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1. RESUMEN 

La diabetes mellitus gestacional (DMG) es la diabetes con inicio en el segundo o 

tercer trimestre del embarazo que claramente no es una diabetes preexistente de 

tipo 1 o 2. Los factores de riesgo para la DMG son sobrepeso y obesidad, 

antecedentes personales de DMG, antecedentes de hijos macrosómicos, edad 

mayor a 35 años, etnia y antecedentes familiares de diabetes mellitus tipo 2. Su 

fisiopatología se caracteriza por el decremento en la función de las células β 

pancreáticas y el desarrollo crónico de resistencia a la insulina. Se ha sugerido 

que algunas moléculas secretadas por el tejido adiposo conocidas como 

adipocinas, participan en el desarrollo de DMG. Con base en esto, el presente 

estudio tuvo como objetivo comparar los niveles circulantes de las adipocinas 

adiponectina, leptina, resistina, lipocalina-2 y adipsina al final del tercer trimestre 

de embarazo entre mujeres que con embarazos sanos y mujeres que con DMG. 

Se realizó un estudio transversal comparativo en el que participaron 75 

embarazadas sanas y 42 con DMG de entre 17 y 45 años. Se excluyeron 

pacientes con infecciones, alteraciones hipertensivas y endocrinas. A las 

participantes se les tomó una muestra de sangre periférica antes del nacimiento 

del producto y se separó el suero para determinar la concentración de adipocinas 

por medio de ensayos multiplex en el equipo MAGPIX. Para evaluar diferencias 

entre variables cualitativas se utilizó la prueba de Chi cuadrada y para variables 

cuantitativas la prueba U de Mann-Whitney con el programa IBM SPSS Statistics 

23.0. Al término del embarazo, las concentraciones de adiponectina fueron 

menores y las de adipsina fueron mayores en mujeres con DMG comparadas con 

el grupo de embarazadas sanas. Las concentraciones de leptina, resistina y 

lipocalina-2 no mostraron diferencia significativa entre los grupos. Cuando el 

análisis se ajustó por edad e índice de masa corporal peso previo al embarazo, no 

se observaron diferencias estadísticamente significativas en las concentraciones 

de las adipocinas entre los grupos. 
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2. INTRODUCCIÓN 

El embarazo es un estado fisiológico en el que el cuerpo de la madre atraviesa por 

diferentes cambios hormonales, metabólicos e inmunológicos, que, en conjunto, 

favorecen el óptimo desarrollo fetal y satisfacen las necesidades nutricionales 

tanto de la madre como del producto. 

El embarazo se caracteriza por dos etapas metabólicas: la primera es denominada 

fase anabólica, durante la cual se acumula energía en forma de depósitos lipídicos 

en los tejidos que posteriormente serán descompuestos y utilizados en la segunda 

fase llamada catabólica. Esta segunda etapa se caracteriza por resistencia a la 

insulina (RI) en los tejidos periféricos, aumento de lípidos en circulación y mayor 

producción de glucosa hepática. Para mantener la homeostasis en los niveles de 

glucosa, el páncreas aumenta la producción de insulina para contrarrestar la RI. 

Cuando no se logra superar la resistencia a la insulina y la concentración de 

glucosa aumenta en circulación, se presenta la diabetes mellitus gestacional 

(DMG) (1). 

La DMG es uno de los padecimientos más comunes en la gestación. Se calcula 

que a nivel mundial existe una prevalencia del 17% y que en México va del 4% al 

30%. (2). Los factores de riesgo que favorecen la aparición de la DMG son 

sobrepeso y obesidad, multiparidad, antecedentes de hijos con macrosomía, 

antecedentes de DMG, edad (mayor de 35 años), la etnia (ser hispana, oriental o 

afroamericana), antecedentes de síndrome de ovario poliquístico y antecedentes 

familiares con diabetes mellitus tipo 2 (DM2). 

El exceso de peso, uno de los principales factores de riesgo para desarrollar DMG, 

se ha incrementado a nivel mundial en los últimos años. En México, según datos 

de la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 2018, la prevalencia combinada de 

sobrepeso y obesidad entre mujeres de 20 años y más es del 76.8%, 

correspondiendo el 36.6% a sobrepeso y el 40.2% a obesidad (3-4). 
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3. ANTECEDENTES 

3.1. Diabetes 

La diabetes es un grupo de trastornos metabólicos caracterizados e identificados 

por la presencia de hiperglucemia en ausencia de tratamiento. La etiopatología es 

heterogénea, pues incluye defectos en la secreción de insulina, la acción de la 

insulina, o ambas, y alteraciones en el metabolismo de carbohidratos, grasas y 

proteínas (5). 

Las dos clasificaciones de la diabetes más aceptadas a nivel mundial son la 

propuesta por la Organización Mundial de la Salud (OMS), la cual la clasifica en 6 

tipos: diabetes mellitus tipo 1 (DM1), DM2, diabetes híbridas, otros tipos 

específicos de diabetes (diabetes monogénicas, enfermedades del páncreas 

exocrino, desordenes endocrinos, infecciones, diabetes provocada por fármacos e 

inmunomediada), diabetes sin clasificar y diabetes del embarazo (5); y la 

propuesta por la Asociación Americana de Diabetes (ADA) en cuatro grupos: DM1, 

se caracteriza por la destrucción de células β del páncreas con déficit absoluto de 

insulina; DM2, en la cual hay una pérdida progresiva de la secreción de insulina 

generalmente acompañada de resistencia a la insulina, DMG, que se desarrolla en 

el embarazo, y diabetes por otras causas, por ejemplo, MODY, fibrosis quística, 

pancreatitis y diabetes inducida por medicamentos (6). 

3.1.1. Diabetes Mellitus Gestacional 

La ADA define a la DMG como diabetes diagnosticada en el segundo o tercer 

trimestre del embarazo que claramente no es una diabetes preexistente de tipo 1 o 

2 (6). Anteriormente, se le conocía como intolerancia a los carbohidratos 

diagnosticada por primera vez en el embarazo; sin embargo, no se descartaba a 

pacientes con diabetes pregestacional que se les diagnosticaba hasta la 

gestación. Una de las características de la DMG es que, en la mayoría de los 

casos, se resuelve una vez que nace el producto, es por esto por lo que resulta 

importante diferenciar entre una diabetes preexistente y el desarrollo de DMG. 
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En México, a partir del 2016 se ha desarrollado un algoritmo para el diagnóstico y 

tratamiento de la diabetes durante el embarazo el cual permite diferenciar la DMG 

de una diabetes preexistente. En la figura 1, se muestra el algoritmo publicado por 

el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) en su guía de práctica clínica 

“Diagnóstico y tratamiento de la diabetes en el embarazo” (7-8). 

 

 

Figura 1. Algoritmo “Diagnóstico de diabetes en el embarazo”. ADA: Asociación Americana de 
Diabetes; IADPSG: Asociación Internacional de Grupos de Estudio de Diabetes y Embarazo; 
HAPO: hiperglicemia y resultados adversos durante el embarazo; CTG: curva de tolerancia a la 
glucosa; HbA1C: fracción 1Ac de hemoglobina glicosilada; DMG: diabetes mellitus gestacional; 
DM2: diabetes tipo 2; SDG: semanas de gestación. Figura tomada de la referencia 8. 
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3.2 Fisiopatología de la DMG 

La fisiopatología de la DMG aún no está completamente dilucidada; empero, se 

caracteriza por presentar resistencia a la insulina y un decremento en la función de 

las células β del páncreas. 

