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Necesidad de terapia farmacoldgica y desenlaces perinatales en diabetes
gestacional, diagnosticada por un valor anormal de los criterios IADPSG

RESUMEN

Objetivo: Evaluar la necesidad de terapia farmacologica (metformina o insulina), las
caracteristicas maternas y los desenlaces perinatales de mujeres con diabetes mellitus
gestacional (DMG) diagnosticada por un valor anormal (UVA) en la curva de tolerancia oral
a la glucosa de 75 g (CTOG-75g) segun los criterios de la Asociacion Internacional de
Grupos de Estudio de Diabetes y Embarazo (IADPSG).

Métodos: Se realizd un estudio de cohorte retrospectivo donde se analizaron los resultados
de 8,738 CTOG-75g realizadas entre enero del 2018 y diciembre del 2022, de las cuales
687 presentaban un valor anormal durante la CTOG-75g y de los cuales se excluyeron
pacientes con criterios de diabetes pregestacional, embarazos multiples, resolucion
obstétrica en otro centro y/o informacion incompleta en el expediente electronico.
Finalmente se incluyeron en el andlisis 370 mujeres que presentaban un valor anormal con
criterio IADPSG, glucosa en ayuno entre 92-125 mg/dl, 1 hora post carga >180 mg/dl 6 2
horas post carga entre 153-155 mg/dL. Todas las pacientes iniciaron manejo estandar con
terapia médico nutricional (TMN) vy aquellas que no cumplian con metas terapéuticas
(ayuno < 95 mg/dl y 1 hora post prandial < 140 mg/dl ) o desarrollaban anomalias en el
crecimiento fetal o ganancia excesiva de peso materno, se iniciaba terapia farmacologica
(metformina y/o insulina) de acuerdo al criterio médico.

Los resultados se analizaron seguin 3 grupos de acuerdo al valor alterado en la CTOG.
Todos los datos se analizaron con SPSS versién 21.0 (SPSS Inc, Chicago, IL) y se
reportaron utilizando media + desviacion estdndar (DE) para las variables continuas, y
numero y porcentaje para las variables categodricas. Se utilizaron pruebas de ANOVA y
Kruskal-Wallis para comparar variables continuas y chi-cuadrado de Pearson y la prueba
exacta de Fisher para analizar variables categoéricas.

Resultados: Las mujeres en el grupo uno con un valor anormal en ayuno eran mas jévenes
30.7 £ 6.8 afios (p=0.002), tenian mayor IMC pre gestacional 29.7 + 72 kg/m2 (p=0.039) y
fueron diagnosticadas de forma mas temprana 20.8 £ 7.6 semanas (p=0.001). El 18.9% de
las pacientes requirieron terapia farmacolédgica (metformina ¢ insulina) y no se encontraron
diferencias en el requerimiento por grupos, sin embargo, al comparar entre aquellas
diagnosticadas en forma temprana antes de las 22 sdg vs de forma tardia (15 + 3.4 vs 28 +
3.7 sdg) se encontr6 que aquellas diagnosticadas de forma temprana requerian mas
tratamiento farmacoldgico 23.7% vs 14,8% (p=0.033). En cuanto a los resultados
perinatales no se observaron diferencias significativas por grupos. Finalmente al analizar la
CTOG de reclasficacion posterior al evento obstétrico, se observé que el grupo uno con un
valor alterado en ayuno, presentaban una mayor glucosa de ayuno en la reclasificacién
después de 12 semanas del evento obstétrico 90.6 + 8.3 mg/dL (p=0.024).

Conclusién: La necesidad de terapia farmacol6gica se incrementa en mujeres con un valor
anormal en la CTOG-75g por criterio IADPSG cuando es identificado en forma temprana
antes de las 22 sdg. Este hallazgo podria ser utilizado como un factor prondstico y tomarse
en consideracion para establecer protocolos de vigilancia mas estrictos en éste grupo de
mujeres a pesar de presentar formas mas leves de hiperglucemias.

Palabras clave: Diabetes mellitus gestacional, IADPSG, tratamiento, desenlaces
perinatales.



Need for pharmacotherapy and perinatal outcomes in gestational diabetes
diagnosed by one abnormal value of IADPSG criteria

ABSTRACT

Objective: To evaluate the need for pharmacological therapy (metformin or insulin),
maternal characteristics and perinatal outcomes of women with gestational diabetes mellitus
(GDM) diagnosed by one abnormal value (OAV) in the 75g oral glucose tolerance test (759-
OGTT) according to the criteria of the International Association of Diabetes and Pregnancy
Study Groups (IADPSG).

