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RESUMEN DEL TRABAJO

INTRODUCCION: La diabetes mellitus gestacional es una
complicacion grave del embarazo cuya prevalencia ha
aumentado en afos recientes. En estas pacientes, el
riesgo de malformaciones y desenlaces perinatales
adversos aumenta conforme aumenta el indice de masa
corporal (IMC) materno. En este estudio, exploramos la
asociacion entre el IMC materno y desenlaces perinatales
adversos.

METODOS: Se realiz6 un estudio analitico observacional
retrospectivo de mujeres embarazadas con diabetes
mellitus gestacional tratadas en el servicio de Ginecologia
del Hospital Regional Licenciado Adolfo Lopez Mateos
durante el periodo de marzo del 2019 a marzo 2021. Se
evalué la asociacion entre el indice de masa corporal

materno (IMC) con el peso perinatal y el riesgo de



desenlaces que requirieran manejo en la Unidad de
Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN).

RESULTADOS: Se reclutaron 15 pacientes con diabetes

mellitus gestacional con un indice de masa corporal
promedio fue de 35.86+3.92 kg/m?. Se identificaron 4
casos que requirieron ingreso a UCIN, 2 casos con peso
bajo al nacer y 1 malformacién congénita. Se identificd que
cada aumento de 1 kg/m? de indice de masa corporal
materno se asocio con un aumento de peso perinatal de
0.082kg (,=0.082, 1C95% 0.075-0.089, p<0.001). Las
madres de casos que requirieron ingreso a UCIN tuvieron
un mayor IMC promedio comparado con casos que no
requirieron ingreso a UCIN (39.00+1.15 vs. 34.7243.96,
p=0.0067). Se identificé un mayor riesgo de ingreso a UCIN
conforme aumentaba el IMC materno (OR 1.68, 95%CI
1.04, 4.94, p=0.143) y una reduccion significativa en el

riesgo de ingreso a UCIN para mujeres con diabetes



gestacional con obesidad grado 1 o 2 comparado con
obesidad grado 3 (OR 0.20, 95%CI 0.03, 0.76, p=0.0378).

CONCLUSIONES: En mujeres embarazadas con diabetes

gestacional, un mayor indice de masa corporal se asoci6 a
mayor peso al nacer en el producto y un mayor riesgo de
desarrollar complicaciones que requirieran un manejo en

UCIN o malformaciones congénitas fetales.



1. INTRODUCCION
La diabetes mellitus tipo 2 es un problema de salud publica
mundial. Segun la Encuesta Nacional en Salud en 2012 A
nivel global se estima que los casos de diabetes
alcanzaran los 592 millones en 2035, lo que afectara a
8.8% de la poblacion. Esta enfermedad ocupa las primeras
causas de muerte en el mundo. En México, es la segunda
causa de muerte y la primera causa de afios de vida
saludables perdidos. Por estas razones, en 2016 la
diabetes fue declarada una emergencia epidemiolégica en
el pais. La diabetes mellitus gestacional es una
complicacion grave del embarazo, en la cual las mujeres
sin diabetes previamente diagnosticada desarrollan
hiperglucemia cronica durante la gestacion, se define como
un trastorno del metabolismo asociado a las alteraciones
en los carbohidratos, cuyo inicio se reconoce por primera

vez durante el embarazo. En los Ultimos afios la



prevalencia de esta enfermedad ha ido en creciendo, pues
con el estilo de vida actual propicia los principales los
factores de riesgo como la obesidad, malos habitos
alimenticios y el sedentarismo. La etiologia de la diabetes
gestacional es multifactorial ya que se ven involucrados
factores genéticos y ambientales. Esta patologia implica
importantes complicaciones perinatales a corto y a largo
plazo, por lo que ha sido ampliamente estudiada y
actualmente existen diversos estudios que han creado
controversias en torno al diagnoéstico y el tratamiento de la
diabetes gestacional en los ultimos afios (1) (Basto 2019)

A nivel mundial, la diabetes mellitus gestacional afecta a
aproximadamente el 17% de los embarazos de acuerdo
con los criterios de la Asociacion Internacional de Grupos
de Estudio de Diabetes y Embarazo, pero como lo

especifica (2) (Metzger B, 2008). Su incidencia puede



variar sustancialmente segun los factores de riesgo
maternos.