La sensibilidad periférica a la insulina se altera durante el embarazo de una 

manera dinámica. En la implantación embrionaria, se eleva considerablemente 

debido a que la unidad fetoplacentaria causa una disminución en los niveles de la 

hormona de crecimiento (9). Posteriormente, la sensibilidad a la insulina disminuye 

en el segundo y tercer trimestre de gestación a causa del aumento en los niveles 

séricos de hormonas como el lactógeno placentario, hormona de crecimiento 

placentaria, progesterona, cortisol y prolactina (9-10); no obstante, sin embargo, 

no se han podido correlacionar directamente los cambios en sus concentraciones 

con la resistencia a la insulina (11). Aunado a las hormonas maternas, durante la 

gestación se altera la producción de mediadores proinflamatorios como el factor 

de necrosis tumoral α (TNF-α), interferón γ (IFN-γ), interleucina 2 (IL-2), 

interleucina 6 (IL-6) y el factor de necrosis tumoral β (TNF-β) (10), los cuales se 

han relacionado con la función deteriorada de las células β pancreáticas. Además, 

la producción de adipocinas antiinflamatorias adiponectina y omentina-1 puede 

disminuir en pacientes que presentan obesidad o sobrepeso, mientras que la 

producción de adipocinas proinflamatorias como leptina, resistina, lipocalina-2, 

adipsina, visfatina, proteína quimiotáctica de monocitos 1 (MCP-1) y la proteína de 

unión al retinol 4 (RBP4) aumenta. 

Como consecuencia de la disminución en la sensibilidad a la insulina, la 

producción de dicha hormona por parte de las células β pancreáticas aumenta en 

el transcurso del embarazo para mantener de forma adecuada la nutrición 

materno-fetal (11). Para lograr un aumento en la producción de insulina durante el 

embarazo, las células β pancreáticas sufren cambios en su proliferación y masa, 

que normalmente ocurren de manera lenta (12). La DMG se presenta cuando la 

producción de insulina no logra compensar la RI y una de las principales razones 

es que las células β pancreáticas disminuyen su función. Por otro lado, la 
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obesidad preexistente, la sobrenutrición materna, el aumento excesivo de peso 

gestacional, así como ciertas predisposiciones genéticas, pueden desencadenar la 

falla de las células β del páncreas y por tanto la hiperglucemia (13).  

Por otro lado, en condiciones de sobrepeso u obesidad, el tejido adiposo 

experimenta hipertrofia e hiperplasia, lo cual favorece la producción de citocinas y 

adipocinas proinflamatorias, reclutamiento de macrófagos M1, hipoxia y estrés 

oxidativo, apoptosis, disfunción endotelial, disminución de la lipogénesis y 

aumento de la RI, propiciando así el descontrol homeostático de glucosa (14). En 

la figura 2 se muestra como las adaptaciones metabólicas durante el embarazo, la 

obesidad y sobrepeso, y los factores proinflamatorios favorece el desarrollo de la 

DMG. 

3.3 Adipocinas y DMG 

Una línea de investigación que ha cobrado gran interés en los últimos años y que 

explica parte de la resistencia a la insulina en el embarazo y en el desarrollo de 

DMG, se enfoca en la influencia del tejido adiposo como tejido clave en la 

fisiopatología de la DMG. No solo es el sitio principal de almacenamiento de 

lípidos, sino también un órgano endocrino responsable de la síntesis y secreción 

de diversas moléculas llamadas adipocinas que fungen como mediadores 

metabólicos (15). Entre estas se encuentra la adiponectina, leptina, proteína de 

unión a ácidos grasos adipocitarios, resistina, visfatina, lipocalina-2, omentina-1, 

vaspina, apelina, quimerina y citocinas inflamatorias como TNF-α e IL-6 (15-16). 

3.3.1 Adiponectina 

La adiponectina fue descubierta entre los años 1994 y 1996, tiene un tamaño de 

244 a.a. y pesa 30 kDa (figura 3). Está codificada en el brazo largo del cromosoma 

3, locus 3q27. Se secreta principalmente por el tejido adiposo, pero, en 

experimentos in-vitro, se ha reportado que la placenta también puede producirla 

(5). Ha sido llamada de diferentes formas, tales como ADIPO, Acrp30, apM1, 

adipoQ, y GBp28, y se sabe que circula en el torrente sanguíneo en tres formas 

oligoméricas: trímeros (bajo peso molecular), hexámeros (peso molecular medio) y 
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multímeros (alto peso molecular), este último se ha demostrado ser el 

predominante en circulación (16).  

 

Figura 2. Desarrollo de la DMG.  La fisiopatología de la DMG se caracteriza por disfunción de las 

células β pancreáticas y resistencia a la insulina. Si durante el embarazo la producción de insulina 

no logra compensar la RI se presenta la DMG (1-6 números negros). Además de la RI propia del 

embarazo, si la madre tiene obesidad o sobrepeso, la producción de citocinas y adipocinas 

proinflamatorias (1-6 números rojos) incrementan la resistencia a la insulina y favorecen el 

desarrollo de la DMG. El signo de interrogación indica aquellas adipocinas en las que no hay 

consenso respecto a si tienen una concentración diferencial entre la DMG y el embarazo sano. 

Figura original. 

La adiponectina tiene efecto en diferentes órganos y sistemas como el sistema 

nervioso central, corazón, hígado, páncreas, endotelio, sistema inmunitario, 

musculoesquelético y tejido adiposo. Se sabe que tiene propiedades 

antiinflamatorias, antiapoptóticas, aumenta la sensibilidad a la insulina y disminuye 

el riesgo cardiovascular (5, 17). 
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Se ha encontrado que tiene dos tipos de receptores: AdipoR1, los cuales son 

expresados principalmente a nivel del musculo esquelético, y los AdipoR2, 

presentes principalmente a nivel hepático (18).   

En el embarazo, se ha reportado que los niveles de adiponectina circulante 

disminuyen; sin embargo, las personas con riesgo de padecer DMG han mostrado 

un nivel circulante marcadamente más reducido desde el inicio de la gestación 

(19-21). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3. Estructura de adiponectina. Figura tomada de la referencia 17. 

3.3.2 Leptina 

La leptina fue descubierta en 1994 y es una hormona peptídica de 167 a.a. con un 

peso de 16 kDa (figura 4). Se sintetiza principalmente por el tejido adiposo blanco 

y también se produce en la placenta (22-23). Esta hormona participa en diversos 

procesos fisiológicos como inflamación, angiogénesis, hematopoyesis, función 

inmune, regulación energética y en la reproducción. También se observado que 

tiene relación con el aumento en la sensibilidad a la insulina por influir en la 

secreción de esta, la utilización de glucosa, síntesis de glucógeno y metabolismo 

de ácidos grasos. Además, regula la secreción de la hormona liberadora de 

gonadotropina en el hipotálamo y activa el sistema nervioso simpático (19). 
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En varios estudios se ha encontrado que los niveles séricos de leptina en el 

embarazo aumentan durante el primer y segundo trimestre y alcanzan su punto 

máximo al final del segundo trimestre o al principio del tercer trimestre, 

manteniéndose elevados hasta el final de la gestación y disminuyendo 

drásticamente al término del embarazo (19-23).  

Figura 4. Estructura de leptina. Figura tomada de https://www.ebi.ac.uk/pdbe/entry/pdb/1ax8. 

3.3.3. Resistina 

La resistina fue descubierta entre los años 2000 y 2001. Se le conoce también 

como factor secretor específico del tejido adiposo y es un péptido rico en cisteína 

de 12.5 kDa y de 108 a.a. (figura 5). Diversos estudios in vitro e in vivo sugirieron 

que la resistina inducía resistencia a la insulina en roedores y de ahí recibió su 

nombre (5, 13, 19-22, 24-26). La resistina es una molécula expresada en los 

islotes pancreáticos, músculo esquelético, monocitos, macrófagos, placenta, 

células hepáticas y tejido adiposo (26). En este último, la expresión del gen de 

resistina se induce durante la diferenciación de los adipocitos. Se ha observado 

que la expresión de la resistina en el tejido placentario es mucho mayor que la del 

tejido adiposo subcutáneo en el abdomen de las mujeres embarazadas, lo que 

indica que la placenta es un contribuyente importante a los niveles de resistina en 

el embarazo (26-27). 
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Figura 5. Estructura de resistina. Figura tomada de https://www.ebi.ac.uk/pdbe/entry/pdb/1rgx. 

