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RESUMEN:

|.a diabetes gestacional es un estado de hiparglucemia, hace su aparicion por
primera vez duranle el embarazo y desaparece generalimente al terminar el
evento obstétrico; de no ser asi,es necasario su reclasificacion. Se manifiesta
durante el segundo y lercer trimestre par incremento de hormonas antagonistas
de la insulina y mayor resistencia a ella. Se asocia a elevadas tasas de
morbimortalidad matemna y fetal. Los objetivos del estudio fueron, demostrar
que a mayor numero de factores de rigsgo implicados en ta génesis de esta
patologia, habré mayor numero de alteraciones en la glucemia que podran ser
detectadas por la prueba de tamiz de O'Sullivan y demostrar cuales son los
factores mds significativos. Se incluyeron pacientes con y sin factores de
riesgo para comparar ambos grupos. Los factores de riesgo fueron utilizados
como variables. Medidas de tendencia central, corretaciéon simple y "I de
Student, se usaron para establecer las diferencias entre los dos grupos. El
promedio de edad en e! grupo sin factores de riesgo fue de 27 afos y en el
grupo con factares de riesgo fue de 31 afos.Sdlo una paciente del grupo sin
factores de riesgo presentd prueba de O'Sullivan positiva (4.1%), a diferencia
de 11 (39.2%) en el grupo con factores de riesgo, de estas pacientes 9% (1)
presentd sélo un factor de riesgo, 36.3% (4) presentaron 2 factores, el 27.2%
(3) presentaron 3 factores y el 27.2% (3) presentaron 4 factores. Los valores
de glucemia en ayuno y los obtenidos por la prueba de Q'Sullivan en ambos
grupos mostraron diferencia significativa con P<0.05 comparados con la
prueba de "t" de Student. El 60% de las variables estudiadas mostraron una
correlacién moderada con los valores obtenidos por la prueba de O Sullivan
con una probabilidad de error de P<0.05. Nuestro esludio confirma que a

mayor numero de factores de riesgo para el desarrollo de diabetes gestacional
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se presenta mayor alleracion de los valores de glucemia obtenidos por fa
prusba de O'Sullivan, pacientes con mas de tres factores presentan pruebas de
tamiz posilivas. La ausencia de factores de riesgo no asegura pruebas de
tamiz negativas.Todas las pacientes son candidatas a la aplicacidn de pruehas

de tamiz.



SUMMARY:

The Diabetes Mellitus is a state of hiperglicemia, appears in first place and
desappears when finish the obtetrics events in other hand is necesary the
reclasification. The manifestation of disease during fthe second and third
trimestre are increment in the antagonism hormones and increment the insuline
resistance.produce high rate of felomaternal morbility. The objetive of this
present study is to proof that when there are higher risks then disturbanca in the
O’Sullivan test's and demostrative what of this faclors is more important. We
incluided patients whith and without high risk in comparative both groups. The
risk factors it was used like variables. Ceniral tendence measures, single
correfation and Student's "t", one group was 27 years old and the group whith
risk factors was 31 years old. Only one palient in the group without risk factors
showed positive O'Sullivan's test (4.1%).unlike the 11 (39.2%) in the group with
risk factors,this patients showed 9% one factor risk, 36.6% two risk factors.
27.2% thee risk faclors,and 27.2% four risk factors. The glicemia values in
fasting and the values obtened with the O'Sullivan 's test in both groups show
significance difference with p< 0.05 comparative with test Student's 't".The 50%
of the variiables testing shows mild correlative with keep values O'Sullivan's
test with mistake probabitity of p< 0.05. Our study shows while more risk factors
to development gestational diabetes then more disturbance in glicemia values
obtened with O'Sullivan's test, patients with more of three factors risk,show
screening test positive. The absence of risk factors is not predictive to
scraening test negative, All the palients are candidales to screening test apply.



INTRODUCCION:

La diabetes sacarina se caracteriza por hiperglucemia causada por la
secrecion anormal o inadecuada de insulina, una menor respuesta tisular a
ésta (resistencia a la insulina), o ambos factores. L.a resistencia a la insulina
puede incluir una menor captacion de glucoss por musculo y grasa, vy

posiblemente supresion limitada de glucogendlisis y gluconsogénesis hepdtica

La diabetes &5 un transtorno clinico comun, que determina dafio multisistémico.
Antes de 1921 afo en que se descubriera la insulina, el embarazo en estas
pacientes era raro y en casos de presentarse se acompafaba de elavadas
tasas de mortalidad materna y fetal. Este dascubrimiento favorecié la
recuperacion de la fecundidad de las pacientes portadoras de esta patologia,
mejoré el pronédstico madre-hijo y disminuyé la mortalidad, sin embargo
persiste la controversia en cuan{o a la atencién de ta embarazada con diabetes

preexistente y gestacional.(1)

La diabetes gestacional es un tema controvertido en asistencia y tratamiento,
los criterios de deteccién primaria, diagnéstico y tratamiento constituyen temas
aun no investigados en su totalidad. En los aflos transcurridos desde el
descubrimiento de la insulina, no ha cesado de mejorar el prondstico de los
embarazos complicados por diabetes, hoy en dia, la insulinoterapia sigue
siendo el elemento mas importante en el tratamiento, aunque las

malformaciones congénilas siguen constituyendo un gran problema

La diabetes gestacional se define como un estado de hiperglucemia que hace
su aparicion por primera vez durante el embarazo y desaparece una vez
terminada la gravidez, recomendandose ia reclasificacion si el cuadro persisle

después del parto. Generalmente se manifiesta durante el segundo y tercer



{rimestre, momento en ol cual existe un elevado  nivel de hormonas

antagonistas de la insulina y resistencia a ésta (2)