Methods: A retrospective cohort study was carried out and the results of 8,738 75g-OGTT
performed between January 2018 and December 2022 were analyzed, of which 687
presented one abnormal value during 75g-OGTT and of which patients with criteria for
pregestational diabetes, multiple pregnancies, obstetric resolution in another center and/or
incomplete information in the electronic record were excluded. Finally, 370 women who
presented one abnormal value with IADPSG criteria, fasting glucose between 92-125 mg/dl,
1 hour post-load >180 mg/dl or 2 hours post-load between 153-155 mg/dL, were included in
the analysis. All patients began standard management with medical nutritional therapy
(MNT) and those who did not meet therapeutic goals (fasting <95 mg/dl and 1 hour post-
prandial <140 mg/dl) or developed abnormalities in fetal growth or excessive gain of
maternal weight, pharmacological therapy (metformin and/or insulin) was started according
to medical criteria. The results were analyzed according to 3 groups of the altered value in
the 75g-OGTT. All data were analyzed with SPSS version 21.0 (SPSS Inc, Chicago, IL) and
reported using mean + standard deviation (SD) for continuous variables, and number and
percentage for categorical variables. ANOVA and Kruskal-Wallis tests were used to
compare continuous variables and Pearson's chi-square and Fisher's exact test to analyze
categorical variables.

Results: The women in group one, with one abnormal fasting value, were younger 30.7
6.8 years (p=0.002), had a higher pre-pregnancy BMI 29.7 + 72 kg/m2 (p=0.039) and were
diagnosed early 20.8 + 7.6 weeks (p=0.001). 18.9 % of the patients required
pharmacological therapy (metformin or insulin) and no differences were found in the
requirement by group, however, when comparing those diagnosed before 22 weeks vs late
(15 + 3.4 vs 28 £ 3.7 weeks) it was found that those diagnosed early required more drug
treatment 23.7% vs 14.8% (p=0.033). Regarding the perinatal results, no significant
differences were observed by groups. Finally, when analyzing the OGTT of postpartum
reclassification, it was shown a higher fasting glucose in group one in the reclassification
post-obstetric event 90.6 + 8.3 mg/dL (p=0.024).

Conclusion: The need for pharmacological therapy increases in women with one abnormal
value in the 75g-OGTT by IADPSG criteria when it is identified before 22 weeks. This finding
could be used as a prognostic factor and taken into consideration to establish stricter
surveillance protocols in this group of women despite presenting milder hyperglycemia.

Keywords: Gestational diabetes mellitus, IADPSG, treatment, perinatal outcomes.



3. ANTECEDENTES

La diabetes mellitus gestacional (DMG), es una de las complicaciones mas
frecuentes en el embarazo. Esta se define como cualquier grado de intolerancia a
la glucosa con inicio o su primer reconocimiento durante el embarazo.!

Se considera que es el trastorno metabdlico mas comun en el embarazo, y de
acuerdo a los criterios de la IADPSG, se estima una prevalencia estandarizada
global agrupada de DMG del 14,0%, siendo la prevalencia estandarizada mas alta
en Oriente Medio y Norte de Africa (27.6%) y en el sudeste asiatico (20.8%), seguida
de el Pacifico occidental (14,7%) y Africa (14,2 %). En América del Sur y América
Central se estima una prevalencia estandarizada del 10,4%.2 En la poblacion
mexicana, Reyes-Mufioz et.al reportaron una prevalencia de DMG en mujeres
adultas mexicanas de 30.3% utilizando los criterios de la IADPSG, una cifra tres
veces superior a la obtenida utilizando los criterios anteriores de la American
Diabetes Association (ADA).3

En 2010, la Asociacion Internacional de Grupos de Estudio de Diabetes en el
Embarazo (IADPSG) recomendaron la estrategia de un paso con una sola CTOG-
759 para diagnosticar DMG. Los criterios de la IADSPG se basaron en el estudio de
Hiperglucemia y Resultados Perinatales Adversos del Embarazo (HAPO) que
mostro una relacion lineal entre los valores de glucosa y los resultados del
embarazo.*

El estudio de hiperglucemia y desenlaces perinatales adversos del embarazo
(HAPO),5 el cual es un estudio internacional multicéntrico, investigé asociaciones
entre los niveles séricos de glucosa materna y desenlaces adversos posterior a
excluir mujeres con glicema en ayuno 2105 6 glicemia 2hrs 2200 mg/dL. El estudio
reporté asociaciones significativas entre el incremento en el nivel de glicemia y
eventos adversos como peso al nacimiento >p 90, nacimiento pretérmino, distocia
de hombros, resolucion por cesarea de primer embarazo, preeclampsia e
hiperbilirrubinemia neonatal.>® La conclusién mas importante obtenida por el estudio
HAPO es la relacién directa entre los niveles elevados de glucosa materna en cada
una de las tres mediciones evaluadas después de la CTGO-75 g y resolucién del
embarazo por cesarea, el peso al nacer por encima del percentil 90, hipoglucemia
neonatal e hiperinsulinemia fetal.2