3.3.4. Lipocalina-2 

La lipocalina-2 fue descubierta en 1993, es una glucoproteína de 25 kDa (figura 6), 

identificada por primera vez como una proteína de matriz de gránulos específicos 

de neutrófilos humanos. Los primeros estudios identificaron una función protectora 

de lipocalina-2 en la que actúa como un agente bacteriostático que compite con 

las bacterias por los sideróforos unidos al hierro. La lipocalina-2 se expresa en 

muchos tejidos como el hígado, los riñones y el tejido adiposo. Se ha demostrado 

que es un marcador inflamatorio estrechamente relacionado con la resistencia a la 

insulina y la hiperglucemia (28). Se cree que esta adipocina se une a sustancias 

pequeñas, como esteroides y lipopolisacáridos, y se ha notado que desempeña 

funciones en la inducción de apoptosis en células hematopoyéticas, transporte de 

ácidos grasos y hierro (29). La lipocalina-2 es un mediador potencial que vincula la 

inflamación crónica de bajo grado con la obesidad. En el embarazo, se le ha 

relacionado con el desarrollo de afectaciones como pre-eclampsia (30). 
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Figura 6. Estructura de Lipocalina-2. Figura tomada de 

https://www.sinobiological.com/resource/lipocalin-2-lcn2/proteins. 

3.3.5. Adipsina 

La adipsina fue la primera adipocina descrita, esto en el año 1987. Es una proteína 

de 28 kDa que se expresa y secreta en altos niveles por el tejido adiposo (figura 

7).   Es homóloga al factor D del complemento y participa en la activación de la vía 

alterna del complemento. La adipsina, en conjunto con los factores B y C3, 

constituyen los sustratos para la síntesis de la proteína estimulante de acetilación 

la que, junto con la lipoproteinlipasa, conforma las principales enzimas 

involucradas en la lipogénesis (31).  

La adipsina estimula el transporte de glucosa y la síntesis de triglicéridos en el 

tejido adiposo a través de un mecanismo dependiente de insulina (32) . 
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Figura 7. Estructura de la adipsina. (By Jmol Development Team - Jmol, CC0, 

https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=14801636) 

 

3.4 Método para cuantificación de adipocinas. Inmunoensayo multianalito o 
multiplex 

El análisis multiplex permite medir múltiples analitos en una misma unidad de 

ensayo. El principio que utiliza es similar a la técnica del ensayo 

inmunoabsorbente ligado a enzimas (ELISA), la diferencia está en que el 

anticuerpo de captura está adherido a microesferas en suspensión y no 

directamente en el pocillo.  

Las microesferas se recubren con el anticuerpo monoclonal de captura específico 

para una citocina, y se marcan internamente con una combinación única de 

componentes fluorescentes (fluorocromos). Mediante la mezcla de diferentes 

microesferas, se pueden detectar hasta 50 analitos simultáneamente en el equipo 

MAGPIX.  

Las microesferas específicas de los analitos de interés se incuban con la muestra 

a analizar en una placa de 96 pocillos. Después de lavar para remover la proteína 

que no se ha unido, los anticuerpos de detección biotilinados (específicos para 
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cada analito de interés) se añaden. Posteriormente se añade estreptavidina-

ficoeritrina (Strep-PE), que se une a los anticuerpos de detección (figura 8) y pone 

de manifiesto la presencia del analito en la muestra. Para determinar la 

concentración de los analitos en las muestras es necesario crear una curva 

estándar de concentraciones y así hacer la interpolación de resultados. 

 

Figura 8. Reacción de inmunoensayo llevada a cabo en un sistema multiplex. La cantidad de 

microesferas se mide a 650 nm y la concentración de citocinas a 532 nm. 
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4. JUSTIFICACIÓN 

La DMG es una de las principales complicaciones del embarazo con considerables 

repercusiones tanto para la madre como para el feto. Asimismo, se ha señalado 

que las mujeres que atraviesan con DMG tienen un 50% de probabilidad de 

desarrollar DM2 en los siguientes 10 años. Se sabe que uno de los principales 

factores de riesgo para la aparición de DMG es el sobrepeso y la obesidad, 

condiciones que, en México, tienen una prevalencia combinada del 75.6 % entre 

su población femenina. Se ha propuesto que el tejido adiposo a través de la 

secreción de adipocinas contribuye al aumento en la resistencia a la insulina, 

favoreciendo el desarrollo de la DMG; sin embargo, no existe consenso en torno a 

si la resistina y la lipocalina-2 tienen concentraciones diferenciales entre mujeres 

con embarazo sano y mujeres con DMG, y en la mayoría de los estudios no se 

han medido en el contexto de un perfil de adipocinas más completo. De ahí el 

interés por comparar los niveles circulantes de las adipocinas, adiponectina, 

leptina, resistina, lipocalina-2 y adipsina, entre mujeres embarazadas sanas con 

mujeres que presentan DMG en el tercer trimestre del embarazo. 
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5. PREGUNTA CIENTIFICA 

¿Existe una diferencia significativa en las concentraciones circulantes de 

adiponectina, leptina, resistina, lipocalina-2 y adipsina entre mujeres embarazadas 

sanas y mujeres que presentan DMG en el tercer trimestre de embarazo, que nos 

pueda ayudar a inferir su papel en el desarrollo de la DMG? 
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6.  HIPÓTESIS 

Las concentraciones circulantes de adiponectina serán menores, mientras que las 

de leptina, resistina, lipocalina-2 y adipsina serán mayores en mujeres con DMG 

comparadas con mujeres con embarazo sano.  
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7. OBJETIVOS 

7.1 Objetivo General 

• Comparar los niveles circulantes de adiponectina, leptina, resistina, 

lipocalina-2 y adipsina entre mujeres embarazadas con y sin diabetes 

gestacional al término de la gestación.  

7.2 Objetivos Particulares 

• Determinar la concentración en sangre periférica de adiponectina, leptina, 

resistina, lipocalina-2 y adipsina en pacientes con diabetes mellitus 

gestacional y embarazadas sanas mediante ensayos de detección 

multianalito. 

• Identificar si existe diferencia significativa de los niveles circulantes de 

adiponectina, leptina, resistina, lipocalina-2 y adipsina entre mujeres 

embarazadas con y sin diabetes gestacional al término de la gestación.  

• Evaluar la corrección que existe entre peso e índice de masa corporal antes 

y al final del embarazo con la concentración de adipocinas. 

• Determinar la correlación que existe entre las concentraciones de las cinco 

adipocinas. 
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8. MATERIALES Y MÉTODOS 

8.1 Diseño experimental 

Estudio transversal comparativo 

8.2 Tamaño de muestra 

El tamaño de muestra para determinar diferencias en los niveles séricos de 

adipocinas entre los dos grupos de estudio se calculó empleando los valores de la 

media y desviación estándar de adiponectina, leptina, resistina, lipocalina-2 y 

adipsina entre mujeres con DMG y embarazos sanos en las distintas 

publicaciones, utilizando la siguiente fórmula (33).  

𝑛𝑛 = 2 �
(𝑍𝑍𝑍𝑍 − 𝑍𝑍𝑍𝑍)𝜎𝜎
µ1 − µ2

�
2

 

 

Dónde: 

n: Tamaño de la muestra 

𝑍𝑍𝑍𝑍: Valor de Z para α de 0.05 =1.96 

𝑍𝑍𝑍𝑍: Valor de Z para β de 0.20 = -0.84 

𝜎𝜎 : Desviación estándar 

µ1 − µ2 : Magnitud de la diferencia por demostrar 

 

Tabla 1. Tamaño de muestra. 
Adipocina  Referencia  n SDG 

Adiponectina Siddiqui et al., 2017 23.9 32  
Leptina Tsiotra et al.,  2018 21.4 38  
Resistina Siddiqui et al., 2017 30.7* 32  
Lipocalina-2 Lou et al., 2014 11.1 38  
Adipsina Vejrazkova et al., 2016 8.05 28  

 

Se muestra el resultado del análisis por adipocina para determinar el tamaño de muestra necesario 
para esta investigación, tomando en cuenta el número más alto se decidió que fueran por lo menos 
30 pacientes. SDG: Semanas de gestación. * Valor más alto para tamaño de muestra. 
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8.3 Población de estudio 

Población obstétrica derechohabiente del IMSS que ingresó a la unidad de 

tococirugía del Hospital de Ginecología y Obstetricia número 3 del Centro Médico 

Nacional (CMN) La Raza y cumplió con los criterios de inclusión. 