A diferencia de la diabetes sacaring, la diabetes gestacional deriva su
importancia clinica a su relacion con macrosomia fetal, mayor nimaro de
pérdidas fetales y mayor incidencia de anornalidades metabolicas neonatales
y, algunos autores mencionan trastornos en al metubolismo de carbohidratos
durante la nifez y la adolescencia y mayor incidencia de diabetes mellitus

posteriormente. (10)

Se han enumerado multiples factores relacionados con el desarrollo de esta
patologia; mortalidad parinatal anterior, probablemente vinculada con diabetes
gestacional no diagnosticada, antecedentes familiares de diabetes (sobre todo
en familiares de primer orden), antecedentes de macrosomia, malformaciones,
polihidramnios, obesidad materna, edad avanzada (muy infrecuente antes de
los 25 afos), glucosuria y su asociacion con otras patologias como la

hipertensién durante el embarazo. (3,4,5)

El embarazo normal produce multiples alteraciones metabolicas que surgen en
gran parte al terminar el primer trimestre. Los cambios melaboticos y
cardiovasculares de la gestacion son necesarios para cubrir las necesidades
melabblicas del producto. E!f embarazo no camplicado por diabetes produce
inanicién acelerada preprandial, con hipoglucemia mas temprana y profunda,
con un mayor nivel de insulina. En el estado posprandial ocasiona una
respuesta glucémica mayor a pesar de una respuesta amplificada de fa insulina
y concentraciones plasmdticas mayores. La gestacion produce resistencia
periférica a la insulina y probablemente hepalica, mas evidenle en pacienles
obesas. La disminucién de la captacion de glucosa en tejidos periféricos y la

mayor produccion basal en ayuno asegura un mayor paso de glucosa al feto.
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Las malformaciones congénitas siguen siendo la causa principal  de
morbimortalidad en embarazos complicados por diabetes, con frecuencia de 6
a 10% mayor que la poblacién general, determinando hasta un 40% de los
fallecimientos. sin embargo, no son anomalias aspecificas, son malformaciones
de tipo mayor que afectan multiples organos y suelen causar muerte o
incapacidad. Los tipos mas frecuentes se localizan en sistema nerviosos
cantral, siendo las més comunes anencefalia, acrania, meningocele, mielocele
y microcefalia. Anomalias cardiacas como transposicidn de grandes vasos,
defectos del tabique interventricular, coartacion de la aorta, ventriculo Unico,
hipoplasia de ventriculo izquierdo, conducto arterioso persistente, aslenosis de
la pulmonar y atresia de la valvula pulmonar, alteraciones vinculadas con la
intensidad y duracion del descontrol metabdlicc como estimulo teratdgeno.
Dentro de las anomalias uroldgicas comunes se encuentran duplicacion uretral,
agenesia renal e hidronefrosis y anormalidades del aparato gastrointestinal
como atresia duodenal, ano imperforado y sindrome de hemicolon izquierdo
pequeio, entre otras menos frecuentes en multiples aparatos y sistemas. Sin
embargo, aunque este tipo de malformaciones han disminuido
considerablemente, aun siguen presentdndose muertes por membtana hialina y
parto traumético hasta en un 10 %. Las muertes neonatales actualmente son
mas numerosas que los obitos felales, que son complicacion de

malformaciones congénitas morlales. (17)

AUn no se conoce el mecanismo exacto por el cual se presenta ¢! sindrome
de insuficiencia respiratoria neonatal, se han propuesto los efectos de la
hiperglucemia e hiperinsulinemia como participanies da retraso en ia
maduracién pulmonar, debido a aiteracion en la biosintesis de surfactante

pulmonar. La insulina impide que el corisol fetal actiue sobre los fibroblastos



pulmonares, que induciria la formacion del factor fibroblasto neumocito, que
liene accion sobre los neumocitos | para la sintesis del surfactante, en
diahéticas bien controladas y con parto a término este sindrome no es mayor
que en |a poblacion general Otro factor implicado en la génesis de esta
entidad es la disminucién en los metabolitos de las calecolaminas en
especifico, la metanefrina que actda sobre la adenilciclasa de los neumocitos il

para la liberacién del surfactante. (2, 3, 6)

La macrosomia, que es definida como peso al nacimiento superior a los 4000
gramos o un peso al nacer por arriba del percentit 90, se observa en un 50% de
los embarazos en madres diabélicas y se asocia con lesiones trauméaticas
durante el nacimiento, distocia de hombros y asfixia, es reflejo de mayor
adiposidad, masa muscular y organomegalia, el aumento desproporcionado en
ol tamano del tronco v los hombros en relacién con la cabeza determinan las
complicaciones del parto vaginal. Se ha propuesto el papel de la hiperglucemia

@ hiperinsulinemia como faclores somatotréficos desencadenantes. (2, 8, 9)

Aunque las pérdidas fetales (Obitos) son raras en la actualidad, se desconoce
la causa exacta de lal evento, sin embargo y debido a que se ha encontrado
con gran frecuencia sitios de hematopoyesis extramedular en estos productos,
se ha citado a la asfixia crénica como posible causa.

Es posible encontrar algunas alteraciones mas, en hijos de madres diabéticas
como la hipoglucemia, definida como cifra de glucosa menor de 40 mg\d|, y que
se presenta con frecuencia en las primeras dace horas de vida y es resultado
del descenso rdpido después de pinzar el corddn urnbilical, el grado de esta,
puede modificarse con el adecuado control de la glucosa malerna durante la
segunda mitad del embarazo o bien durante el trabajo de paro, manteniendo

una glucemia no mayor de 90 mg/dl. Se presenta debido a la hiperplasia de las



células beta del pancreas que ocasionan hiperinsulinemia ¢ hipoglucemia
secundaria.