Basandose en estos hallazgos, la IADPSG recomend6 nuevos criterios para el
diagndstico y clasificacion de diabetes gestacional, con nuevos umbrales de glucosa
gue corresponden a 1,75 veces las probabilidades estimadas de peso neonatal
> percentil 90, péptido C del corddn > percentil 90 y porcentaje de grasa corporal
> percentil 90, realizando el diagndstico de diabetes gestacional cuando se cumple
0 se excede cualquiera de los siguientes tres valores en una curva de tolerancia oral
a la glucosa de 75 gramos (CTOG-75q): glicemia en ayuno de 292 mg/dL (5.1
mmol/L), glicemia 1hr 2180 mg/dL (10 mmol/L), glicemia 2hrs = 153 mg/dL (8.5
mmol/L).5



El uso de los criterios de la IADPSG cuenta con el respaldo de varias asociaciones
internacionales, incluidas la American Diabetes Association (ADA),” la Sociedad de
Endocrinologia,® la Organizacion Mundial de la Salud (OMS),® y la Federacion
Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO).1® Sin embargo, otras
organizaciones, incluido el Colegio Americano de Obstetras y Ginecélogos (ACOG)
y el Instituto Nacional de Salud Infantii y Desarrollo Humano (NICHHD),
recomiendan continuar utilizando el enfoque de dos pasos para detectar y
diagnosticar la DMG,"12 argumentando que no hay evidencia para respaldar
mejoras clinicamente significativas en los resultados maternos o neonatales
después de usar los criterios IADPSG para diagnosticar DMG, y que al seguir estos
criterios conduce a un aumento significativo en los costos de atencién médica. 12

Dado que los criterios IADPSG han estado en uso durante una década, existe una
evidencia creciente gue confirma los beneficios para la atencidén perinatal después
de la implementacion de las recomendaciones del estudio HAPO. Los beneficios
mas importantes en las mujeres que fueron diagnésticadas con DMG con estos
criterios y recibieron tratamiento, estan relacionados con riesgos significativamente
mas bajos de macrosomia, hipoglucemia fetal, muerte perinatal y la tasa de
ceséarea.'®'* Sin embargo, no todos los estudios confirman esto y algunos de ellos
indican que los criterios de la IADPSG solo aumentan la prevalencia de DMG sin
tener un impacto estadisticamente significativo en los resultados del embarazo.'s

La modalidad del tamizaje de DMG sigue sin resolverse: ya sea selectivo para
mujeres con mayor riesgo o universal para todas las mujeres. Las recomendaciones
de la IADPSG respaldan el tamizaje universal, y dicha modalidad es recomendada
por la mayoria de las sociedades obstétricas y es predominantemente utilizada en
la practica clinica.310

La DMG se asocia con resultados perinatales adversos y algunas consecuencias
graves a largo plazo tanto para la madre como para el hijo.'® Los resultados
perinatales adversos asociados con la DMG incluyen crecimiento fetal excesivo que
conduce a macrosomia o bebés grandes para la edad gestacional, distocia del
trabajo de parto y mayores tasas de cesarea.’”'® Ademas, también se asocia con
una mayor incidencia de parto prematuro® y trastornos hipertensivos del embarazo,
principalmente preeclampsia.'® De igual forma, esta relacionada con un mayor
riesgo de hipoglucemia, hiperbilirrubinemia, hipocalcemia, policitemia y sindrome de
dificultad respiratoria neonatal.’® Ademas, los niflos nacidos de embarazos
complicados con DMG tienen mas probabilidades de tener sobrepeso a una edad
temprana y de desarrollar obesidad, diabetes tipo 2 y enfermedades
cardiovasculares.'® Por otro lado, las mujeres diagnosticadas con DMG durante el
embarazo tienen un mayor riesgo de desarrollar diabetes tipo 2,2 sindrome
metabolico, hipertension y cardiopatia isquémica a una edad relativamente joven.?!