8.4 Criterios de selección: 

8.4.1. Criterios de inclusión: 

• Mujeres de 17 a 35 años. 

• Gestación con feto único. 

• Para el grupo control (TNG), pacientes con embarazo normotenso y 

euglucémico. 

• Para el grupo DMG, pacientes con diagnóstico de diabetes gestacional 

según los criterios actuales de diagnóstico indicados por la ADA (6) y 

siguiendo el algoritmo del IMSS (7). El diagnóstico lo estableció el médico 

tratante. 

8.4.2 Criterios de exclusión 

• Pacientes con trastornos hipertensivos no controlados 

• Pacientes con diabetes mellitus tipo 2. 

• Pacientes con patología concomitante (infecciones, enfermedades 

autoinmunes, cardiovasculares, renales, endocrinas, oncológicas, etc.). 

• Muestra insuficiente o de calidad no adecuada como lipémica o hemolizada. 

8.5 Descripción del estudio 

• Se invitó a mujeres embarazadas que cumplían con los criterios de 

inclusión y que ingresaron a la unidad de tococirugía del Hospital de 

Ginecología y Obstetricia número 3 del CMN La Raza a participar en el 

protocolo de investigación mediante una breve explicación de los objetivos 

del estudio y de las posibles consecuencias de la toma de muestra.  Se les 

dio a firmar un consentimiento informado (anexo 1) y se tomó una muestra 
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de sangre periférica (aproximadamente 4 mL) a 75 embarazadas sanas 

(controles) y 42 con diagnóstico de DMG, momentos antes de la resolución 

del embarazo. También se les aplicó un cuestionario (anexo 2) y se revisó 

su expediente clínico para verificar sus datos y que cumplieran con los 

criterios de selección. Se aprovechó la consulta de dicho expediente para 

registrar el tratamiento que recibieron las mujeres con DMG, el cual se 

ratificó mediante el cuestionario realizado a la paciente. Las muestras 

fueron congeladas a -70 °C para que posteriormente se llevara a cabo la 

determinación de adipocinas en la Unidad de Investigación Médica de 

Enfermedades Endocrinas ubicada en el primer piso del Hospital de 

Especialidades del CMN Siglo XXI. 

8.6 Materiales y Equipos 

8.6.1 Toma de muestra 

La toma de muestra sanguínea fue realizada por la Q.F.B. Luz Elena Moreno 

González. 

• Ligadura 

• Vacutainer 

• Tubos vacutainer rojos 

• Agujas para vacutainer 

• Algodón 

• Toallas húmedas con alcohol isopropílico 

• Parches 

8.6.2 Acondicionamiento de muestras 

• Centrifuga 

• Tubos eppendorf de 0.6 mL 

• Pipetas de transferencia 
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8.6.3 Análisis de muestras 

Las muestras fueron procesadas en la Unidad de Investigación Médica de 

Enfermedades Endrocinas, Hospital de especialidades, CMN Siglo XXI, por la 

Q.F.B. Luz Elena Moreno González, la Dra. Renta Patricia Saucedo García y el Dr. 

Jorge Valencia Ortega.  

• Pipetas ajustables con puntas capaces de suministrar 25 µL a 1000 µL 

• Pipetas multicanal capaces de suministrar 5 µL a 50 µL o 25 µL a 200 µL 

• Depósitos de reactivos o canaletas 

• Tubos de eppendorf de 1.5 mL y 0.6 mL 

• Tapa oscura para incubación y protección de luz 

• Almohadillas absorbentes 

• Mezclador de vórtice de laboratorio 

• Sonicador o equivalente 

• Agitador de placa de título ó equivalente 

• Bloque de separación magnética o equivalente 

• Equipo MAGPIX® con el software xPONENT de Corporación Luminex® 

8.7 Método 

8.7.1 Preparación de muestras de suero 

1. Se dejó reposar la muestra por lo menos 30 min para formar el coágulo 

antes de la centrifugación durante 15 minutos a 3500 rpm.  

2. Se separó el suero en alícuotas y se almacenaron a ≤ -70 °C, hasta su 

análisis. 

Nota: El proveedor recomienda evitar 2 ciclos de congelación/descongelación de 

las muestras. También recomienda que las muestras que son descongeladas 

deban ser centrifugadas antes de usar para eliminar partículas. 
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8.7.2 Inmunoensayo 

Para la determinación de los niveles séricos de las adipocinas: adiponectina, 

resistina, lipocalina-2 y adipsina se utilizó el kit HADK1MAG-61K panel 1 de 

adipocinas y para la determinación de leptina se utilizó el kit HADK2MAG-61K 

panel 2 de adipocinas (Milliplex Map, Billerica, MA, USA). 

 

Nota: Se siguieron las especificaciones técnicas para cada kit utilizado. 

 

1. Se le agregó a cada pocillo de la placa 200 μL de tampón de ensayo, se selló 

y se mezcló en un agitador de placas durante 10 minutos a temperatura 

ambiente (20 - 25 °C). 

2. Se decantó el tampón de ensayo y se eliminó la cantidad residual de todos los 

pocillos invirtiendo la placa y golpeándola de forma contundente sobre toallas 

absorbentes, varias veces. 

3. Para preparar los puntos de la curva estándar. Se agregaron 25 μL de cada 

estándar o control en los pozos apropiados. El tampón de ensayo se utilizó 

como blanco de reacción. 

4. Se agregaron 25 μL de muestra (en el caso del panel 1 de adipocinas las 

muestras se diluyeron 1: 400) en los pocillos de muestra. 

5. Se agitó la botella de mezcla donde están contenidas las esferas con los 

anticuerpos y se adicionaron 25 μL a cada pocillo. (Nota: Durante la adición, 

se agitó la botella de mezcla, cada 20 pozos para evitar que se asentaran). 

6. Se cubrió la placa con un sellador de placa. Se protegió de la luz con una tapa 

oscura y se incubó con agitación orbital durante la noche (16 - 18 horas) a 4 

°C. 

7. Antes de retirar el sello, la placa se centrifugó, para asegurar que todo el 

contenido de los pocillos estuviera en el fondo. 

8. Se retiró el sello y suavemente se colocó sobre el soporte metálico magnético, 

se dejó reposar por un minuto y se desechó de forma firme el contenido. 

9. Se retiró el soporte magnético y se lavó la placa 3 veces con 200 μL de buffer 

de lavado, repitiendo el paso anterior cada vez. 
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10. Se agregaron 50 μL de anticuerpos de detección en cada pocillo. (Nota: Se 

atemperaron un tiempo antes de agregarlos). 

11. Se selló y se protegió de la luz con la tapa oscura y se incubó con agitación 

orbital durante 1 hora a temperatura ambiente (20 - 25 °C) 

12. Se repitió el paso 7, antes de continuar. 

13. Se agregaron 50 μL de estreptavidina-ficoeritrina a cada pocillo que contenían 

los 50 μL de anticuerpos de detección. 

14. Se selló y se protegió de la luz, se incubó con agitación en un agitador de 

placas durante 30 minutos a temperatura ambiente (20 - 25 ° C). 

15. Se repitió el paso 7, antes de continuar. 

16. Se retiró suavemente el contenido del pozo y se lavó la placa 3 veces 

siguiendo el proceso de los pasos 8 y 9. 

17. Se agregaron 100 μL de Drive fluid que usa MAGPIX® a todos los pocillos.  

18. Se resuspendió con ayuda un agitador de placas durante 5 minutos. 

19. Se tomó lectura de la placa en el equipo MAGPIX® con el software xPONENT, 

al cual previamente se le realizó el mantenimiento de rutina, se verificó y se 

dieron de alta los paramentos de cada kit. 