Otras alteraciones come hipocalcemia se presenta en 50% de los casos y es
debida a hiperinsulinenua con disminucion de ia repuesta de la parathormona.
Hipomagnasemia en un 33% que paraddjicamente disminuye la secrecion de la
paratiroides fetal, policitemia e hiperviscocidad debido a hiperinsulineria
condicionante do aumento de erilropayelina, aumento de viscosidad y
disminucion de fa velocidad del flujo sanguineo y enor oxigenacion,
hiperbilirrubinemia probablemente debida a hemdlisis de formas jovaenes
secundarie a la policitemia. (17)

Diversos factores, padecimientos o fendmenos individuales han quedado
comprendidos o relacionedos como factores causales de las anomalias
congénitas de los productos de madres diabéticas o en modelos
experimenteles, e incluyen anommalidades metabdlicas como el inhibidor de la
somalomeding, deficiencia de &cido araquidénico, vasculopatia materna y
otros. Anormelidades como: diferencias de concentracion de combustibles
metabdlicos y transtornos en estos mismos. Se ha demostrado que la
hiperglucemia, hipoglucemia e hipercetonemia (bete hidroxibutirato) juegan un
importante papel en modelos animales favoreciendo aumento de la incidencia
de malformaciones mayores.

La hiperglucemia en digbéticas o inducida experimentalmente y su exposicion
en vivo o in vitro en embriones de ratas durante periodos criticos de la
orgenogénesis da lugar a dismorfogénaesis meyor. En humanos las primeras
seis semanas después de |a concepcion son cruciales pare la organogénesis y
la hiperglucemia se relaciona con defectos estructureles mayores, el

mecanismo podria ser insuficiencia del saco vitelino que se acompana de
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alteraciones en el ransporte de nutrientes y oxigeno en etapas tempranas de
la organogénesis, lo que ha sido demostrado en cultivos in vitro. Otra
explicacion es la disminucion de mioinositol que es inversamente proporcional
a las concentraciones de glucosa y ambos compiten por su transporte, al
menos en ratas, y la disminucion intracelular de este alterara la morfogénesis
del embrion Se habla también de la deficiencia funcional de &cido
araquiddnico debido a hiperglucemia, demostrando que la administracion in
vitro reduce la incidencia de defactos congénitos con respecto a un grupo
control con hiperglucemia sin suplemento de este acido.

El pape! de la hipoglucemia como factor de la dismorfogénesis en humanos no
es convincenle a diferencia de modelos animales (roedores) donde Ila

hipoglucemia aun en breves periodos tiene un papel teratogeno.

E! deterioro del uso de la glucosa da por resultado aparicion de inhibidores de
la somatomedina en suero de animales diabéticos, y son astos, precursores de
defectos estruclurales y del crecimiento, acttan de manera sinérgica con la

hiperglucemia e hipercetonemia en la produccion de defeclos congénitos.

Experimentalments se ha probado que la glucosa produce dismorfogénesis in
vilro por la generacidon de radicales libres de oxigeno, proponiendo que el
efacto primario de la mayor actividad de los radicales libres de oxigeno es la
intensificacién de la peroxidacion de lipidos y posiblemente un efecto directo
en el DNA. Se sabe que los principales productos en la peroxidacion de lipidos
estimulan la biosintesis de prostaglandinas e inhiben la produccion de
prostaciclinas de forma simultanea y tal desequilibrio podria interferir en el

desarrollo embrionario.

Perturbaciones en el metabolismo de la glucosa culminaran en la aparicion de

inhibidoras de somatomedina en el suero de animales diabéticos, que
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producen unag mayor incidencia de  malformaciones y  disminucion  del
crecimiento, debido a la alteracion de dos procesos diferentes de fa funcion
histotrofica de! saco vitelino; disminucion de la pinocitosis y alteracion en el
procesamienito de proteinas, que determinan que el embridn disponga de una
menor cantidad de sustratos, sin embargo esto no ha sido comprobado en

humanos.

Se ha analizado también el dilema de la contribucion genélica a las
malformaciones congénitas relacionadas con la diabetes, tratando de explicar
el por qué algunas personas con control metabdlico similar tienen resultados
diferentes en 10 que se refiere a malformaciones fetales, sin embargc los datos
obtenidos, no refuerzan la intervencion de un factor genético como

determinante de las malformaciones.

Un factor mds, que al parecer guarda relacion con la presencia de
malformaciones en hijos de madres diabéticas, es la deficiencia de zinc

probablemente por alteracién de otros factores como la vitamina A.

El planteamiento inmediato es saber si los procesos teratdgenos guardan una
via comun, ya que un medio hiperglucémico disminuye los niveles
intracelulares de mioinosito! y 4cido araquidénico, en tanto que aumentan los
niveles de sorbitol, que a su vez, genera radicales libres de oxigeno en las
mitocondrias y quizd en el saco vitelino, intensificando la peroxidacion de
lipidos y disminuyendo los niveles de prostaciclina y su desequilibrio con las
prostaglandinas. Ademas del efecto directo de los radicales libres de oxigeno

sobre el DNA. (3)

l.a mayoria de las anormalidades pueden explicarse mejor en base a un origen

muitifactorial. 1.a experiencia clinica apoya la hipotesis de que la normalizacion
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eficaz o el control de la glucemia antes de la concepeion da por resultardo
disminucion significativa de la frecuencia de defectos estructurales, gracias al

tratamiento intensivo antes y en etapas tempranas del embarazo

Las tres complicaciones principales del periodo neonatal an hijos de madres
diabéticas son defectos congénitos, hipogiucemia y asfixia. Las diabéticas con
adecuado control metabolico durante el primer trimestre no estan expuestas al
peligro de aborto espontaneo mayor que la poblacién general, ¢! inadecuado
control glucémico lo incrementa, probablemente por mayor incidencia de

malformacionas mayores incompatibles con la vida

Debido a que las complicaciones en este grupo de pacientes son de gran
trascendencia tanto para la madre como para el producto, es meritorio la
creacion de medidas preventivas antes de la concepcion, con tal propdsito
deben formarse programas para atencion, informacion y orientacion a
pacientes portadoras e inclusive brindar métodos anticonceptivos seguros y
eficaces a toda paciente que lo necesite. Con propdsito preventivo se ha
favorecido la administracién de suplementos de acido fdlico para disminuir la
incidencia de defectos del tubo neural, asi mismo, se¢ ha implementado la
utilizacidn de diversos métodos diagnosticos de malformaciones congénitas,
dentro de los que destacan; determinacion de alfa feto proteina y rastreo con
seguimiento ultrasonografico como métodos de deteccidn primaria, sin
embargo y pese a los resultados del diagnostico prenatal, no siempre se podra

practicar un tratamiento.