La severidad de DMG esta asociada con los niveles glucémicos maternos, los
cuales presentan una correlacion directa y positiva con el riesgo de compromiso
fetal.2324 En el caso de una mujer embarazada con DMG que no consigue las metas
de control glucémico, se debe de iniciar terapia farmacologica para reducir los
niveles glucémicos, con el fin de mantener un adecuado desarrollo fetal y disminuir
las complicaciones neonatales.?324

La primera linea de tratamiento para todas las mujeres embarazadas
diagnosticadas con DMG es el manejo de la dieta y los cambios en el estilo de vida.
Solo con estas dos intervenciones, la mayoria de las mujeres (alrededor del 70-
85%) alcanzaran metas de control glucémico y no requeriran tratamiento adicional .2
Una revision sistematica y un metandlisis recientes presentaron que las
intervenciones dietéticas que disminuyen los niveles de glucosa en ayunas y
posprandiales dan como resultado un menor peso al nacer y una menor incidencia
de macrosomia.?® Para las mujeres en las que los cambios en la dieta y el estilo de
vida no dan como resultado los niveles de glucosa deseados, se debe iniciar un
tratamiento farmacol6gico con agentes hipoglucemiantes orales (metformina o
gliburida) o insulina.?”

Para las mujeres que requieren tratamiento farmacoldgico, la insulina se ha
considerado durante mucho tiempo el tratamiento de referencia.?® Sin embargo, en
dos metanalisis publicados en 2017, se encontraron que el tratamiento con
metformina resultdé en tasas similares de neonatos grandes para la edad
gestacional, cesarea e incidencia de parto prematuro en comparacion con el
tratamiento con insulina. Por lo tanto, se sugiri6 la metformina como una alternativa
adecuada a la insulina para el tratamiento de pacientes con DMG.2® La principal
ventaja de los hipoglucemiantes orales sobre la insulina es la disminucion del riesgo
de hipoglucemia, el menor costo, el uso mas facil y posiblemente un mejor
cumplimiento por parte del paciente. Sin embargo, los datos sobre los resultados a
largo plazo y el seguimiento de los hijos expuestos a metformina en el Gtero aun son
escasos.?? La insulina no atraviesa la placenta y se considera segura, mientras que
tanto la glibenclamida como la metformina son medicamentos categoria B para el
embarazo segun la Administracion de Drogas y Alimentos de los EE. UU. (FDA) con
datos de seguridad a largo plazo no disponibles.3°

En el Instituto Nacional de Perinatologia (INPer) el diagndstico y manejo intensivo
de DMG se realiza cuando la mujer presenta dos o mas valores alterados en la
CTOG-75g por arriba de 95 mg/dl en ayuno, >180 mg/dL a 1 hora y >155 mg/dl a
las 2 horas. Sin embargo a partir de los resultados del estudio HAPO y la propuesta
de un paso para el diagnostico de DMG se decidi6 identificar a mujeres que cumplen
el criterio IADPSG e iniciar una intervencion estandar con terapia meédico nutricia
(TMN). Este grupo de mujeres con hiperglucemia leve por IADPSG con un solo valor
anormal en la CTOG aunque no llevan un seguimiento intensivo, cuando se
identifican alteraciones del crecimiento fetal, polihidramnios, ganancia excesiva de
peso materno y/o glucosa plasmatica o capilar fuera de las metas de control
habitual, se decide iniciar manejo farmacolégico de acuerdo al criterio médico.



Al momento actual desconocemos la necesidad de manejo farmacolégico de éstas
pacientes con formas de hiperglucemia leve y si presentan desenlaces perinatales
diferentes de acuerdo a la alteracién en la CTOG.

4. OBJETIVO

Evaluar la necesidad de terapia farmacoldgica (metformina o insulina), las
caracteristicas clinicas maternas y los desenlaces perinatales de mujeres con
diabetes mellitus gestacional (DMG) diagnosticada por un valor anormal (UVA) en
la curva de tolerancia a la glucosa oral de 75 g (CTOG-75g) segun los criterios de
la Asociacion Internacional de Grupos de Estudio de Diabetes y Embarazo
(IADPSG).

5. MATERIAL Y METODOS

Disefio
Se realiz6 un estudio de cohorte retrospectiva donde se analizaron los resultados
de 8,738 CTOG-75¢ realizadas en mujeres gestantes en el INPer.

Poblacién de estudio (Figura 1)

Mujeres que acudieron para la atencidén de su embarazo en el INPer entre enero
del 2018 y diciembre del 2022 a las cuales se les realizé una CTOG 75g como
parte su atencion obstétrica habitual desde la primera consulta prenatal.

Criterios de inclusion y exclusién

Inclusién

1.-Mujeres adultas >18 afios.

2.-Sin diagndéstico previo de diabetes manifiesta.