20. Los datos de las lecturas de fluorescencia y las conversiones a medidas de 

concentración se descargaron en un archivo de Excel para posteriormente ser 

analizados. 

8.8 Análisis estadístico 

Se utilizó el programa IBM SPSS Statistics 23.0 (IBM SPSS Inc., Chicago, IL). Los 

datos cualitativos se expresan con n y %; los cuantitativos con la mediana ± rango 

intercuartilico (IQR). Para evaluar diferencias de variables cualitativas entre los 

dos grupos de estudio se utilizó la prueba de Chi cuadrada. De las variables 

cuantitativas se evalúo la distribución con la prueba de Kolmogorov (controles) y 

Shapiro-WilK (DMG), obteniendo que los resultados no tuvieron distribución 

normal, por lo cual se compararon con una prueba U de Mann-Whitney. Se realizó 

un análisis multivariado para ajustar el efecto de las variables edad e IMC previo al 

embarazo sobre la concentración de las adipocinas, y un análisis estratificado para 
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evaluar el potencial efecto del tratamiento. La correlación entre las variables de 

estudio se evaluó con la prueba de Spearman y para interpretar la correlación se 

empleó la propuesta por Hernández Sampieri & Fernández Collado, 1998. (34) 

(anexo 3). Se consideró como significativo todo valor de p<0.05. 
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9.  RESULTADOS 

Se compararon 75 mujeres embarazadas sanas (grupo control) y 42 con DMG, al 

término de la gestación. En la Tabla 2, se muestran las características clínicas de 

los dos grupos de estudio. Al evaluar y comparar diferentes factores de riesgo 

como el peso, el IMC, la edad, la paridad (porcentaje de primigestas), los 

antecedentes de macrosomía y familiares directos con DM2, se encontraron 

diferencias significativas, siendo mayores en mujeres con DMG.  

Tabla 2.  Características clínicas por grupo de estudio. 
  

  Control                                        
n=75 

DMG                                    
n=42   

Edad – años 27 (22-31) 31.5 (28-35)*   
Peso previo - kg 60 (54-65) 76 (62.75- 96)*   
IMC previo  - kg/m2 24.93 (22.8-26.9) 30.2 (26.12 -37.075)*   
Edad gestacional al 
nacimiento - SDG 38.5 (38 -39.5) 38 (38-39)   
Peso final – kg 70 (65 - 74.5) 84.5 (72 - 100.5)*   
IMC final  - kg/m2 29.4 (26.8 -31.5) 33.24 (30.5 - 40.72)*   
Ganancia de peso - kg 10 (7 -12) 8 (4.5-11.75)   
Paridad n (%)       
1er Gesta 25 (33.3%) 6 (14.3%)*   
2da Gesta 20 (26.7%) 14 (33.3%)   
≥ 3 Gestas 30 (40%) 22 (52.4%)   
Antecedentes de 
macrosomía       
SI 0 7 (16.6%)*   
NO 75 (100%) 35 (83.4%)*   
Antecedentes de DMG       
SI 0 6 (14.3%)*   
NO 75 (100%) 36 (85.7%)*   
Antecedentes familiares 
con DM2       
Familia 1er Grado 9 (12%) 18 (42.9%)*   
Negados 66 (88%) 24 (57.1%)*   

Las características cuantitativas se expresan como mediana y rango intercuartílico, y las 
características cualitativas como número y porcentaje. * p < 0.05   
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Las características que no presentaron diferencia entre los dos grupos son las 

SDG y la ganancia de peso. Las pacientes que desarrollaron DMG recibieron 

tratamiento para controlar niveles de glucosa en sangre. En la tabla 3 se muestran 

el tratamiento, el número de pacientes que lo siguieron, así como el porcentaje 

que representan en la investigación. De las 42 mujeres que desarrollaron DMG, 15 

(36%) se controlaron con dieta, mientras que 27 requirieron medicación, 18 (43%) 

metformina 850 mg, 4 (10%) insulina y 5 (12%) recibió tratamiento combinado 

metformina más insulina. El análisis estratificado no mostró efecto alguno del 

tratamiento en la concentración de las adipocinas.  

Tabla 3. Tratamiento recibido por mujeres con DMG para el control 
glucémico. 

  

La comparación de las concentraciones de adiponectina, leptina, resistina, 

lipocalina-2 y adipsina, entre los dos grupos, se muestra en la figura 9, en donde 

se evidencia que existe diferencia entre los dos grupos en el caso de adiponectina 

y adipsina, donde la concentración adiponectina fue menor y la de adipsina mayor 

en DMG. Se observa que no hay diferencia en las concentraciones de leptina, 

resistina y lipocalina-2 entre los dos grupos. 

Tratamiento Mujeres (n) %
Dieta 15 36
Metformina 18 43
Insulina 4 10
Metformina +  
insulina 5 12
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Figura 9. Comparación de los niveles de adipocinas entre los grupos de estudio. Adiponectina (a), 
leptina (b), resistina (c), lipocalina-2 (d) y adipsina (e).  Significancia < 0.05 

b)a)

c) d)

e) p = 0.002

p = 0.087p = 0.141

p = 0.276p = 0.022
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En el análisis multivariado, ajustando por edad e IMC previo al embarazo, las 
diferencias encontradas en adiponectina y adipsina se pierden entre los dos 
grupos (tabla 4). 

Tabla 4. Análisis multivariado ajustado por edad e IMC previo al embarazo 
para los niveles circulantes de adiponectina y adipsina. 

  OR (I.C. al 95%) 
Edad – años 1.178 (1.019-1.362) * 
IMC previo - kg/m2 1.2 (1.068-1.348) * 
Adiponectina 0.819 (0.462-1.937) 
Adipsina 0.914 (0.515-1.621) 

Significancia < 0.05 (*) 

Al correlacionar las concentraciones de adipocinas con el peso e IMC previo al 

embarazo y al término de este, se encontró que la concentración de adiponectina 

presenta correlación positiva media con el peso e IMC al inicio y término del 

embarazo (figura 10), sin embargo, solo es significativa con los datos previos al 

embarazo.  

 Figura 10. Correlaciones de adiponectina vs IMC y peso. a) y b) adiponectina vs peso e IMC 

previos al embarazo. c) y d) adiponectina vs peso e IMC al final del embarazo. Significancia p < 

0.05 
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La concentración de leptina presenta una correlacionan positiva media con el peso 

e IMC antes de la gestación y con el peso al final de la gestación. En el caso del 

IMC al final de la gestación se encontró una correlación positiva considerable 

(figura 11). Esta correlación es significativa, lo cual indica que a mayor peso e IMC 

hay más secreción de leptina. 

 

Figura 11. Correlaciones de leptina vs IMC y peso. a) y b) leptina vs peso e IMC previos al 

embarazo. c) y d) leptina vs peso e IMC al final del embarazo. Significancia p < 0.05 
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En la figura 12, se muestra que la concentración de resistina tiene una correlación 
débil con peso e IMC previo y al final del embarazo, y que no es significativa. 

   

 

Figura 12. Correlaciones de resistina vs IMC y peso. a) y b) resistina vs peso e IMC previos al 

embarazo. c) y d) resistina vs peso e IMC al final del embarazo. Significancia p < 0.05 
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La lipocalina-2 presenta una correlación positiva débil con el peso e IMC previo y 
al final del embarazo (figura 13). No es una correlación significativa. 

 

Figura 13. Correlaciones de Lipocalina-2 vs IMC y peso. a) y b) Lipocalina-2 vs peso e IMC previos 

al embarazo. c) y d) Lipocalina-2 vs peso e IMC al final del embarazo. Significancia p < 0.05 
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En el caso de la concentración de adipsina, existe una correlación positiva media 

con el peso e IMC antes y al término de la gestación (figura 14), siendo más 

significativa la correlación con el IMC.  