Es de importancia el empleo de técnicas para vigilancia fetal preparto en
embarazos complicados por diabetes, por su asociacion con productos Obitos.
Con tal proposito se han ideado técnicas de monitorizacion fetal, como la

prueba de tolerancia a la oxitocinag, que evalua la respuesta cardiaca fetal en
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poligro de sulnir las consecuencias de la insuficiencia utoroplaceniaria, |a
prueha sin estrés que evalua el estado del feto por medio del patrén de la
frecuencia cardiaca y el uso del perfil biofisico fetal, que ademas de evaluar la
importancia de una prueba sin estrés, utiliza el ultrasonido, permitiendo evaluar
parémetros como el volumen de liquido amnidtico e idaentifica malformaciones
fetales graves, asi como movimientos respiratorios y corporales ademds del
tono fetal, estos cinco pardmetros reciben una calificacion de cero a dos puntos
y las puniuaciones menores refiejaran mayor deterioro fetal. Sin embargo no
se ha mostrado una superioridad en relacidn al pronéstico de los productos

evaluados solamnente con pruaba sin estrés o con el empleo de perfil biofisico.

Existen varios métodos mas para evaluar al estado del feto, uno que resulta
sencillo, barato y (til es la evaluacion por parte de la madre de los movimientos
fetales, esios dependen de varios factores como son; la hipoglucemia, sueiio
fisiologico fetal e incluso la ingesta de medicamentos como barbittricos.
Existen estudios aion mas sofisticados para evaluacidn fetal como la
velocimetria doppler de las arterias umbilical y uterina, empleada en este tipo
de pacientes por el riesgo de vasculopatia placentaria. Las pacientes
diabéticas estdn expuestas a un mayor riesgo de presentar preeclampsia y
retardo en el crecimiento intrautering, por lo que es de gran utilidad el empleo
de esta prueba. Las mujeres con diabetes gestacional, controladas con dieta,
tisnen poco riesgo de productos ¢bitos, y el programa de vigilancia fetal en
ellas, sOlo debe incluir una prueba sin estrés y la evaluacion matema de los

movimientos fotalas.

Los factores que influyen en la fecha, como en la via de terminacion del
embarazo en pacientes con diabetes gestacional, pueden agruparse en

matermos (vasculopatia, control de 1a glucemia, caracteristicas cervicales y
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antecedantes obstétricos) y factores fetales (peso estimado del producto,
sospecha de sufrimiento fatal ¢ de anomalias). El parto debe diferirse hasta
que haya maduracidn del producto, a condicion de que la diabetes esté bien

coritrolada y qua las condiciones del produclo sean adecuadas.

Es necesario considerar que el adecuado crecimiento y desarrollo del producto
es reflejo de las condiciones de su madio ambiente {(matroambiente) y que
alteraciones en éste, seran condicionantes de efectos adversos. Resulla
primordial investigar la utilidad reat de la aplicacion de prusbas de tamiz en la
poblacién que presenta factores de riesgo para el desarrollo de diabetes
durante la gestacion, favoraciendo de esta forma el diagnéstico y tratamiento
oportuno, con adecuado control de los niveles de glucemia, terminacién del
embarazo de forma satisfactoria y disminucion de ta morbilidad alribuida a esta
patologla, ya que la mortalidad perinatal no as el Unico resultado adverso. No
se ha podido estandarizar el empleo de un solo método diagndstico, debido a
que se han considerado diversos factores de riego en las poblaciones
estudiadas, pero el problema basico radica en la existencia de diferentes

criterios en cuanto a lo que se conoce como "Tolerancia Anormal”.

Con fines diagndsticos se han empleado numerosas pruebas que van desde
la determinacién Unica de glucosa sanguinea en ayuno, aplicacion de
pruebas de tolerancia a la glucosa posterior a una carga via oral o intravenosa
a diferentes concentraciones o curvas de tolerancia a tres horas, cominmente
empleadas fuera de la gestacion y empleo de pruebas de estimulacion con
esteroides, e inclusive considerar que la glucosuria postprandial tiene un valor

diagnostico cuando se presenta con valores criticos de 15 mg/d!.

El método mas sencillo para detectar en forma primaria esta entidad es el

interrogatorio, los conocidos factores histdéricos de riesgo (antecedentes
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familiares, pérdidas pennatales, macrosomia en productos previvs, obesidad,
etc.) 1dentifican a las mujeres que estdn expusstas a un mayor peligro de
desarrollar diabetes en su gesiacion actual. Sin embargo, no deja de ser un
mélodo relativamente insensible de deteccion primaria, identificando sélo a
mujeres que prosentaron diabeles gestacional, buscando ya una complicacion
del cuadro, que corrobore el diagndstico en embarazos futures, siendo ideal ef

diagnoéstico antes que surja el rosultado adverso.

Un método original de deteccion es el de O'Sullivan, que propone una prueba
de tolerancia a 50 gramos de glucosa via oral, con una detemminacion de
glucemia a la hora de su administracion, considarandose positiva con un valor
de 130 mg/dl cuando las determinaciones se realizaron en sangre venosa
completa, con sensibilidad de (79%) y especificidad de (87%), siendo
necesario modificar estos valores como cifra limite inferior, debido a que la
mayoria de Iaboratorios utilizan mediciones en muestras de plasma de sangre
venosa y no an sangre completa, siendo las cifras en plasma venosos

aproximadamente 14% mayores que en las de sangre completa.