3.-Un valor anormal con criterio IADPSG durante la CTOG-75g, glucosa en
ayuno entre 92-125 mg/dl, 1horas post carga >180 mg/dl 6 2horas post carga
entre 153-155 mg/dL.

Exclusién

1.-Un valor anormal en ayuno >126 mg/dL 6 >200 mg/dl a las 2 hrs post carga de
75 gr de glucosa oral durante la CTOG.

2.-Embarazos multiples.

3.-Resolucion obstétrica en otro centro y/o informacién incompleta en el
expediente electronico.
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CTOG-75¢g
(Enero 2018- Diciembre 2022)
n=8,738
Exclusion: 317
Embarazo multiple = 21 }
Diabetes pregestacional = 15 .

Pérdida temprana del embarazo=6 |__ 687 mujeres embarazadas con un

Resolucion en otro hospital = 53 valor anormal (UVA)
Expediente médico incompleto = 127

Expediente médico repetido = 95 ~

370 mujeres embarazadas incluidas

UVA UVA UVA
Ayuno 1-h 2:h
92-125 mg/dL >180 mg/dL 153-199 mg/dL
n=195 n=94 n= 81

Figura 1. Diagrama de flujo del tamizaje universal con una CTOG-75g, y seleccion de la poblacion.

UVA: Un valor anormal
CTOG-75g: Curva de folerancia oral a la glucosa de 75 gramos

Procedimientos

Se analizaron los resultados de 8,738 pruebas de CTOG-75g realizadas a mujeres
embarazadas entre enero del 2018 y diciembre del 2022, de las cuales 687 mujeres
cumplian un valor anormal con criterio IADPSG, glucosa en ayuno entre 92-125
mg/dl, 1 hora post carga >180 mg/dl 6 2 horas post carga entre 153-155 mg/dL. Un
total de 317 mujeres fueron excluidas quedando finalmente 370 mujeres incluidas
en el analisis y agrupadas en 3 categorias de acuerdo al valor alterado en la CTOG-
759.

De manera habitual en el INPer se realiza un tamizaje universal en todas las
pacientes embarazadas desde la primera consulta prenatal y el diagndstico y
manejo intensivo de DMG se realiza cuando la mujer presenta dos o mas valores
alterados en la CTOG-75g por arriba de 95 mg/dl en ayuno, >180 mg/dL a 1 hora'y
>155 mg/dl a las 2 horas.

Sin embargo a partir de los resultados del estudio HAPO vy la propuesta de un paso
para el diagnostico de DMG se decidi6 identificar a mujeres que cumplen el criterio
IADPSG e iniciar una intervencién estandar con terapia médico nutricia (TMN).
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Este grupo de mujeres con hiperglucemia leve por IADPSG con un solo valor
anormal en la CTOG-75g aunque no llevan un seguimiento intensivo, cuando se
identifica durante su seguimiento algun tipo de alteracion del crecimiento fetal,
polihidramnios, ganancia excesiva de peso materno y/o glucosa plasmatica o capilar
fuera de las metas de control habitual, se decide iniciar manejo farmacologico de
acuerdo al criterio médico.

De las 370 pacientes incluidas en el analisis y agrupadas en 3 categorias de
acuerdo al valor alterado en la CTOG-75g se recopilaron los datos sobre las
caracteristicas basales clinicas y bioquimicas al momento de la CTOG-75¢g, asi como
como toda la informacién con respecto a la evolucién del embarazo, el momento de
inicio y tipo de terapia farmacoldgica utilizadas, los desenlaces obstétricos y
perinatales asi como los datos en la CTOG de reclasificacion post evento obstétrico.

Las variables maternas estudiadas fueron: Edad, peso pregestacional, IMC
pregestacional, IMC al final del embarazo, ganancia de peso total en embarazo,
namero de gestaciones, paridad. En relacion a la terapia farmacolégica se recopil
informacion sobre el momento de inicio, tipo de terapia farmacoldgica y dosis al final
del embarazo. Desenlaces obstétricos: Via de resolucion del embarazo,
complicaciones obstétricas como enfermedad hipertensiva del embarazo,
hemorragia, distocia, ruptura prematura de membrana, polihidramnios, nacimiento
pretérmino. Desenlaces neonatales: Sexo, peso al nacer, percentil y z-score de
peso al nacimiento con rangos de referencia de Intergrowth-21, puntuacion de Apgar
al 1 y 5 minutos, puntuacion de Silverman-Anderson, capurro, destino del recién
nacido, presencia o0 no de asfixia neonatal, malformaciones, hipoglucemia,
hiperbilirrubinemia, ventilacibn mecéanica, sindrome de dificultad respiratoria,
taquipnea transitoria del recién nacido, entre otras.