 

 

Figura 14. Correlaciones de adipsina vs IMC y peso. a) y b) adipsina vs peso e IMC previos al 

embarazo. c) y d) adipsina vs peso e IMC al final del embarazo.  
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Por otra parte, al evaluar la correlación entre los niveles de las cinco adipocinas, 

se encontró que adipsina tiene una correlación positiva media con resistina, leptina 

y lipocalina-2. También entre lipocalina-2 y resistina existe una correlación positiva 

fuerte. (Figura 15).  
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Figura 15. Correlaciones entre las cinco adipocinas, siendo significativas la correlación leptina-

adipsina y resistina-lipocalina-2.  
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10. DISCUSIÓN 

La prevalencia de la DMG ha ido aumentando en los últimos años. Tan solo en el 

2017, la Federación Internacional de Diabetes (IDF) reportó que el 16.2% de 

mujeres embarazadas sufrieron alguna hiperglucemia durante la gestación, y de 

estos casos el 86.4% fue debido a la DMG. (35) En México, se calcula que la 

prevalencia se encuentra entre 4% y 30% (2). El aumento en la prevalencia de 

sobrepeso y obesidad, condiciones de riesgo para el desarrollo de DMG, ha ido en 

aumento de forma alarmante. En la Encuesta Nacional de Salud y Nutrición 

(ENSANUT) 2018, la prevalencia combinada de sobrepeso y obesidad entre 

mujeres de 20 años y más es del 76.8% (3-4). 

En este estudio se observó que las mujeres con embarazos sanos presentaban 

sobrepeso previo al embarazo (IMC ≥ 25 kg/m2), por otra parte, la mayoría de las 

pacientes con DMG presentaban obesidad grado 1 (IMC ≥ 30.0 ≤ 34.9 kg/m2), 

según la clasificación actual de la OMS (36-37), por lo que pudimos confirmar que 

la presencia de obesidad se relacionada con el desarrollo de la DMG. Ahora bien, 

otro factor predisponente al desarrollo de la DMG que se ha mencionado es la 

edad mayor a 35 años. En el estudio desarrollado por Flores et al., en 2014, se 

encontró que las pacientes con DMG en la frontera norte de México (Chihuahua) 

tenían una edad promedio de 29 años (38); en este estudio se encontró que la 

edad de las pacientes con DMG era mayormente de entre 31- 32 años. Esto 

sugiere que si bien la edad mayor a 35 años es un factor de riesgo, existen 

muchos casos en los que esta variable no es relevante. 

Otro de los factores de riesgo que se ha indicado que predispone al desarrollo de 

DMG es el número de embarazos previos al desarrollo de la DMG, en el estudio 

realizado por Huillca et al., en 2016 en población peruana, donde el objetivo era 

ver la relación que pudieran tener la paridad con el riesgo de padecer DMG, 

observaron que en esta población existía una probabilidad tres veces mayor de 

desarrollar DMG en mujeres que habían tenido varios embarazos (39); en 

nuestros resultados, el porcentaje de primigestas fue estadísticamente mayor en el 
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grupo control, lo que representa un indicativo de que, en efecto, la multiparidad es 

un factor de riesgo para DMG. 

Por otra parte, el presente estudio, así como en investigaciones realizadas 

previamente, se ha encontrado diferencia significativa con el antecedente de haber 

tenido hijos macrosomía previamente y ya haber desarrollado DMG en embarazos 

anteriores (39-41). 

Históricamente, se ha considerado que las hormonas placentarias son los 

principales mediadores de la RI durante la gestación. En los últimos años, se ha 

demostrado que el tejido adiposo produce diversas adipocinas y que la mayoría de 

estas actúan como hormonas con funciones en la regulación del metabolismo 

materno y RI gestacional. El lactógeno placentario humano a menudo ha sido 

citado como la principal causa en la disminución de la sensibilidad a la insulina en 

el embarazo, debido a su producción a partir de la placenta y al aumento de las 

concentraciones con el avance de la gestación (15, 42). Actualmente, el papel de 

las adipocinas en el embarazo se ha correlacionado con los cambios en la 

sensibilidad a la insulina y el desarrollo de la DMG (5, 15-16, 20, 23, 26, 43-45). 

La adiponectina es una adipocina producida casi exclusivamente por el tejido 

adiposo blanco, que desde su descubrimiento ha llamado mucho la atención pues 

se le han conferido múltiples propiedades benéficas como anti-esclerótica, 

cardioprotectora, antiinflamatoria, anti apoptótica y sensibilizadora de insulina (18). 

Esta última propiedad resulta de importancia en este estudio dado que una de las 

características presentes en el embarazo es la disminución en la sensibilidad a la 

insulina y/o aumento en la RI. El mecanismo que se ha propuesto para que la 

adiponectina tenga este efecto es que al unirse a sus receptores es capaz de 

activar a la proteína quinasa activada por mitógenos (AMPK), la cual favorece la 

captación de glucosa a nivel muscular, inhibe la gluconeogénesis hepática y 

aumenta la oxidación de los ácidos grasos en hígado y músculo (46). En trabajos 

anteriores en los que se han determinado los niveles circulantes y se han 

comparado mujeres con embarazos sanos versus con DMG, se ha encontrado 

que existe una concentración disminuida de adiponectina en este último grupo (5, 
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15, 19, 20, 22, 45). En los resultados obtenidos en este estudio también se 

encuentra esta diferencia entre los dos grupos, lo cual no es de extrañar 

considerando que se ha visto que a mayor grado de obesidad los niveles de 

adiponectina disminuyen. Sin embargo, al hacer el análisis multivariado ajustando 

por edad e IMC previo al embarazo esta diferencia se pierde. Ahora bien, al no 

tener una medición de adiponectina previo al embarazo no podemos hacer un 

análisis sobre el comportamiento de los niveles de esta adipocina a lo largo del 

embarazo. 

La leptina, al igual que la adiponectina, es una adipocina ampliamente estudiada 

por la relación que tiene con la regulación del apetito y metabolismo energético. 

También se le han conferido efectos en el desarrollo gestacional y la fertilidad (19). 

Se ha sugerido que la leptina y la insulina podrían regularse mutuamente, la 

leptina inhibiendo la producción de insulina por el páncreas y la insulina 

promoviendo la producción de leptina por el adipocito en pacientes con obesidad y 

DM2 (47). Al unirse la leptina a su receptor LepRb, este se dimeriza y se asocia 

con el receptor de Janus quinasa 2 (JAK2) que se autofosforila, lo cual promueve 

el reclutamiento de proteínas esenciales para la transducción de señales entre las 

que destaca el transductor de señal y activador de la transcripción 3 (STAT3) y 

JAK2. También fosforila y activa al receptor de insulina 2 (IRS-2) y a su vez activa 

a las fosfoinositol 3-quinasas (IPK3) (48), siendo este el punto de unión con la vía 

de la insulina. Durante el embarazo, la insulinemia va en aumento, lo cual pudiera 

estar promoviendo la producción de leptina. Se ha documentado que durante el 

tercer trimestre de embarazo se presenta resistencia a la leptina en pacientes con 

DMG y que esta es parecida a la resistencia a la leptina que presentan mujeres no 

embarazadas con obesidad (21). Los niveles circulantes de leptina y su asociación 

con la DMG ha sido controversial, pues se ha visto en algunos casos que no hay 

diferencias con el grupo control (49-50) o que inclusive se encuentra disminuida 

(19, 51). También se ha propuesto como un biomarcador predictivo en el 

desarrollo de la DMG, determinando sus niveles antes de la semana 13 de 

gestación (19). La concentración de leptina hacia el final del embarazo con DMG 

aún no es clara, aunque la mayoría de los estudios coinciden en que está 
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aumentada (5, 19, 20, 45). Los resultados que se obtuvieron en este estudio 

muestran que no hay diferencia al término del embarazo; sin embargo, se 

encontró una correlación positiva con el peso e IMC antes y al término de la 

gestación, confirmando que a mayor adiposidad mayor es la concentración de 

leptina. 