En México, se han realizado varios estudios con el fin de
informar acerca de la incidencia y prevalencia de esta
enfermedad, pero el manejo de esta informacion no es
sencillo, ya que se han basado en diversos criterios y tipos
de pruebas. Algunos estudios indican que la incidencia va
del 4% al 30%. (3) (Higareda, 2017)

Actualmente se toma en cuenta con informacién por parte
de dos grandes encuestas que se aplican en el territorio
mexicano como son la (4) Encuesta Nacional de Dinamica
Demografica (ENA-DID) donde se declara que laincidencia
de diabetes mellitus gestacional es de 1.9% - 2.3% vy (1)
la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (ENSANUT),
donde se declara que la incidencia va de 2.22% —9.20%.
Estos datos fueron proporcionados por las madres, lo que

indica que son retrospectivos, por lo que no podemos



tomarlos como confiable en cuanto a la deteccion y el
diagnostico, lo que nos hace pensar que probablemente la
incidencia sea mayor.

Segun (5) (Taylor, 2012) durante el embarazo, el
crecimiento rapido y continuo del feto, impacta a el
metabolismo de la madre y provoca profundos cambios
hormonales y metabdlicos, caracterizandose por ser un
estado de hiperglucemia, donde la resistencia a la insulina
gue se correlaciona con el avance de la gestacion, siendo
la unidad fetoplacentaria la principal responsable. Al inicio
del embarazo las hormonas de la gestacion empiezan a
realizar varios cambios que preparan a la madre para los
futuros requerimientos del feto. La elevacion de prolactina
y lactdgeno placentario impulsan la secreciéon de
serotonina por parte de las células beta del pancreas, lo
gue conduce a un aumento de estas. Este cambio conduce

a que las células beta aumenten su sensibilidad, asi como
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la secrecion de insulina, esto con el fin de mantener la
normoglicemia materna.

(Roberts, 2020) (6) indica que la glucosa es el sustrato
principal para el metabolismo oxidativo fetal, por lo tanto,
su transferencia eficiente a través de la placenta es
esencial para el crecimiento y desarrollo fetal normal. El
paso de glucosa través de la placenta se hace gracias a los
miembros de la familia GLUT, con el fin de aumentar la
disponibilidad de la glucosa en el feto. La placenta en si
misma no es capaz de producir cantidades apreciables de
glucosa hasta el final de la gestacion. Por lo tanto, la
absorcion de glucosa materna es esencial para la sintesis
de glucégeno.

En cuanto al lactégeno placentario (Sibiak, 2020) (7)
describe que, este se une al receptor de prolactina para
favorecer una mayor secrecion de insulina a través de la

estimulacion de la expresion de homeobox 1 pancreatico y
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duodenal (PDX1). Asi como al activar las vias (el
transductor de sefal / activador de Janus-quinasa-2 y
activador de la ruta de transcripcion-5 (JAK2 / STAT5) y la
fosforilacion de la proteina quinasa B (AKT)) para proteger
a las células 3 de la apoptdtica muerte. Esta hormona es la
responsable de las adaptaciones que se llevan a cabo en
el embarazo en las células beta pancreaticas maternas, y
asi poder evitar el desarrollo de la intolerancia a la glucosa
durante el embarazo. Asi mismo especifica que el
aumento de los niveles de lactégeno placentario en sangre
influye directamente en el desarrollo de los tejidos del feto.
Por lo que las concentraciones elevadas de lactégeno
placentario durante el embarazo se correlacionan con una
mayor secrecion de factor de crecimiento similar a la
insulina-1 (IGF-1) y factor de crecimiento similar a la
insulina-2 (IGF-2), que corresponde directamente a un

mayor peso fetal.
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(PlowsJasmine, 2018) (8) Hace énfasis en que la diabetes
mellitus gestacional en una enfermedad multisistémica,
donde se ven alteraciones en multiples niveles. En el
sistema nervioso central, implica una disfuncion
neurohormonal, donde la leptina  (que es una hormona
de saciedad secretada principalmente por los adipocitos en
respuesta a las reservas de combustible adecuadas) actua
principalmente sobre las neuronas dentro del nuacleo
arqueado del hipotdlamo para disminuir el apetito y
aumentar el gasto de energia, es por esto que la obesidad
es uno de los principales factores de riesgo, pues se asocia
con una hiperleptinemia como resultado de la resistencia a
la leptina. Al igual que la resistencia a la insulina, se
produce un grado, de resistencia a la leptina en el
embarazo normal, presumiblemente para reforzar las
reservas de grasa mas alla de lo que generalmente se

