicho servicio durante
18 dias con posterior egreso por mejoria. Se tratdé de un recién nacido pretérmino tardio
obtenido por via abdominal por riesgo de pérdida de bienestar fetal y madre complicada
con preeclampsia, con peso elevado para la edad gestacional, Apgar 5/8 sin repercusion

gasomeétrica, complicado con sindrome de dificultad respiratoria, sepsis e hipoglucemia.

Nuestros resultados perinatales se hallan dentro de los reportados en la literatura tanto en
diabéticas gestacionales como pregestacionales?'-?°. No obstante, no podemos realizar una
comparacion precisa con las tasas que obtuvimos en cada uno de ellos, debido a que en
los estudios reportados no se hace distincidén entre pacientes controladas y descontroladas,
como si en nuestra poblacion. Billionet y colaboradores?? estudiaron a 660,867 hijos de
madres diabéticas y reportaron la macrosomia y el sindrome de distrés respiratorio como

las complicaciones mas prevalentes.

Ciertamente no se encuentra significancia estadistica mas que en los resultados adversos
maternos considerados de manera conjunta y en el nacimiento pretérmino aislado entre las
diabéticas pregestacionales controladas y descontroladas; sin embargo, como se menciono
anteriormente, el tamano de la muestra pudo haber influido en los resultados, por lo
probablemente podria obtenerse significancia estadistica incrementando el numero de
diabéticas estudiadas. De igual manera, habria que considerar que resultados perinatales

que se explicarian facilmente por la diabetes mellitus, como el peso elevado al nacer y la
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hipoglicemia neonatal no fueron los mas frecuentes, lo que permite suponer que existen

otros factores determinantes ademas de dicha patologia materna.

La periodicidad con que se citaban las pacientes dependia de si se encontraba o no en
control en ese momento. De tratarse de una edad gestacional que lo permitiera (lejos del
término) y de considerarse en control, se citaba cada 4 semanas; mientras que, de
considerarse en descontrol, se citaban cada dos semanas. En caso de estar cerca del
término, los intervalos se reducian a dos o una semana, respectivamente. Esta frecuencia
de vigilancia permitié reportar descontroles de manera pronta y adelantar valoraciones por
endocrinologia y dietética para ajuste del tratamiento. Esto permitié que las tasas de
hospitalizacidn por descontrol glicémico fueran bajas, tanto en las diabéticas gestacionales

como pregestacionales.

Si bien es cierto que el cien por ciento de las pacientes tuvieron manejo dietético y un
porcentaje importante tratamiento farmacoldgico, nuestra participacion se limité a detectar
alteraciones en la evaluacién y referir oportunamente a las pacientes al servicio de dietética
o endocrinologia para el ajuste de dieta y tratamiento. En algunos casos se indico
hospitalizacién al detectar alguna condicién médica que pusiera en riesgo el bienestar tanto
materno como fetal, ameritando vigilancia mucho mas estrecha; esto con participacion
multidisciplinaria y previo aviso al médico tratante de obstetricia y al servicio de
endocrinologia. Cuando se consideré que las pacientes eran meritorias de resolucion a
corto plazo, de igual forma se consigné en el expediente clinico y se informé verbalmente

a los servicios de obstetricia y de urgencias para el plan e ingreso hospitalario.

De esta manera, se llevaron a cabo intervenciones a favor de una deteccién mas oportuna
y manejo adecuado que, aunque no lograron remitir totalmente la tasa de resultados
perinatales adversos, si lograron disminuirlas de manera importante sin ninguna muerte
fetal ni neonatal. No obstante, al tratarse de intervenciones sujetas en gran medida al juicio
clinico de otros servicios como dietética y endocrinologia, por ejemplo, y por lo tanto a un
esquema variable de tratamiento, no podemos determinar de manera precisa la magnitud

del efecto.