La resistina es una adipocina que se ha asociado con la RI en la DM2 y obesidad 

(52). Se le ha involucrado en el reclutamiento de células inmunes y la secreción de 

factores proinflamatorios e interfiere con la señalización de la insulina (53). La 

forma que se ha propuesto en que la resistina promueve la RI es regulando la 

expresión de citocinas proinflamatorias como TNF-α e IL-6, en macrófagos a 

través de una vía dependiente del NF-κB. También se ha encontrado que 

desempeña un papel en la inflamación y la RI al unirse directamente a los 

receptores TLR4 en el hipotálamo para activar las vías de señalización de las 

quinasas c-Jun N-terminal (JNK) y la proteína quinasa activada por mitógenos 

(MAPK) (54). Otra forma en la que altera la señalización de insulina es en los 

islotes pancreáticos al inducir la expresión de SOCS3 e inhibiendo la fosforilación 

de AKT, lo que conduce al deterioro de la secreción de insulina inducida por 

glucosa (44, 55). Durante el embarazo, se ha observado que los niveles de 

resistina varían, aumentando hacia el tercer trimestre. Los trabajos en los que se 

ha comparado la concentración de resistina en circulación entre embarazadas 

sanas y las que desarrollan DMG han sido controversiales, pues en algunos se 

reporta que no existe diferencia (43, 45) mientras que en otros reportan una mayor 

concentración de resistina en mujeres con DMG (44, 56-57) y esto lo relacionan 

con el grado de severidad de la enfermedad. En esta investigación no se encontró 

diferencia entre las dos poblaciones. Algo que se debe considerar es que las 

mujeres con DMG desde su diagnóstico reciben tratamiento para normalizar el 

nivel de glucosa, siendo la dieta y/o el uso de metformina como hipoglucemiante lo 

recomendado en la guía de práctica médica 2016 del IMSS (7). Aunque el análisis 

estratificado no mostró efecto de tratamiento en los niveles de adipocinas, lo cierto 

es que el tamaño de muestra es pequeño para tener una conclusión sólida 

respecto a esto.  
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La lipocalina-2 ha sido una adipocina que ha llamado la atención por su relación 

con la regulación energética. En los trabajos de Wang, et al., (58) y El-Mesallamy, 

et al., (59), se observó que el aumento de la lipocalina-2 es independiente al 

aumento del IMC y que se encuentra más relacionado con el grado de inflamación, 

pues se correlaciona con el aumento de TNF-α. Esta relación entre la lipocalina-2 

y TNF-α también se encontró al comparar sus niveles en embarazadas sanas con 

embarazadas que padecían DMG (28). En este trabajo no se encontraron 

diferencias entre los dos grupos de estudio respecto a lipocalina-2, así mismo no 

se correlacionó la concentración con peso e IMC como en otros trabajos 

reportados; no obstante, Sweeting et al., 2017 (60), encontraron una fuerte 

relación entre la expresión de lipocalina-2 en tejido adiposo y la presencia de la 

DMG, lo que les dio pie a sugerir su participación en la resistencia a la insulina, 

puesto que los niveles de lipocalina-2 estaban más elevados en embarazadas que 

desarrollaron DMG en comparación con las que no la desarrollaban. 

La adipsina es una adipocina poco estudiada en el desarrollo de la DMG.  

Vejrazkova et al., 2017 (61), encontraron que al realizar la curva de tolerancia a la 

glucosa y medir los niveles de adipsina a los mismos tiempos y condiciones que la 

glucosa, las pacientes con DMG tenían niveles más altos que las pacientes 

control, incluso que las pacientes no embarazadas con SOP que se caracterizan 

por tener cierto grado de RI, por lo que concluyen que la función de la adipsina 

está más relacionada con la disfunción de las células β del páncreas, que con la 

RI. Si bien en el análisis inicial de este trabajo se encontró que la concentración de 

adipsina es mayor en las mujeres con DMG, al hacer el análisis multivariado por 

edad y peso esta diferencia desaparece. Sin embargo, también se encontró que la 

adipsina tiene una correlación positiva media con el peso e IMC antes y al término 

de la gestación, lo que indica que la producción de adipsina está directamente 

relacionada con el grado de adiposidad. Lo JC, et al., 2014 (31), encontraron que 

la adipsina se correlaciona con el peso y el IMC en pacientes con DM2 y que se 

encuentra selectivamente inhibida en pacientes con obesidad que tenían 

deficiencia en las células β pancreáticas. 
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Al evaluar la relación entre las adipocinas se encontró una correlación positiva 

fuerte entre resistina y lipocalina-2, esto puede deberse a que la resistina se 

produce durante la diferenciación y reclutamiento de macrófagos M1 en la 

adipogénesis lo cual provoca una mayor producción de citocinas inflamatorias 

como TNF-α, el cuál promueve la producción de lipocalina-2.  

Este trabajo presenta varias limitaciones en su diseño, al ser un estudio 

transversal se obtuvo una sola determinación en los niveles circulantes de las 

adipocinas, los cuales no podemos determinar con toda certeza si pudiesen ser 

afectados por el tratamiento que recibieron las mujeres con DMG o no. También el 

número de participantes es reducido y está limitado a un solo centro hospitalario. 
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11. CONCLUSIÓN 

Al término del embarazo, las concentraciones de adiponectina fueron menores y 

las de adipsina fueron mayores en mujeres con DMG comparadas con el grupo de 

embarazadas sanas. Las concentraciones de leptina, resistina y lipocalina-2 no 

mostraron diferencia significativa entre los grupos. Cuando el análisis se ajustó por 

edad e índice de masa corporal peso previo al embarazo, no se observaron 

diferencias estadísticamente significativas en las concentraciones de las 

adipocinas entre los grupos.  
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12. PERSPECTIVAS 

La DMG es un padecimiento transitorio que suele resolverse al terminar el 

embarazo; no obstante, es un factor predisponente al desarrollo de la DM2, por lo 

cual es importante su estudio para mejorar el control glucémico durante el 

embarazo y prevenir el desarrollo de DM2 en la madre y el niño. Con base en 

esto, hacer un seguimiento longitudinal en el embarazo de los niveles de 

adipocinas como las presentadas en este trabajo, antes del diagnóstico de DMG, 

nos brindaría una mejor comprensión sobre la fisiopatología del padecimiento, una 

correlación con el grado de severidad y una perspectiva en el tratamiento. 
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14. ANEXOS 

Anexo 1: Carta consentimiento informado. 

 
 

 

 

 
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL 

UNIDAD DE EDUCACIÓN, INVESTIGACIÓN 
 Y POLITICAS DE SALUD 

COORDINACIÓN DE INVESTIGACIÓN EN SALUD 

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 

(ADULTOS) 

 

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACIÓN EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACIÓN 

Nombre del estudio: COMPARACION DE NIVELES CIRCULANTES DE OMENTINA-1, DE SU 
EXPRESION EN TEJIDO ADIPOSO VISCERAL Y DE SU RELACION 
CON PROCESO INFLAMATORIO ENTRE MUJERES EMBARAZADAS 
CON Y SIN DIABETES GESTACIONAL 

Patrocinador externo (si aplica): No aplica 

Lugar y fecha:  

Número de registro: R-2018-785-026 

Justificación y objetivo del estudio:  La diabetes gestacional es la diabetes del embarazo. Es una enfermedad 
en la que durante el embarazo se elevan los valores de azúcar (glucosa) 
en la sangre. Si no se trata, la diabetes gestacional puede causar 
problemas en la madre y el bebé. Por lo general desaparece después de 
tener al bebé; pero la mujer corre más riesgo de tener diabetes más 
adelante en la vida. Las mujeres con exceso de peso antes de 
embarazarse tienen mayor propensión a desarrollarla. Cuando hay un 
exceso de peso se acumula grasa a la altura de la cintura. Esta grasa 
produce unas sustancias llamadas hormonas que viajan por la sangre a 
otros sitios donde ejercen distintas acciones. Se piensa que estas 
sustancias están alteradas cuando hay un exceso de peso y que están 
implicadas en la aparición de diabetes gestacional. De ahí nuestro interés 
en estudiar a estas sustancias en la grasa acumulada a la altura de la 
cintura y en sangre en mujeres a las que se les realiza cesárea para el 
nacimiento de sus hijos. 
Este estudio pretende comparar distintas hormonas en sangre y en la 
grasa ubicada a la altura de la cintura entre mujeres que tienen diabetes 
en el embarazo y embarazadas sin diabetes gestacional a las que se les 
realiza cesárea para el nacimiento de sus bebés.  