QO'Sullivan y sus colaboradoras, emplearon el método de Somogy-Nelson para
su andlisis de glucosa, con el se miden aproximadamente 5 mg/100ml de
sustancias reductoras que ho son glucesa. Con el empleo actual de métodos
enziméticos como la glucosa oxidasa y la hexocinasa, aspacificos para la
glucosa, las cifras resultantes son poco menores, por lo que la cifra limite

inferior equivaidria a 142 mg/d! medida por métodos acluales.

The American Diabetes Association y the American College of obstetricians and
Gynecologists, recomiendan utilizar como cifra fimite 140 mg/di que fue
ascogida arbitrariamente, pero que constituye el estdndar actual de asistencia

an Estados Unidos. Sin embargo resulta vatido utilizar como valor menor limite
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130 mg/dl para aumentar la sensibilidad de la prueba. Cuando O'Sullivan y sus
colaboradores crearon originalmente la pruebe, esta fue aplicada sin tomar en
cuenta el tiempe transcurrido de 1a ullime comida. Se ha observado que la
respussta glucémica de mujeres sin diabates gestacional no es medificada por
los cambios y situacionss relacionadas con la ingesla de alimento, sin embargo
mujeres con diabetes gestacional presentan respuestas glucémicas muche
mayores cuando se les aplica la prusba en ayuno. Por tal razdn la aplicacion

de la prusba en ayuno msjora de forma considsrable la sensibilidad.

Una prusba diagndstica, es la curva de tolerancia a la glucosa via oral o
intravenosa. La cantidad de glucosa que susis utilizarse como estimulo varia
desde 50, 75 y 100 gramos, hasta dosis basadas en el peso corporal. La carga
ds glucosa administrada durante el embarazo es por concenso de 100 gramos,
a diferencia de 75 gramos en no embarazadas, esto debido a las
modificaciones metabdlicas fisioldgicas durante el embarazo. Se advirtio que sl
uso ds la media y dos desviaciones sstandar conslituia la forma més eficaz de
predecir diabetes y se instituyd la norma de que dos de los cuatro valores
debian ser cumplidos o excedidos, para avitar diagndsticos equivocados. Los
criterios sugeridos con base en el andlisis de sangre venosa completa por el
método ds Somogy-Neison son; ayuno 90 mg/d!l. 1 hora 165 mg/dl. 2 hrs 145
mg/dl, (redondsada de una cifra de 143 mg/dl). y 3 hrs de 125 mg/d
(redondeada de 127 mg/dl). Cuando se emplsan muestras de plasma o suero,
es necsesario ajustar los valores como criterios diagndésticos. En 1979, el
National Diabetes Data Group propuso las siguisntes cifras obtenidas en
plasma o susero venoso, ayuno 105 mg/d!. 1 hora 180 mg/di. 2 hrs 165 mg/dl. y
3 hrs 145 mg/di.
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En base a los criterios de O'Sulivan y Mahan, los valores substtuidos por el
método de Somogy-Nelson, utilizando los nuevos métodos de determinacion
enzimaticos, se obtienen restando 5 mg de cada citra y posteriormente
agraganda 14 %, por lo que las cifras limites serian: Ayuno 95 mg/dl. 1 hr 180
mgldl. 2 hrs 155 mg/dl y 3 hrs 140 mg/dl. Los datos anteriores sugieren que la
presencia de una sola cifra anormal denota perturbaciongs en el metabolismo
de los carbohidratos, pero es necesario considerar que la intolerancia a la
glucosa pueda manifestarse con sl paso del tiempo y que podrian presentar
dos cifras anormales en etapas ulteriores del embarazo, en caso de volver a
repetir la prusba. La presencia de una cifra anormal constituye un factor de
riesgo para que mds tarde se presente diabetes gestacional y es necesario
repetir la prueba. La prueba debe realizarse posterior a un ayuno nocturno de
10 a 14 horas, previa dieta de por lo manos 150 gramos de carbehidratos por
dia durante tres dias, para evitar una respuasta mas lenta a la insulina al recibir

la carga de glucosa. (15)

Se ha sugerido el uso tiras colorimétricas y métodos de refractancia a la
glucosa para una deteccién més econdmica, sin embargo seria necesario
ajustar la cifra limite en sentido superior e inferior, para compensar el error
sistematico inherenle a cada medicién, y aun asf, no se recomienda su
utilizacién como método diagnostico, debido a su elevaedo porcentaje de
imprecision.

La base del tratamiento es et cantro! de la glucemia, manteniéndola dentro de
perfiles normales, evitando las complicacionas de la diabates a corto y largo
plazo en la madre y su producto. Por regla general la evaluacion constante de
los niveles de glucosa durante el embarazo es el mejor medio para constatar el

diagndstico y verificar el tralamiento. La meta es alcanzar nivales de glucosa
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similares a las pacientes no  diabéticas, lo que dard por resuitado

culminaciones del embarazo similares a los de la poblacion genaral.



PROBLEMA:
Son los factores de riesgo para el desarrollo de diabeles gestacional,
determinantes  en la presentacion de anormalidades en la glucemia

detectadas por prueba de O'Sullivan
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HIPOTESIS:
Si la presencia de factores de riesgo implicados en 1a génesis de la diabetes
geslacional causan anormalidades en los valores de glucemia, enlonces

podréan ser detectadas por la prueba de O'Sullivan.

HIPOTESIS DE NULIDAD:

Si la pregencia de faclores de riesgo implicados en la génesis de diabetes
gestacional no causan anommalidades en los valores de glucemia, entonces

eslas podran ser delectadas por la prueba de O'Sullivan.
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OBJETIVOS:

GENERAL:

Demostrar la importancia de solicitar la prusba de O'Sullivan en pacientes con

faclores de riesgo para el desarrolio de diabetes gestacional.