Analisis Estadistico

Los resultados se analizaron segun 3 grupos de acuerdo al valor alterado en la
CTOG. Todos los datos se analizaron con SPSS version 21.0 (SPSS Inc, Chicago,
IL) y se reportaron utilizando media + desviacion estandar (DE) para las variables
continuas, y nUmero y porcentaje para las variables categoricas. Se utilizaron pruebas
de ANOVA y Kruskal-Wallis para comparar variables continuas y chi-cuadrado de Pearson
y la prueba exacta de Fisher para analizar variables categdricas.
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6. RESULTADOS

En la Tabla 1 se resumen las caracteristicas clinicas basales de las mujeres
embarazadas con un valor anormal en la CTOG-75g de acuerdo a los criterios
IADPSG agrupadas en 3 categorias, en donde se observa que las mujeres con un
valor anormal en ayuno son mas joévenes 30,7 £ 6,8 afios (p=0.002), tienen un IMC
pre gestacional mayor 29.7 £ 7.2 (p=0.039) y fueron diagnosticadas de forma mas
temprana 20,8 = 7,6 semanas (p=0.001).

Tabla 1. Caracteristicas clinicas de las mujeres embarazadas con un valor anormal
(UVA) de glucosa segun los criterios IADPSG, agrupadas segun los resultados de

la CTOG-75g.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
UVA UVA UVA
Ayuno 1-h 2-h Valor de
92-125 mg/dL | >180 mg/dL | 153-199 mg/dL o]
n: 195 n: 94 n: 81
Media (DE) Media (DE) Media (DE)
Edad materna (ainos) 30.7 (+6.8) 33.2 (¢6.3) 33.4 (+6.3) 0.002
Peso pregestacional (kg) 73.8 (£16.04) 79.8(x85.4) 73.9 (67.88) 0.657
IMC pregestacional (kg/m2) 29.7 (£7.2) 29.1 (#5.07) 27.5 (#5.2) 0.039
Edad gestacional al 20.8(+7.6) 22.1+6.9) 24.5(+6.9) 0.001
diagnéstico (semanas)
Ganancia total de peso (kg) 7.7 (£6.5) 6 (+6.0) 7.0 (£5.3) 0.481
Glucosa en ayuno (mg/dL) 97.3 (#4.3) 82.8 (£5.9) 80.4 (£7.1) 0.000
Glucosa 1h (mg/dL) 144.2 (#23.3) | 191.2 (+11.8) 157.1(x20.7) 0.000
Glucosa 2h (mg/dL) 117.6 (£23.3) 129.6 (£16) 165.9(+13.7) 0.000
HbA1C % 2 Trimestre 5.26 (+£0.38) 5.28 (£0.44) 5.26 (£0.50) 0.991
HbA1C % 3 Trimestre 5.41 (+£0.38) 5.30 (£0.43) 5.36 (£0.37) 0.366

UVA: Un valor anormal
DE: Desviacion estandar
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El 18.9% de las pacientes requirieron terapia farmacolégica adicional a la TMN,
cuando se analizé la necesidad de terapia farmacolégica por grupos (Tabla 2) no
se encontraron diferencias significativas, sin embargo, al comparar entre aquellas
diagnosticadas en forma temprana <22 sdg vs tardia >22 sdg (15 £ 3.4 vs 28 £ 3.7
sdg) se encontr6 que aquellas diagnosticadas en forma temprana requerian
significativamente mas intervenciones farmacolégicas (metformina y/o insulina)
23.7% vs 14.8% (p=0.033) Figura 2.

Tabla 2. Necesidad de terapia farmacologica (metformina o insulina) en mujeres
con DMG diagnosticada por un valor anormal (UVA) de los criterios IADPSG.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

UVA UVA UVA
Ayuno 1-h 2-h Valor
92-125 mg/dL >180 mg/dL 153-199 mg/dL de p

n: 195 n: 94 n: 81

n (%) n (%) n (%)
TMN 156 (80) 70 (74.5) 57 (70.4) 0.198
TMN + Metformina 29 (14.9) 17 (18.1) 16 (19.8) 0.566
TMN + Insulina 2() 2(2.1) 2(2.5) 0.622
TMN + Metformina + Insulina 0 2(2.1) 0 0.052

TMN: Terapia médico nutricia
UVA: Un valor anormal

100

80
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Figura 2. Necesidad de terapia farmacologica (metformina o insulina) en mujeres
con DMG diagnosticada por un valor anormal (UVA) de los criterios IADPSG antes
y después de las 22 semanas de gestacion.