Procedimientos: Toma de muestra de sangre venosa de alguno de sus brazos antes de la 
realización de la cesárea, cuando se obtenga sangre para sus estudios de 
rutina ordenados por su médico y obtención de grasa a la altura de la 
cintura durante la cesárea, después del nacimiento de su hijo, antes de 
cerrar el corte realizado a su piel. La cantidad de sangre obtenida será 
equivalente a dos cucharadas soperas y la cantidad de grasa será 
equivalente a una cucharadita.  
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Posibles riesgos y molestias:  Los riesgos y molestias asociados con la toma de la muestra de sangre 
son dolor en el sitio donde se coloca la aguja y la aparición de moretones.  
En cuanto a la recolección de la grasa a la altura de la cintura, el 
ginecólogo la obtiene durante la cesárea y no requiere ningún tipo de corte 
adicional en su piel ni en ningún otro órgano, por lo cual no representa 
ningún riesgo adicional al de la cesárea. 

Posibles beneficios que recibirá al participar 
en el estudio: 

Directamente usted no obtiene ningún beneficio de este estudio, sólo 
colaborará a aumentar el conocimiento científico sobre la diabetes 
gestacional. 

Información sobre resultados y alternativas 
de tratamiento: 

Se le proporcionará información actualizada sobre tratamientos actuales o 
que surjan durante la investigación  

Participación o retiro: Usted es libre de participar o no en el estudio sin represalias. Se le 
brindarán respuestas a cualquier duda y tiene el derecho de retirarse del 
estudio en cualquier momento en que lo considere conveniente, sin que 
ello afecte la atención médica que recibe del Instituto. 

Privacidad y confidencialidad: No se identificará su identidad en las presentaciones o publicaciones que 
surjan de este estudio, sus muestras se identificarán con claves y todos 
los datos relacionados con la privacidad serán manejados en forma 
confidencial. 

En caso de colección de material biológico (si aplica): 
           No autoriza que se tome la muestra. 
 

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio. 
 

Si autorizó que se me tomen muestras para este y otros proyectos. 

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si 
aplica): 

En caso de algún daño causado por la 
investigación se dispone de tratamientio médico  

Beneficios al término del estudio: Proporcionarme la información actualizada que se 
obtenga durante el estudio 

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podrá dirigirse a: 

Investigador  Responsable: Dra. Renata Patricia Saucedo García, matricula 99091877, Unidad de Investigación 
Médica de Enfermedades Endocrinas, Tel. 56276913 

Colaboradores: Dra. Lizbeth Chinolla Arellano, matrícula 99383968, Hospital de Ginecología y Obstetricia 
número 3 del Centro Médico Nacional La Raza, Tel. 57245900 Ext. 23710 

Dra. Mary Flor Díaz Velázquez, matrícula 99151381, Hospital de Ginecología y Obstetricia 
número 3 del Centro Médico Nacional La Raza, Tel. 57245900 Ext. 23710 

Dr. Edgar Mendoza Reyes, matrícula 11494794, Hospital de Ginecología y Obstetricia 
número 3 del Centro Médico Nacional La Raza, Tel. 57245900 Ext. 23710 

Dr. Marcelino Hernández Valencia, matricula 8404321, Unidad de Investigación Médica de 
Enfermedades Endocrinas, Tel. 56276913 

Dra. Lourdes Basurto Acevedo, matricula 8973806, Unidad de Investigación Médica de 
Enfermedades Endocrinas, Tel. 56276913 
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En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podrá dirigirse a: Comisión de Ética de 
Investigación de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia 
Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensión 21230, Correo 
electrónico: comiteeticainv.imss@gmail.com 

 

Nombre y firma del sujeto 

 

Nombre y firma de quien obtiene el 
consentimiento 

Testigo 1 

 

                                    Nombre, dirección, relación y firma 

Testigo 2 

 

Nombre, dirección, relación y firma 

 

Clave: 2810-009-013 
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Anexo 2: Hoja de recolección de datos 

 

Nombre:______________________________________ 

  

Folio: ________ 

Número de Afiliación:___________________________ Edad:__________ Fecha: ______ 

Referida por:___________________________________ 

Escolaridad____________________________________ 

Número telefónico:_ _____________ 

 

Ocupación: ____________________________________ FUR: _____________ SDG: _______ 

Diagnóstico:  Grupo Control (     )     DMG (    ) Fecha Dx de DMG:   

Alguna complicación en el embarazo:_________________ Tratamiento:______ _____________ 

Presión Arterial: __________(mm/Hg)  FC:__________ FR: __________ Fecha: 
_________ 

Gestas: ______  Partos: ______ Cesáreas:_____ Abortos:  

Alguno de sus hijos pesó más de 4 kg:__________________ 

Alguno de sus hijos presentó alguna malformación:_______ 

Antecedente de mortalidad neonatal:___________________ 

Alergias: _______ Cuáles:______ 

Peso previo al embarazo: ______ (kg)     Talla:   ______ (m) IMC: _____________  

Peso actual:  ___________ (Kg)  IMC: _____________  

Ganancia de peso:________(Kg)      

Presento Infecciones en Vías  Urinarias  durante su embarazo:  (SI)            (NO)       Cuántas veces: 

Presento Infecciones vaginales durante su embarazo:  (SI)            (NO)       Cuántas veces: 

Otras infecciones: Tratamiento:______ _____________ 

Antecedentes de DMG: (SI)_______  (NO)___    En cuántos embarazos  

Familiares con DM2: (SI)____    (NO)___   Padres: ______ Hermanos:_______ Quién: _______ 

Recibió tratamiento para DMG: (SI)  (NO)  Cuál: 
________________________________________________ 

Tipo de dieta:_____________________________________  

Tipo de insulina:___________________________________ 

Actividad física:_____________________________________ 

Inicio:____________ 

Inicio:____________ 

Inicio:____________ 

Termino: ______ 

Termino:______ 

Termino:_____ 

Tomó Vitaminas o suplementos  (SI)    (NO)     Cuáles:   _________________ _______________ 
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Desde cuándo:___________________________________________ 

Actividad física previa al embarazo: (SI) (NO)  

Cuál:__________________________________________________ 

Desde cuándo:__________________________________________ 

 

Días a la semana:____ 

Hasta:______________ 

 

 

ANTECEDENTES PERSONALES PATOLÓGICOS ANTECEDENTES HEREDITARIOS 

Tuberculosis:  (SI)   (NO) Tipo:   Tuberculosis: (SI)(NO)           

Hipertensión:  (SI)   (NO)    Hipertensión:  (SI)(NO)           

Preeclampsia: (SI)   (NO)  Tipo:   Preeclampsia: (SI)(NO)                 

Cardiopatías: (SI)   (NO)   Cuál   Cardiopatías:  (SI)(NO)                 

Nefropatías:   (SI)   (NO)   Cuál Nefropatías:    (SI)(NO)                   

Presenta ovario poli quístico: Otras:                      

Otra   

MOTIVO DE LA CESÁREA:   

 

Peso del bebe:  ________(Kg)      Talla: ______________ 

 

Anomalía: ________ 

 

 

 

Sexo: (Mujer)  (Hombre)    FC:_______ FR: _______  PC:________ PT: _______________  

 

 PA: _____________  Pie: ______________ Apgar: _________ Capurro:__________  
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Anexo 3. Tabla 2. Rangos para interpretar el grado de correlación entre dos 
variables no paramétricas.40 
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