ESPECIFICO:

Demostrar que a mayor numero de factores de rigsgo para sl desarrolio de
diabetes gestacional, habra mayor alteracién en la glucemia que podra ser

detectada por la prueba de O'Sullivan.

Determinar cuales son los faclores de riesgo mds significativos para el
desarrollo de diabetes durante la gestacién detectados por la prueba de

Q'Sullivan.
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JUSTIFICACION:

Estudios clinicos sobre el diagnostico v iratamiento de diabetes durante 12
gestacién, aportan conceptos nuevos sobre el metabolismo anommal de la
glucosa durante al embarazo, favoraciendo la racuperacién y disminuyendo la
morbilidad neonatal y materna. Ademaés el diagnostico de esta hiperglucemia
permite identificar al grupe que corre el peligro de desarrollar mas tarde
diabetes permanente.

La diabetss durante la gestacién representa un peligro para la madie y el
producto debido a la descompensacién metabdlica inicial y posteriormente a {a
cascada de acontecimientos y complicaciones secundarias con repercusion
fotal.

Es necesario considerar que el adecuado crecimiento y desarrolio del producto
os reflejo de las Optimas condiciones de su medio ambiente (matroambiente) y
que alteraciones de éste, seran condicionantes de efeclos adversos en el
producto.

Resulta primordial investigar la utilidad de la aplicacion de pruebas de tamiz
on la poblacién con factores de riesgo para la presentacion de diabetes
gestacional favoreciendo el diagnostico y ef tratamiento oportuno disminuyende
la morbimortalidad atribuida a esta patologla.

§in smbargo y atin conociendo la severidad de esta entidad, no hay estudios
que justifiquen la aplicacién obligatoria de prusbas de tamiz a pacientes con

factores de riesgo.
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MATERIAL Y METODO:

e realizd un estudio longitudinal, abierto. prospectivo, descriptivo vy
observacional an el servicio de Ginecologia y Gbstetricia del Hospital Genaral
de Ticoman de la $.S. en un poriodo compiendido de agosto a diciembre de
t995, se estudid® un numero de 63 pacientes, que para fines de la
investigacion se dividieron en dos grupos; uno con 27 pacientes sin factores
de riesgo para e} desarrollo de diabetes gestacional y un segundo grupo con 36
pacienles que presentaran cualquier factor de riesgo para el desarrollo de esta

entidad. Las pacientes fueron captadas en la consulta externa de Obstelricia.

CRITERIOS DE INCLUSION:

- Pacientes embarazadas de 25 afios o mds (con el propésito de aumentar la
sensibilidad de la prueba).

- Embarazos con edad gestacional igual o mayor de 20 semanas.

- Antecedentes familiares de diabetes.

- Antecedentas en embarazos previos de macrosomia, malformaciones,
hidramnios, toxemia y muerte perinatal.

- Obesidad.

~ Glucosuria.

Ei grupo 1 se formd con pacientes de 25 afios o més y con edad gestacional

igual o mayor de 20 semanas y en auséncia de los factores de riesgo para

diabetes gestacional (carga genética positiva, obesidad, glucosuria,

antecedentes obstétricos de macrosomia, malformaciones, polihidramnios,

toxemia y muerte perinatal.
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CRITERIOS DE EXCLUSION:

- Pacientes con Diabetes Mellitus u otra enfermedad asociada.
- Trabajo de parto.
- Presencia de embarazo maltiple, producto macrosémico, obilo o con

malformaciones.

- Pacientes con ingasta de medicamentos asteroidas.

CRITERIOS DE ELIMINACION

- Pacienfes que presentaron glucamia en ayuno con valor igual o mayor de

105mg/di, ya que esta cifra se considera diagnostica

Se tormui6 uria hoja precodificada que incluyé ias variable generales de cada
paciente, un espacio reservado para sefalar ios factores da riesgo prosentes
y un espacio mds, para anotar ios resultados obtenidos del andlisis
glucométrico de Ja glucemia en ayuno y la prueba de O'Sullivan (Ver hoja

correspondients).

Las pacientes fueron informades de su participacion en el estudio, no axistieron
riesgos o peligros durante la toma de muestras sanguineas, ya que el malerial
empleado fue desechable y estérii, se informd de las posibles molestias
(nauseas y vomito) durante la ingesta de ios 50 gramos de glucosa.No hubo

necesidad de elaborar cartas de consentimiento para cada paciente

Participaron médicos residentes de la consulta externa de Obstelricia, quienes
previa informacion y aceptacién de las pacientes de su participacién en el
estudio, aplicaron fa cédula de recofeccion de datos y recabaron los resuitados

del andlisis glucométrico para concluir el llenado de .las mismas.
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El personal de lahoratorio realizé el andlisis glucomélrico en todas las
pacientes, inicialmenie en ayuno {mfnimo de 8 horas y no mas de 16) y
posterior a la administracién de una carga via oral de 50 gramos de glucosa.
Las pacientes permanecieron senladas durante una hora y se realizd una
segunda determinacién de glucemia que es el tismpo estiputado para la prusba
de O'Sullivan. El analisis glucométrico se realizd6 mediante un
aspactrofotometro Vitalab de Merck, con el que cuenta esta sede hospitalaria.
No hubo necesidad de patrocinadores financieros, los recursos fueron

aportados por Ia institucién.

El andlisis de los datos obtenidos se realizd de forma inicial mediante calculo
de porcentajes y aplicacién de medidas de tendencia central, para formar
grupos con resullados generales, con el objetivo de hacer una valoracion
adecuada de la correlacion axistente entre cada factor de riesgo y el resultado
de la prueba de Q'Sullivan. Posteriormente el andlisis astadistico se realizd
mediante la aplicacion de coeficiente de correlacién para deterninar el grado
de asociacion entra dos variables y la prueba de " de Student para demostrar

las diferencias entre ambos grupos.