requeriria en el puerperio. Con respecto al Tejido adiposo,
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este funciona como un érgano endocrino esencial, ya que
garantiza que la energia se reparta de forma segura. La
obesidad y la diabetes mellitus gestacional, producen una
Inflamacién del tejido adiposo, donde se secretan citocinas
proinflamatorias (TNF-q, IL-6 e IL-13) las cuales perjudican
la sefializacién de la insulina e inhiben la liberacion de
insulina de las células B. A nivel Hepatico se produce un
aumento de la gluconeogénesis en ayunas y no se suprime
en el estado alimenticio, ya que es esencial para inhibir la
cetosis. Como consecuencia de alteraciones genéticas 6
sedentarismo crénico en el sistema musculoesquelético se
ha observado una disminucion el niumero de mitocondrias,
lo que contribuye a la reduccion de la utilizacion de
glucosa. Otro dérgano que se ha visto afectado es el
intestino, ya que su permeabilidad intestinal esta regulada
por proteinas de union estrecha, el aumento en plasma de

estas moléculas se asocia con el diagnostico de diabetes,
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se cree que el aumento de la permeabilidad intestinal
facilita el movimiento de mediadores inflamatorios desde el
intestino hacia la circulacién, promoviendo la resistencia
sistémica a la insulina. Un ambiente hiperglucémico esta
asociado con el aumento de radicales libres, los cuales
aumentan su produccién en la diabetes mellitus
gestacional.

(Agha-Jaffar, 2014) (9) Indica que las mujeres que no
pueden adaptarse a estos cambios fisiolégicos inducidos
por el embarazo desarrollan diabetes mellitus gestacional.
La fisiopatologia de la diabetes mellitus gestacional es
similar a la diabetes mellitus tipo 2 ya que en ambas se
mantiene con un estado de resistencia a la insulina, siendo
un proceso que inicia con defectos sutiles su secrecion.
Finalmente, la falla de las células B es mas completa y
surge una secrecion de insulina defectuosa, llevando a un

estado donde la madre puede volverse hiperglucémica, lo
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qgue lleva a hiperglucemia fetal, aumento del factor de
crecimiento similar a la insulina 1 y leptina, lo que resulta
en la estimulacién del crecimiento fetoplacentario.

(patrick, 2013) (10) Si nosotros analizamos cada uno de los
factores de riesgo, lo que tienen en comun es que
incrementan la resistencia a la insulina, si a esto le
agregamos que existen ciertos factores que se liberan
desde la placenta, que impedir el paso libre de la glucosa
a los tejidos, produciendo la hiperglicemia materna, y en
consecuencia un incremento de la insulina en el pancreas
fetal , lo que va a llevar a que el feto tenga un aumento
ponderal y nos va a dar la principal complicacion que es la
macrosomia. La hiperinsulinemia materna crea un
ambiente metabdlico inflamatorio, lo que condiciona a que
existan cambios epigenéticos y que por lo tanto el feto
tenga predisposicion a obesidad infantil o sindrome pre

metabdlico y a su vez un adulto con sindrome metabdlico,
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obesidad o diabetes. Es por esto laimportancia de prevenir
los factores de riesgo, para poder disminuir la incidencia y
prevalencia de esta enfermedad en nuestro pais.

En el primer trimestre y en el momento de la concepcion,
la hiperglucemia materna puede causar embriopatia
diabética que resulta en defectos congénitos importantes y
abortos espontaneos. Esto ocurre principalmente en
embarazos con diabetes pregestacional. El riesgo de
malformaciones congénitas solo aumenta ligeramente con
la diabetes mellitus gestacional en comparacién con la
poblacién general. El riesgo de malformaciones aumenta a
medida que aumentan los niveles de glucosa en sangre
materna en ayunasy el indice de masa corporal cuando se
realiza el diagnostico temprano en el embarazo. Estos
hallazgos sugieren que algunas de estas madres son
probablemente mujeres no diagnosticadas con diabetes

tipo 2.
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La fetopatia diabética ocurre en el segundo y tercer
trimestre, lo que resulta en hiperglucemia fetal,
hiperinsulinemia y macrosomia.