Requerimiento de terapia farmacoldgica en mujeres con DMG
y un valor alterado en la CTOG-75g por criterio IADPSG

85.2
76.3

23.7
14.8

DMG Temprana DMG Tardia

B TMN TMN + Terapia Farmacoldgica
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En cuanto a los resultados perinatales no se observaron diferencias significativas
por grupos como se demuestra en la Tabla 3, unicamente el APGAR a los 5 minutos
fue significativamente mas bajo en el grupo 3, con un valor anormal a las 2 horas.

Tabla 3. Resultados perinatales de mujeres con DMG diagnosticadas por un valor

anormal (UVA) de los criterios IADPSG.

Grupo 1 Grupo 2 Grup 3
UVA UVA UVA Valor
Ayuno 1h 2h de p
92-125 mg/dL >180 mg/dL 153-199 mg/dL

n: 195 n: 94 n: 81
Edad gestacional a la resolucion (semanas) 37.6 (£2.27) 37.5 (£2.02) 37.4 (+2.09) 0.207
Peso del recién nacido (g) 2955 (+632.8) 2927.6 (+534.1) 2828.5(+620.4) 0.283
Percentil del peso 49.07 (£29.6) 47.4 (+29.8) 47.7 (+29.7) 0.587
Pequeiio para la edad gestacional 6 (3.1%) 8 (8.5%) 4 (4.9%) 0.141
Grande para la edad gestacional 16 (8.2%) 10 (10.6%) 2 (2.5%) 0.372
Via de nacimiento 0.186
Nacimiento vaginal 49 (25.1%) 14 (14.9%) 24 (29.6%)
Forceps 4 (2.1%) 3(3.2%) 1(1.2%)
Cesarea 142 (72.8%) 76 (80.9%) 56 (69.1%)
APGAR al minuto 1, Media (DE) 7.62 (1.49) 8.02 (0.642) 7.89 (5.16) 0.458
APGAR al minuto 5, Media (DE) 8.88 (0.553) 8.95 (0.308) 8.63 (1.15) 0.006
Destino del recién nacido 0.071
Alojamiento conjunto 143 (73.3%) 75 (79.8%) 60 (74.1%)
Terapia intermedia neonatal (TIMN) 29 (14.9%) 6 (6.4%) 8 (9.9%)
Unidad de cuidados intermedios del recién nacido 10 (5.1%) 12 (12.8%) 8 (9.9%)
(UCIREN) 11 (5.6%) 0 (0%) 4 (4.9%)
Unidad de cuidados intensivos neonatales (UCIN) 0 (0%) 1(1.1%) 0 (0%)
Referencia a otro hospital 1 (0.5%) 0 (0%) 1(1.2%)
Asfixia neonatal 3 (1.5%) 2 (2.1%) 2 (2.5%) 0.878
Hipoglicemia neonatal 4 (2.1%) 2 (2.1%) 3 (3.7%) 0.705
Hiperbilirrubinemia neonatal 23 (11.8%) 18 (19.1%) 8 (9.9%) 0.137
Ventilacion mecanica 13 (6.7%) 1(1.1%) 3 (3.7%) 0.092
Sindrome de dificultad respiratoria 13 (6.7%) 3 (3.2%) 4 (4.9%) 0.456
Taquipnea transitoria del recién nacido 8 (4.1%) 5 (5.3%) 6 (7.4%) 0.530
Muerte neonatal 3 (1.5%) 1(1.1%) 1 (1.2%) 0.941
Dias de hospitalizacion, Media (DE) 4.70 (9.29) 4.91 (9.64) 7.68 (17.6) 0.143

UVA: Un valor anormal
DE: Desviacion estandar
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Finalmente en la Tabla 4 se observa que al analizar la CTOG de reclasficacion post
evento obstétrico, se observd que el grupo uno presentaba una mayor glucosa de
ayuno en la reclasificacion post evento obstétrico 90.6 £8.3 mg/dL (p= 0.024).

Tabla 4. Reclasificacidn post evento obstétrico de mujeres con DMG diagnosticadas
por un valor anormal (UVA) de los criterios IADPSG.