RESULTADOS:

Se estudiaron 63 pacientes que se distribuyaron en dos grupos, el grupo 1 con
27 pacientes sin factores de riesgo para el desarollio de diabelos gestacional,
y el grupo 2 con 36 pacientes que prasentarcn cualquier factor de riesgo para
la misma entidad. Fueron eliminadas tres pacientes del grupo uno y ocho del
grupo dos, por presentar un valor de giucemia en ayuno igual o mayor de 105
mg/d!.

De las 24 pacientes restantes del grupo uno, sélo 1 (4.2%) presentd prueba de
0’ Sullivan positiva {giucemia en ayuno igual o mayor de 130 mg/ldl una hora
después de una carga de 50 gramos de glucesa via oral) y 23 pacientes

(95.8%) presentaron prueba negativa. (Tabla 1)

En el grupo dos con 28 pacientes, 11 presentaron prusba de O'Sullivan positiva
(39.2%) y de éstas, 1 paciente (9.1%) presentd un solo factor de riesgo, 4
pacientes (36.3%) presentaron dos factores de riesgo, 3 pacientes (27.3%)
presentaron 3 factores de niesgo y 3 pacientes (27.3%) presentaron 4 factores
de riesgo. En este grupo también, 17 pacientes presentaron prueba de
O’Sullivan negaliva (60.7%) y 11 pacientes de estas (64.7%) presentaron sélo
un factor de riesgo y 6 pacientes (35.3%) presentaron 2 faclores de riesgo.
(Tabla 2)

El promedio de edad def grupo 1, fue de 27.7 ailos, con desviacion estandar de
2.84. Ei promedio de peso previo fue de 53.3 kg, con dasviacion esténdar de
9.29. El promedio de peso actual fue de 62.7, con desviacidn esténdar de

11.01. El promedio de gestaciones fue de 1.9,con desviacion estandar de .99.
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£l promedio de partos fue de 0.5 con desviacion estandar de 0.78. E! promedio
de abortos fue de 0.16, con desviacion estandar de 288.92. El promedio de
edad gestacional fue de 36 5 semanas, con desviacion estandar de 2.62. El
promedio de la cifra de glucemia en ayuna fue de 7791, con desviacidn
astandar de 10.37. Y al valor pramedia de la prueba de O'Sullivan fue de 92,33

mgldl, con dasviacion estandar de 16.41 (Tabla 3)

En el grupa 2 el promedio de edad fue de 39.1, con desviacién estandar de
468. El promedio da peso actual fua de 62.7, can desviacion esténdar de
10.12. El promadio de peso actual fue de 72.46,con desviacion estandar de
13.04. El promedia de gestaciones fue de 3.6, con desviacion estandar de 1.7.
El promedia de partos fue de 1.8, con desviacion estandar de 1.7. E) promedio
de abortas fue de 0.35, con desviacion estandar de 3.5. Ei promedio de
ceséreas fue de 0.46, con desviacion sstédndar de 0.69. El promedic de edad
gestacional fue de 36.28 semanas, con daesviacién esténdar de 3.5. E) valor
promedio de |a glucemia en ayuno fue de 88.03 mg/dl, con desviacién estdndar
de 13.86. El valor promedio de la glucemia abtenida madiante la aplicacidn de
la prusba de (¥Sullivam fue de 113.53, con desviacion esténdar de 23.41.
{Tabta 4)

El andlisis de correlacion simple, mostré ‘moderada carrelacidn entre las
valores de glucemia oblenidos mediante la aplicacion de la prueba de
O'Sullivan y el 50% de las variables analizadas (edad, peso previo, peso
actual, numera de abortas, macrasomia, ébita y glucemia en ayuno). El 50% de
las variables, no presentaron correlacién con los valores de la prueba de
O'Sullivan (antecedentes familiares de diabetes, nimera de gestaciones, partas

y ceséreas, edad gestacional, malformaciones y taxemia). (Tabla §)
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La comparacién estadistica per medio de la prusba de "t" de Student, mostrd
diferencia significativa entre ambos grupos en el valer de glucemia en ayuno y

el obtenido por ia prueba de O'Sullivan, con un valor de p< 0.06

28



TABLAS

28



TABLA 1. DISTRIBUCION DE LOS RESULTADOS DE LA PRUEBA DE
O'SULLIVAN EN PACIENTES SIN FACTORES DE RIESGO (grupe 1),

PRUEBA DE NUMERD BE NUMERO DE
O'SULLIVAN CASOS FACTORES DE
RIESGO)
POSITIVA ! 0
{ 4.2%) (0%)
NEGATIVA 23 0
(95.8%) (0%

O'Sullivan pasitiva (Glucena = 130 mp/dl a fn hora de una carga de 50 p de phucosa vhi oral en ayuno

Total de 1a muestra (24 pacientes).




TABLA 2. DISTRIBUCION DE LOS FACTORES DE RIESGO EN RELACION
CON LOS RESULTADOS DE LA PRUEBA BE O'SULLIVAN (grupa 2).