Los bebés de madres con diabetes tienen un mayor riesgo
de anomalias congénitas, mortalidad y morbilidad en
comparacién con los recién nacidos de madres sin
diabetes Las complicaciones neonatales en la
descendencia de madres con diabetes incluyen:
eAnomalias congénitas

ePrecocidad

eAsfixia perinatal

eMacrosomia, que aumenta el riesgo de lesion al nacer (p.
Ej., Lesion del plexo braquial)

eDificultad respiratoria

eComplicaciones metabdlicas que incluyen hipoglucemia e

hipocalcemia
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eComplicaciones hematolégicas que incluyen policitemia e
hiperviscosidad.

eTiendas bajas en hierro

eHiperbilirrubinemia

eMiocardiopatia.

2. JUSTIFICACION DEL PROBLEMA
La obesidad y el sobrepeso con enfermedades cronicas
caracterizadas por el almacenamiento excesivo de tejido
adiposo en el organismo, que van acompafiadas de
alteraciones metabdlicas y endocrinolégicas, es por este
motivo que se busca saber cual es la asociacion entre el
indice de masa corporal y los resultados perinatales

adversos.
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3. HIPOTESIS

Un mayor indice de masa corporal en mujeres embarazdas
con el diagnéstico de diabetes gestacional, se asociara con
un mayor peso al nacer, un mayor riesgo de
malformaciones congénitas y mayor indice de ingreso a la

Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN).

4. OBJETIVO GENERAL
Explorar la asociacion entre el indice de masa corporal
materno y los resultados perinatales adversos en mujeres

embarzadas con diabetes mellitus gestacional.

4.1 OBJETIVO ESPECIFICOS

1. Conocer la asociacién entre el indice de masa corporal
materno y el peso fetal al nacer en mujeres con
diabetes gestacional.

2. Conocer la asociacion entre el indice de masa corporal

materno y el riesgo de ingreso a UCIN del producto.
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5. DISENO DEL ESTUDIO

Poblacién de estudio

Se desarrolld6 un estudio analitico observacional
retrospectivo, donde se registraron a todas las pacientes
con el diagnéstico de diabetes gestacional que acudieron
a consulta o se encontraban hospitalizadas en el servicio
de Ginecologia del Hospital Regional Licenciado Adolfo
Lopez Mateos durante el periodo de marzo del 2019 a
marzo 2021 que seran seguidas desde su evaluacion en
consulta u hospitalizacion hasta el momento del parto para
evaluar desenlaces perinatales. Como criterios de
inclusion se consideraran a las pacientes con el
diagndstico de diabetes gestacional que acudan a consulta
0 se encuentren hospitalizadas en el periodo de marzo del
2019 a marzo del 2021, que acepten formar parte de este

estudio. Como criterios de exclusién se consideraran a
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pacientes embarazadas que no cuenten con el diagnostico
de diabetes gestacional o que no deseen formar parte de
este estudio. En este restudio se respetaran los principios
éticos de beneficencia, justicia, autonomia y no
maleficencia. El estudio fue aprobado por el comité de ética
del Hospital Regional Licenciado Adolfo Lopez Mateos del
Instituto de Seguridad Social y Servicios para los

Trabajadores del Estado (ISSSTE).

Variables de interés

A todas las pacientes se les calculara el indice de masa
corporal (IMC), estimado a partir de la siguiente férmula:

IMC = Pesoenkg
 Talla en m?

El peso se obtendra mediante una bascula calibrada a
0.1kg y la talla mediante un estadimetro de piso. La
variable IMC ademas se categorizara de acuerdo con las

siguientes caracteristicas:
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e Sobrepeso: 25- 29.9 kg/m2

e Obesidad grado 1: 30 — 34.9 kg/m?

e Obesidad grado 2: 35 — 39.9 kg/m?

e Obesidad grado 3: 240 kg/m?
El peso fetal al nacer se obtendra en kg al momento del
nacimiento y el ingreso a la UCIN y la presencia de
malformaciones congénitas se codificaran como una
variable nominal dicotomica, codificada como Si o No,

dependiendo del desenlace.