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3

CTOG-75¢g

12 semanas post UVA UVA UVA Valor
evento obstétrico Ayuno 1h 2h de p

92-125 mg/dL | >180 mg/dL | 153-199 mg/dL
n: 195 n: 94 n: 81

Glucosa de ayuno 90.6 (+8.3) 89.8 (18.4) 83.9 (+4.8) 0.024
120 min post 94.1 (+£21.7) 108.6(+21.1) 108.9 (+31.6) 0.061
CTOG-75¢g

7. CONCLUSION

La necesidad de terapia farmacolégica se incrementa en mujeres con un valor
anormal en la CTOG por criterio IADPSG cuandos es identificado en forma
temprana antes de las 22 sdg. Este hallazgo podria ser utilizado como un factor
pronéstico y tomarse en consideracion para establecer protocolos de manejo y
vigilancia mas estrictos en éste grupo de mujeres a pesar de presentar formas mas
leves de hiperglucemia que podrian considerarse de bajo riesgo.

8. DISCUSION

Debido al aumento en el nUmero de pacientes que cumplen los criterios para el
diagndstico de DMG con criterios IADPSG, la capacidad de identificar grupos de
alto riesgo dentro de esta poblacion permitiria una 6ptima estrategia de tratamiento.
Es por esto que este estudio tuvo como objetivo evaluar la necesidad de terapia
farmacoldgica, las caracteristicas clinicas maternas y los desenlaces perinatales de
mujeres con DMG diagnosticada por UVA en la CTOG-75g segun los criterios de la
IADPSG.

En el estudio econtramos una diferencia estadisticamente significativa en el grupo
de mujeres con un valor anormal en ayuno, siendo pacientes mas jovenes, con un
IMC pre gestacional mayor y con diagndéstico mas temprano en comparacion con
los otros grupos. Kotzaeridi G. et al, en un estudio en donde se realizd un tamizaje
universal de CTOG-75g, valoraron las caracteristicas maternas segun los valores
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alterados, reportan en el grupo de pacientes con un valor anormal en ayuno, un
mayor IMC pregestacional asi como la necesidad de mas del doble de
hipoglucemiantes orales, lo cual fue el inico predictor significativo para la necesidad
de terapia farmacolédgica.’' Mendez F. et al, reportan que el IMC pregestacional y
el IMC a las 26 a 30 semanas fueron significativamente méas altos en las pacientes
que requerian terapia farmacoldgica.3? En nuestro estudio, cuando analizamos la
necesidad de terapia farmacoldgica por grupos de un valor anormal de glucosa en
determinado momento de la CTOG, no se encontraron diferencias significativas, sin
embargo, hubo diferencia estadisticamente significativa al comparar la edad
gestacional al momento del diagnéstico, requiriendo una mayor intervencion
farmacolégica aquellas pacientes con diagndéstico de forma temprana (<22 sdg). Por
lo tanto, la categorizacion basada en valores anormales de la prueba de tolerancia
oral a la glucosa y el momento de su realizacion, proporciona una base practica
para la estratificacion del riesgo clinico de las pacientes.

Al analizar los desenlaces perinatales, no se observaron diferencias significativas
entre los grupos, unicamente el APGAR a los 5 minutos fue significativamente mas
bajo en el grupo 3, con un valor anormal a las 2 horas. Esta informacion es acorde
a lo publicado por Hagiwara Y. et al, refiiendo no encontrar diferencia en los
desenlaces perinatales al realizar intervenciones terapéuticas en el embarazo
temprano segun los criterios de la IADPSG, en comparacion con las intervenciones
terapéuticas de DMG con diagnéstico en la mitad del embarazo.33

La American Diabetes Association (ADA) recomienda realizar una CTOG de 2 horas
con 75 g de 4 a 12 semanas después del parto para excluir anomalias en el
metabolismo de la glucosa.’* Ademas, todas las mujeres, especialmente el
subgrupo con IMC méas altos, deben ser informadas sobre el aumento del riesgo a
largo plazo de desarrollar diabetes o enfermedades cardiovasculares mas adelante
en la vida y DMG en futuros embarazos; Juan Juan et al, reportan el aumento de
riesgo de desarrollar diabetes mellitus tipo 2 en el futuro (RR=6.43, 95% CI.3.45-
11.96) en aquellas mujeres diagnosticadas con diabetes DMG con criterios
IADPSG.35 En nuestro estudio se observa que al analizar la CTOG de reclasficacion
post parto, el grupo uno que presentd un valor anormal de glucosa en el ayuno,
presentd una mayor cifra de glucosa en ayuno en la reclasificacion post evento
obstétrico 90.6 + 8.3 mg/dL (p= 0.024).

Es por esto que en el seguimiento post parto los médicos juegan un papel
fundamental, momento que debe considerarse como una oportunidad Unica para
educar y motivar a las mujeres para adherirse a la dieta y a los cambios de estilo de
vida destinados a prevenir el desarrollo de diabetes en el futuro.
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