PRUEBA DE

O'SULLIVAN NIIMERO DE FACTORES DE RIESGO
[ 2 3 4
POSITIVA
7 I 4 3 3
(39 2% (9.1%) | (36.3%) (273%) | (27.3%)
NEGATIVO
17 ) 0 0 0
(60.7%) 647%) | (35.3%) (0%) (0%%)

O'Sullivan positiva (Glacema 22 130 mg/d? a Ja hora de una carga de 50 g de glucosa vin oral en avuno

Tatal de Ja mmestra (28 pacienies)
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TABLA 3. CARACTERISTICAS DY LA POBLACION SIN FACTORES BE
RIESGO (grupo 1)

S b L s s e < g tenian e e S 4 e b e e i e o e s o

VARIABLE X Desviaelén § Coeficiente Valor Valoy
Estandar de Minimo Miximn
. . U WA.L..c...L. N N
EBAD 277 284 1023 2500 3400
PESO 53.37 9.29 17 41 42.00 78.00
PREVIO
PESQO 62.70 11.01 17.56 50.00 84.00
ACTUAL
NUMERO DE 195 099 51.01 1.00 4.00

GESTACIONES

NUMERO DE 0.50 0.78 156.03 0.00 3.00
PARTOS
NUMERQ DE 0.16 0.09 28892 0.00 200
ABORTOS
NUMERO DE 025 0.55 188.58 0.00 2.00
CESAREAS
SEMANAS DE 36.50 2.62 7.18 31.00 4000
GESTACION
GLUCEMIA EN 7191 10.37 13.32 61.00 104.00
AYUNO
PRUEBA DE 9233 fo.41 17.78 52,00 137.00
O'SULLIVAN
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TABLA 4. CARACTERISTICAS DE LA POBLACEON CON FACTORES DE
RIESGO (grupo 2)

VARIABLE X Desvizeion | Coeliciente | Vator Valor
Estindar de Minimo Misino
- Variacidn
EDAD 3192 108 14 08 2500 4200
PESO 62.78 1210 19.28 45.00 86.00
PREVIO
PESO 72.46 13.04 18.00 51.00 97.00
ACTUAL
NUMERO DE 3.67 1.70 40.23 2.00 §$.00
GESTACIONES
NUMERO DE 1 8§ 1.77 95.77 0.00 7.00
PARTOS
NUMERO DE 0.35 0.55 156.44 0.00 2.00
ABORTOS
NUMERO DE 046 (.69 14924 0.00 200
CESAREAS
SEMANAS DE 36.28 351 968 29.00 42.00
GESTACION
GLUCEMIA EN 88.03 13.86 15.75 61.00 103.00
AYUNO
PRUEBA DE 113.53 2341 20.62 70.00 148.00
O'SULLIVAN .
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TABLA 5. CORRELACION (r) it LOS FACTORES DE RIESGO CON LOS
VALORES DE LA PRUEBA DE O'SULLIVAN.

FACTOR DE RIESGO VALOR B ©
EDAD 0.50"
PESO PREVIO 0.57"
PESO ACTUAL 0.50"
ANTEC. FAM. DE DIABETES 0.12
NUMERQ DE GESTACIONES 037
NUMERO DE PARTOS 011
NUMERO DE ABORYOS 0.42"
NUMERO DE CESAREAS 0.29
SEMANAS DE GESTACION 0.23
MACROSOMIA 0.50"
OBITO 0.40"
MALFORMACIONES 0.07
TOXEMIA 0.18
GLUCEMIA EN AYUNO 0.63"

* - Correlacion significativa con una probabilidad de error de p < 0.05
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ANALISIS:

La finalidad de la aplicacién de pruebas de tamiz en pacientes con factores de
riesgo para el desarrollo de diabetes gestacional, s el diagnostico temprano y
tratamiento oportuno, favoreciendo la vigilancia estracha y cautelosa del

binomio madre-hijo, disminuyendo la morbimortalidad atribuida a esta patologia

Los factores de riesgo implicados en la aparicion de diabetes durante la
gestacion son, edad materna igual o mayor de 25 anos, obesidad,
entecedentes familiares de diabetas (sobre todo en familiares de primer orden),
antecadentes de macrosomia, malformaciones, polihidramnios y asociacién con

otres patologias como s hipertension durante el embarazo. (3, 4, 5)

Le diebetes es un transtomo que determina daflo multisistémico en la madre,
derive su importencia e |a relacidn que guarda con mayor nimero de pérdides
fetales, anormelidades metabdlicas neonateles, malformaciones y transtorno
del metab6lismo de carbohidrate durante le nifiez y le adolescencia y mayor

incidencia de diabetes mellitus que le poblecidn general. (10)

No se conoce el mecanismo exacto de la génesis de fas multiples alteraciones
metabdlicas y malformeciones en fos hijos de madres diebéticas, pero se han
propuesto fos efectos de la hiperglucemia e hiperinsulinemia como principales

precursores,aunque en realidad se apoya la teoria multifactorial.

En nuestre pablacién observamos que entre mayor es 6l nimero de fectores de
riesgo en cada paciente, mayor serd el niimero de pruebas de temiz positivas.
Sin embargo fa ausencia de factores de riesgo no predice pruobas de temiz

negativas.
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Se observg una carrelacion moderada entre los valores de la prusba de
O'Sullivan y la edad, peso previo, peso actual, antecedents de aborto o
macrosomia y sobre todo con el valor ds glucemia én ayuno, con una

probabilidad de errror da p< 0.05

La comparacién estadistica entre ambos grupos, por medio de la prueba de "t"
de Student, mostrd valores significativamants diferentes en los valores de
glucemia en ayuno y los obtenidos por la prugba de O'Sullivan, con un valor de

p< 0.08
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CONCLUSIONES:

1.-A mayor numero de factores de riesgo implicados en la génesis de diabetes
gestacional, mayor numero da alteraciones en la glucemia detectadas por 13

prueba de O'Sullivan.

2.-Todas las pacientes con tres o mas factores de riesgo, prasentaron pruebas

de tamiz positivas.

3.-La ausencia de factores de riesgo en las pacientes, no predice prushas de

tamiz negativas.

4.-S6lo la edad, peso previo, peso actual, antecedentes de Gbito y macrosomia
y los valores de glucemia en ayuno, mostraron comelacion estadisticamente

significativa con el valor de glucemia obtenido por ia prueba de O'Sullivan

5.-Los valores de glucemia en ayuno y los obtenidos mediante la prueba de

O'Sullivan fueron estadisticamente diferentes en ambos grupos.

6.-Todas las pacientes embarazadas con factores de riesgo son candidatas a
la aplicacién de prusbas de tamiz para la deteccién temprana de diabetes

gestacional
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