6. ANALISIS ESTADISTICO
Andlisis descriptivos
Las variables cuantitativas continuas se describiran
dependiendo de la forma de su distribucion; para evaluar
normalidad de las variables cuantitativas continuas se
utilizara la prueba de Andersson-Darling. Las variables

cuya distribucibn cumpla criterios estadisticos de
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normalidad se evaluardn mediante media y desviacion
estandar, mientras que las que no satisfagan dichos
criterios seran descritas mediante mediana y rango
intercuartilico. Las variables nominales dicotomicas seran
descritas mediante conteos absolutos y frecuencias,
expresadas como porcentaje. Todos los analisis
estadisticos subsecuentes se ajustaron considerando un
valor de p<0.05 como umbral de significancia estadistica.
Los andlisis estadisticos se llevaron acabo utilizando el
software R version 4.1.2.

Asociacion entre el indice de masa corporal y el peso
perinatal

Para evaluar la asociacion entre el indice de masa corporal
y el peso perinatal se utilizaran dos abordajes: 1) Se
evaluara la correlacion entre ambas variables utilizando
una prueba de correlacion de Kendall, cuya significancia

serd estimada mediante intervalos de confianza. Esta
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prueba de correlacién sera evaluada con las variables
crudas y transformadas mediante logaritmo natural para
evaluar también la prueba de correlacion de Pearson. 2)
Tras confirmar la naturaleza de la correlacion se ajustara
un modelo de regresion lineal simple sin intercepto para
evaluar la asociacion entre el indice de masa corporal de
la madre con el peso perinatal, asumiendo una ecuacion
de la siguiente forma:
y=p1x1+0

Donde y representa el peso perinatal, g, representa el
coeficiente estimado de la relacion lineal entre el indice de
masa corpotal materno y el peso perinatal del producto, x;
representa el peso perinatal del producto y el O se refiere
al modelo estadistico sin intercepto. La relacion entre
ambas variables serra visualizada utilizando un grafico de
dispersion x/y, donde se representa en el eje de la x el

peso perinatal del producto y en el eje de las y el indice
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masa corporal materno durante el embrazo. Este mismo
modelo de regresion se ajustdé considerando la variable
IMC categorizada en Obesidad Grado 1 o 2 comparado con
Obesidad Grado 3. Los modelos se visualizaron utilizando
el paquete ggplot2 de R.

Para evaluar la validez de la relacion lineal entre las
variables estudiadas se evaluaran supuestos sobre la
distribucion de los residuos del modelo de regresion lineal
simple. El supuesto de normalidad sera evaluado mediante
la prueba de Andersson-Darling, el supuesto de
homoscedasticidad de varianza se realizara mediante la
prueba de Breusch-Pagan y el supuesto de linealidad
mediante una prueba de falta de ajuste polinébmico.
Asociacion entre el indice de masa corporal materno y el
riesgo de ingreso a UCIN o malformaciones congénitas
Para evaluar el riesgo de ingreso a UCIN o de

malformaciones congénitas segun el indice de masa
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corporal materno se comparan los valores de IMC en casos
gue ingresaron y no a la UCI mediante una prueba t de
Student para muestras independientes. Esta relacion se
visualizara también mediante graficos de cajas y bigotes,
donde en el eje de las x se coloque la variable nominal
dicotdbmica de ingreso o no a UCIN y en el eje de las y se
coloque la distribucion del indice de masa corporal materno
entre grupos. La asociacion entre el riesgo de ingreso a
UCIN y la variable de IMC materno categorizada en
Obesidad Grado 1 o 2 comparado con Obesidad Grado 3
se explor6 mediante una prueba exacta de Fisher,
considerando casos menores a 5 conteos en una tabla de
2x2. Finalmente, para confirmar la asociacion entre riesgo
de ingreso a UCIN y el indice masa corporal materna se
ajustd un modelo de regresion logistica con la variable
cuantitativa continua del indice de masa corporal materno

y otro modelo utilizando como predictora a la variable IMC
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categorizada en Obesidad Grado 1 o 2 comparado con
Obesidad Grado 3. Estos modelos se visualizaron
utilizando forest plots mediante el paquete de R

forestmodel.