Anteriormente habia sido evaluado el porcentaje de resultados adversos neonatales en
pacientes diabéticas vigiladas unicamente con prueba sin estrés anteparto, reportandose

hasta en 45% de estos'. Con nuestro esquema de vigilancia propuesto, las proporciones
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mas altas de resultados adversos neonatales fueron de 33% y 42% en las diabéticas
gestacionales y pregestacionales, respectivamente, ambas descontroladas; ademas, no
obtuvimos ningun caso de distocia de hombros, muerte fetal ni neonatal. De lo anterior
puede inferirse que este nuevo esquema de vigilancia propuesto funciona adecuadamente
y permite disminuir la tasa de resultados adversos perinatales, a través de una deteccion

mas temprana e intervenciones mas oportunas en beneficio del binomio materno-fetal.

Cuando se comparan los resultados obtenidos entre el control glicémico aislado y el control
glicémico con variables morfométricas fetales, se observa que tomando en cuenta sélo el
control glicémico, la proporcion de resultados adversos neonatales es mayor en las
diabéticas gestacionales (40% versus 33%), permaneciendo practicamente igual en el
grupo de las pregestacionales (39% versus 42%). Ademas, se observa hasta 10% de casos
con peso elevado al nacimiento en diabéticas pregestacionales controladas, una cifra
bastante alarmante que disminuye cuando se consideran las variables morfométricas
fetales, lo que implica que un esquema de vigilancia mas amplio que no esté basado
exclusivamente en el control glicémico permite disminuir éste y otros resultados perinatales

adversos.

Vale la pena mencionar que, durante las evaluaciones, algunas de las mujeres referian
automonitoreo con control igual o mayor al 80%, sin que ello correlacionara con la
hemoglobina glicosilada, con el hemoglucotest al momento de la evaluacion o con los
parametros morfométricos fetales. Estas inconsistencias pudieron haber propiciado un
riesgo mayor de resultados perinatales adversos si se hubiera considerado unicamente el
control glicémico que referian, en el sentido de que se hubiera obviado una vigilancia mas
estrecha y con ello, la deteccion oportuna de alteraciones con mayor riesgo de resultados
adversos. Por lo tanto, haber ampliado los criterios de vigilancia no s6lo con parametros
bioquimicos, sino también con parametros morfométricos fetales, significé una oportunidad

mas amplia de deteccién e intervenciéon mas temprana.

Al analizar los resultados con el nuevo esquema de vigilancia propuesto considerando sélo
la ultima evaluacién, la proporcién total de resultados adversos perinatales (maternos y
fetales) fue mucho mayor en las pacientes controladas, al compararla con las pacientes
controladas tomando en cuenta el esquema de vigilancia completo, tanto en diabéticas

pregestacionales como en gestacionales. Por lo tanto, se infiere que la vigilancia seriada
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de cada una de estas pacientes permite identificar de manera mas acertada a las diabéticas

descontroladas con mayores resultados perinatales adversos.

Nuestro estudio continua vigente en espera de aumentar el tamafo de la muestra y poder
evaluar con mayor certeza el impacto real de este nuevo esquema de vigilancia en los

resultados perinatales adversos de las pacientes diabéticas.

XV. Conclusiones

e La proporcion de parto pretérmino aislado y de preeclampsia y parto pretérmino
evaluados de manera conjunta, es mayor en las diabéticas pregestacionales con
descontrol glicémico y/o alteracion de la cantidad del liquido amnidtico, peso fetal
estimado y/o circunferencia abdominal fetal, que en aquellas que no presentan
alteracién en ninguno de estos parametros.

e Aunque no se encontré diferencia estadisticamente significativa, los resultados
adversos maternos (preeclampsia y parto pretérmino) fueron mas frecuentes en las
diabéticas gestacionales descontroladas que en las controladas, y los resultados
adversos neonatales mas frecuentes en las diabéticas pregestacionales
descontroladas que en las controladas.

e Lavigilancia de las diabéticas gestacionales y pregestacionales basada en el control
glicémico y variables morfométricas fetales permite identificar oportunamente a las
pacientes descontroladas, con las consecuentes intervenciones y un seguimiento
mas estrecho.

e Es necesario continuar el estudio para ampliar el tamafo de la muestra y evaluar de

mejor manera el esquema de vigilancia propuesto.
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