7. RESULTADOS

Poblacion de estudio

Se reclutaron 15 mujeres embarazadas con diagnostico
confirmado de diabetes gestacional que se encontraran en
el tercer trimestre de gestacion y cumplieran con los
criterios de inclusion del estudio. Entre ellas, el indice de
masa corporal promedio fue de 35.86+3.92 kg/m?, con un
valor minimo de 30 y un valor maximo de 40. Entre las
mujeres evaluadas, 3 se encontraban en un rango de
indice masa corporal compatible con el diagnéstico de
Obesidad Grado 3 (20.0%), 7 en el rango diagnostico para

obesidad grado 2 (46.67%) y 5 en el rango diagnostico para
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Obesidad Grado 1 (33.3%). No se reclutaron mujeres en el
rango de sobrepeso. Con respecto al producto, se identificd
un peso perinatal promedio de 2.96+0.37 kg, con un peso

perinatal minimo registrado de 2.19 kg y un pero perinatal

maximo registrado de 3.68 (Figura 1).

Conteo

3z 36 40 20 25 30 3.5 40
indice de masa corporal materno (Kg/m2) Peso perinatal (Kg)

Figura 1. Histogramas de la distribucion del indice de masa

corporal materno de las participantes del estudio y el peso

perinatal de sus productos.
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Desenlaces perinatales

De acuerdo a la definicibn de pesop bajo al nacer de la
Organizacion Mundial de la Salud con un punto de corte
<2.5 kg, se identificaron dos productos que cumplian la
definicibn de peso bajo al nacer (13.3%). Sobre otros
desenlaces, se identificaron 4 casos que requirieron
ingreso a la UCIN (26.7%) entre los cuales 2 se debieron a
hipoglucemia neonatal (13.33%), 1 se debi6 a taquipnea
transitoria del recién nacido (6.67%) y 1 debido a
prematurez (6.67%). Utilizando la definicion de bajo peso
al nacer de la Organizacion Mundial de la Salud, que
establece como punto de corte peso perinatal <2.50kg, se
identificaron 2 casos que cumplian con la definicién de bajo
peso al nacer (13.33%), de los cuales 1 fue prematuro. En
relacion a malformaciones congénitas solo se identifico un
caso con microtia entre todos los embarazos evaluados

(13.33%).
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Asociacion entre el indice de masa corpotal materno y el
peso perinatal

Para explorar la hipétesis de que la composicion corporal
de la madre durante el embarazo impacta sobre
desenlaces pernitalaes de relevancia, se exploré la
relacion entre el indice de masa corporal materno y el peso
perinatal. Debido a que la distribucion de la variable de
indice de masa corporal materno no cumplia con los
criterios de normalidad (AD = 0.84119, p-value = 0.02278),
aunque el peso perinatal si lo cumplia segun la prueba de
Anderson-Darling (AD = 0.30296, p-value = 0.5305), se
decidio realizar una transformacion de cuantil ordenado
para el indice de masa corporal materno, con lo que se
logré alcanzar la normalidad (AD = 0.27981, p-value =
0.5924). Una vez lograda la transformacion, se exploré la

relacion lineal mediante una prueba de correlacién de
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Pearson, obteniendo un coeficiente rho de 0.190 (IC95% -
0.357, 0.640, p=0.498), lo que no permite concluir una
relacion lineal significativa entre el indice de masa corporal
materno y el peso perinatal. Sin embargo, al ajustar un
modelo de regresion lineal simple sin intercepto se
identific6 una asociacion estadisticamente significativa
entre un mayor indice de masa corporal materno y un
mayor peso al nacer. En general se identificO que cada
aumento de 1 kg/m? de indice de masa corporal materno
se asocié con un aumento de peso perinatal de 0.082kg
(B1=0.082, 1C95% 0.075-0.089, p<0.001). Esta relacién

lineal puede ser corroborada en la Figura 2.
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Figura 2. Gréfico de dispersion entre el indice de masa
corporal materno y el peso perinatal, mostrando la linea de

regresion lineal multiple sin intercepto en rojo.
Al utilizar las variables categorizadas en Obesidad Grado

1 o 2 comparado con Obesidad Grado 3 se identifico que

el peso perinatal promedio en mujeres embarazadas con
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obesidad grado 1 o 2 fue de 2.92+0.31 fue mayor
comparado con el peso perinatal promedio en mujeres
embarazadas con Obesidad Grado 3 de 3.13+0.62; sin
embargo, basado en el resultado de la pruebat de Student,
no se identific6 una diferencia estadisticamente

significativa (p-value=0.632).

Asociacion entre el IMC materno y desenlaces perinatales
adversos

Para explorar la relacion entre el indice de masa corporal
materno con riesgo de ingreso a UCIN se compararon las
medias de IMC materno entre casos que requirieron y no
ingreso a UCIN. Las madres de casos que requirieron
ingreso a UCIN tuvieron un IMC promedio de 39.00+1.15,
gue fue mayor comparado al IMC materno de 34.72+3.96

para casos que no requirieron ingreso a UCIN.
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300~
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Figura 3. Grafico de caja y bigote comparando el indice de
masa corporal materno entre casos que requirieron y no

ingreso a UCIN.

Al contrastar las diferencias utilizando una prueba t de
Student se identificé que el IMC materno fue mayor en
mujeres de productos que requirieron manejo en UCIN

comparado con los que no lo requirieron con una diferencia
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estadisticamente significativa de 4.29 kg/m? (95%Cl 1.41-
7.15, p=0.0067) entre grupos (Figura 3).

Posteriormente, se realiz6 la misma comparacion con la
variable de indice de masa corporal materno categorizadas
en Obesidad Grado 1 o 2 comparado con Obesidad Grado
3. Se identifico que de los 4 casos que requirieron ingreso
a UCI, 2 ocurrieron en grupo con Obesidad Grado 3 (2/3,
66.6%) comparado con 2 en el grupo de Obesidad Grado
102 (2/12, 16.6%). Utilizando la prueba hipergeométrica
de Fisher se identific6 una tendencia sin alcanzar
significancia para la asociacion entre el grado de Obesidad

y el riesgo de ingreso a UCIN (p=0.154, Figura 4).
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Figura 4. Comparacion de la distribucién de casos de
acuerdo con el estatus de ingreso a UCIN en mujeres
embarazadas con obesidad grado 3 (G3) comparado con

mujeres embarazadas con obesidad grado 1 0 2 (G1 0 G2).

En los casos con obesidad grado 3, las causas de ingreso
incluyeron hipoglucemia neonatal con microtia asociada y

prematurez/bajo peso al nacer y en obesidad grado 1 o 2

37



hipoglucemia y taquipnea transitoria del recién nacido.
Finalmente, se ajustd un modelo de regresion logistica sin
intercepto para evaluar la asociacion entre el indice de
masa corporal continuo con el riesgo de ingreso a UCIN.
Se identificé un mayor riesgo de ingreso a UCIN conforme
aumentaba el IMC materno, con una razén de momios de
1.68 veces mas riesgo con una unidad de aumento de
indice de masa corporal materno, sin alcanzar significancia
estadistica (OR 1.68, 95%CI 1.04, 4.94, p=0.143, Figura

5).

Variable N Odds ratio 4] ‘

IMC materno 15

1.68 (1.04, 4.94) 0.1 ‘

Figura 5. Grafico Forestplot del modelo de regresion

logistica que explora el riesgo asociado al indice de masa
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corporal materno para manejo subsecuente en la unidad

de cuidados intensivos neonatales (UCIN) del producto.

Al explorar el riesgo de ingreso a UCIN para el indice de
masa corporal materno categorizadas en Obesidad Grado
1 0 2 comparado con Obesidad Grado 3 en una regresion
logistica sin intercepto se identificO que, para mujeres
embarazadas con diagnodstico de diabetes gestacional,
padecer obesidad grado 1 o 2 reducia el riesgo de ingreso
a UCIN comparado con padecer obesidad grado 3. En
general se observaba una reduccion estadisticamente
significativa de ~80% en el riesgo de ingreso a UCIN para
mujeres embarazadas con diabetes gestacional con
obesidad grado 1 o 2 comparado con el riesgo observado
en mujeres con obesidad grado 3 (OR 0.20, 95%CI 0.03,

0.76, p=0.0378, Figura 6).
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Variable N Odds ratio P

IMC Obesidad G3 3 —ll—— | Reference

Obesidad G1 0 G2 12 | —ilH 0.20 (0.03, 0.76) 0.04

Figura 6. Grafico Forestplot del modelo de regresion
logistica sin intercepto que explora el riesgo asociado al
indice de masa corporal materno categorizadas en
Obesidad Grado 1 0 2 (G1 o0 G2) comparado con Obesidad
Grado 3 (G3) para manejo subsecuente en la unidad de

cuidados intensivos neonatales (UCIN) del producto.

8. DISCUSION
En este estudio analitico observacional retrospectivo de
mujeres embarazadas con diagnostico de diabetes mellitus
gestacional, se identificd que el indice de masa corporal
materno se asocié con un mayor peso perinatal y con un

mayor riesgo de ingreso a UCIN y de malformaciones
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congénitas. De acuerdo con el grado de obesidad
categorizado con el indice de masa corporal materno las
pacientes con diabetes mellitus gestacional y Obesidad
Grado 3 tienen una mayor incidencia de eventos
perinatales que requieren manejo en UCIN y sus productos
tienen, en promedio, un mayor peso al nacer. Los
resultados observados en el estudio demuestran la
relevancia de un adecuado control del peso y la
composicion corporal como parte del seguimiento de una
mujer embarazada y como parte de la eventual planeacion
de un embarazo para prevenir desenlaces perinatales
adversos.

Debido a la alta incidencia de diabetes mellitus y el riesgo
asociado de obesidad en México y en especial para
mujeres en edad reproductiva (11, 12), el manejo del peso
en mujeres en edad reproductiva con diabetes mellitus

previo al embarazo y en mujeres embarazadas con
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diabetes gestacional es un componente crucial para
favorecer una adecuada evolucién en el embarazo y
reducir el riesgo para el producto. Segun los resultados de
nuestro estudio, el aumento de 1 kg/m? de indice de masa
corporal materno se asocié con un aumento de 0.08 kg, lo
cual puede aumentar el peso del producto y causar
macrosomia fetal, una complicacion frecuente de la
diabetes gestacional (13). Es importante dar seguimiento
al peso mas alla de unicamente verificar niveles de
hemoglobina glucosilada o glucosa capilar durante el
seguimiento para garantizar mejores desenlaces.

Es importante discutir algunas fortalezas y debilidades del
estudio para contextualizar adecuadamente nuestros
resultados. Las pacientes fueron reclutadas de un centro
de referencia de segundo nivel de atencion, por lo que sus
caracteristicas clinicas y las de sus embarazos pueden no

ser representativas de la poblacién general. En segunda
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instancia, debido a las dificultades por la pandemia por
COVID-19 durante 2020 y 2021, el reclutamiento de
pacientes fue complicado y los seguimientos no
permitieron lograr un tamafio de muestra significativo. A
pesar de ello, nos fue posible identificar asociaciones que
son congruentes con reportes previos en la literatura que
asocian el indice de masa corporal a un mayor riesgo de
desenlaces perinatales adversos y un mayor peso al nacer
(14, 15), asi como la potencial relevancia del manejo del
peso gestacional y pre-gestacional. Finalmente, es
importante considerar que factores adicionales como la
edad materna, el nimero de gesta, la hemoglobina
glucosilada durante la diabetes gestacional y el riesgo
concomitante asociado a trastornos hipertensivos del
embarazo podria modificar la magnitud de las asociaciones

identificadas y deben evaluarse en futuros estudios.
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9. CONCLUSION
En mujeres embarazadas con diabetes gestacional, un
mayor indice de masa corporal se asocié a mayor peso al
nacer en el producto y un mayor riesgo de desarrollar
complicaciones que requirieran un manejo en UCIN o
malformaciones congeénitas fetales. En general, un menor
grado de obesidad se asocié con una reduccion en el
riesgo de ingreso a UCIN, lo que sugiere que un adecuado
manejo del peso pre-gestacional es indispensable durante
la planeacion del embarazo para predecir mejores

desenlaces perinatales.
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