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DIABETES Y EMBARAZO

Dr. Ivan Patricio Vega Checa®; Dr. Carlos Montenegro Moreno!.

Resumen

El embarazo es un estado metabolico inico en el cual la madre tiene
que aportar sustrato y energfa, no sélo para sus propias urgencids energéticas sino
también para los requerimientos metabélicos del feto. La diabetes interfiere con los
cambios adaptativos maternos normales prodiciéndo alteraciones fetales. En la
presente revision bibliogréfica se trataré de estudiar ln definicion de diabetes gesta-
cional, su fmopatologia clasificacién, diagnostico y tratamiento. '

Definicidn

La diabetes gestacional es defini-
da por el National Diabetes Data Group
como la disminucion de la tolerancia a-los hi-
dratos de carbono que se reconoce por pri-
mera vez durante el embarazo actual (1).
Por otra parte, el informe de la Organizacion
Mundial de la Salud de 1980 establece que
los criterios diagnosticos de la diabetes ‘de-
ben ser los mismos en todas las mujeres adul-
tas, embarazadas o no (2). Dorothy Reyéroft
considera que es la intolerancia gestacional
verdadera a los catbohidratos provocada por
el embarazo y.secundaria de hormonas-dia-
betdgenas (3). k
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En las primeras semanas del em-
barazo normal se ve ripidamente afectado el

metabolismo materno de los carbohidratos
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por uha elevacion en los niveles séricos de
estrogeno y progesterona la cual culmina en’
hiperplasia de la célula beta pancredtica, au-
mento de la.secrecion de insulina, € intensi-
ficacion de la sensibilidad-tisular a esta-hot-
mona. . Estas _alteraciones - metabdlicas son
anabdlicas y estimulan al aumento del depb-
sito de glucogeno tisular. Aumenta la utiliza-
cion de glucosa periférica y disminuye. sus
niveles plasmiticos erl ayunas en cerca .de
100/0 hacia la mitad o final del primer tri-
mestre, s decir, antes de que exista en ¢l
feto una necesidad sustancial de este nutrien-
te (3).

Durante la segunda mitad: del
embarazo, el metabolistho materno de los
carbhidratos es sometido a estrés por eleva-
cion de los niveles de somatotropina coridni-
ca placentaria y otras hormonas esteroides y
proteinicas sintetizadas por la placenta. Los
niveles en plasma de. prolactina, cortisol y



glucagon son también mas altos al final del
embarazo. La suma de estos cambios hormo-
nales origina resistencia discreta a la insuli-
na, movilizacibn de los depdsitos hepaticos
de glucogeno, aumento en la produccion de
glucosa hepitica, y estrés en cuanto a tole-
rancia normal a la glucosa en estado de ali-
mentacién, En general, estas alteraciones
metabolicas facilitan la anabolita durante
perfodos de alimentacion, pero son cata-
bolicos en los periodos postprandial y noc-
turno de ayuno con niveles mis bajos de
glucosa postabsorcion que en mujeres no
gravidas (4), '

En relacion al metabolismo de
las proteinas en las mujeres no embarazadas
el nivel total de alfa amino—nitrogeno en el
plasma es de 3,0 mM. Tadavia este valor dis-
minuye a 2, 3 durante la gestacion, y tal
merma es equiparable a la de la glucosa (5).
Los valores en la mayor parte de aminoéci-
dos son mds altos en el compartimento fetal
_hasta el término., '

» Todavia es limitada la informa-
“¢ibn concerniente a los cambios en ¢l conte-
nido de proteina en la mujer promedio es
de cerca de 9 kg durante la segunda initad
del embarazo, esto es, cuando tiene lugar
el mayor aumento de peso en el feto. El de-
posito materno de proteina se encuentre en
itero, mamds y sangre. ’

El embarazo normal se caracte-
riza por deposito materno de grasa en los
primeros meses, seguido en la scgunda mi-
tad de la gestacion. por movilizacion de la
grasa, que coincide con la utilizacion acele-
rada de glucosa y aminodcidos por el feto

(6).

El deposito de grasa en la madre
¢s repulado firmemente hasta la mitad de la
gestacion. Mas tarde, en el embarazo, el in-
cremento en la incorporacion de glucosa al
tejido adiposo depende de aumento en la
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reesterificacion (7). La enzima lipasa de li-
poproteina participa en €l control coordi-
nado del deposito de grasa y movilizacton
de la misma (8).

Los requerimientos metabdlicos
materno fetales durante la gestacibon depen-
den del desarrollo de un nuevo 6rgano endd-
crino que sintetice analogos de hormonas es-
teroides y péptidos neuroenddcrinos mater-
nos. Este 6rgano complejo, que interactia
con la madre y el feto, requiere un incremen-
to extenso del flujo sanguineo para propor-
cionar al feto una transferencia 6ptima de
nutrientes, oxigeno, agua, minerales y vita-
minas. ‘

f.a somatomamotropina corioni-
ca humana es la hormona peptidica mis
importante sintetizada por la placenta. En
efecto, es inmunoquimica e inmunologica-
mente simifar a la hormona hipofisaria del
crecimiento y tiene propiedades insulinotro-
picas y lipoliticas. Esta hormona posee acti-
vidades biologicas multiples, que incluyen
crecimiento de la mama fnaterna en prepara-
cidy para la lactancia, lipdlisis y aumento en
la transferencia de glucosa y aminoicidos al
feto al final del embarazo. No s¢ ha definido
claramente el control de la funcién de esta
hormona en la placenta pero puede residir
en el citotrotoblasto de 1a misma (9).

la somatomamotropina coridni-
cd_humana estimula la sintesis de insulina
materna y la libera en respuesta a la admi-
nistracion de glucosa. Si al ginal del emba-
razo existe reserva inadecuada de insulina
materna, la interaccion de este péptido pla-
centario y la secrecién insuficiente dé insu-
lina materna menoscaba la tolerancia a la
glucosa por parte de la madre (3).

Las microvellosidades de la pla-
centa tienen receptores especificos de insu-
lina, pero se desconoce el papel de esta hor-
mona en la modulacidon placentaria de nu-
trientes maternos especificos. Aunque la in-
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sulina materna es desdoblada y degradada
por la placenta, esta hormona no es transpor-
tada al feto (3).

~ El flujo sanguineo placentario
puede disiminuir en la placenta en mujeres
con problemas vasculares secundarios a dia-
betes dependiente de insulina (tlpO 1), lo
cual causa hipoxia'a largo plazo y anorma-
lidades vaculares placentarias. También Ja hi-
pertension inducida por el embarazo es mds
frecuerite en mujeres diabéticas gravidas, lo
cual también reduce en flujo sangufneo enla
placenta (3).

La diabetes puede producir con-
centraciones netamente anormales de gluco-
sa materna, 4cidos grasos libres, triglicéridos,
aminoécidos, estradiol e insulina, estas per-
turbaciones del medio metabblico endécrino
materno pueden a su vez alterar la actividad
de enzimas del metabolismo intermedio de
la placenta. ‘

Diament y colaboradores han in-
formado ‘que las placentas de embarazos en
diabéticas acumulan’ triglicéridos, fosfolipi-
dos y glucogeno en proporcion con las ele-
vaciones de precursores metabolicos en el
plasma materno. Observaron un aumento en
la actividad de las enz{mas pentosa y cinisa
de piruvato en las placentas de mujeres con
diabetes gestacional, lo cual spgiriéron que
podria estar relacionado con hiperinsuline-
mid thaterna y fetal, pues estas enzimas son
dependientes de la insulina en el higado y
tejido adiposo (10).

Clasificacion de intolerancia a glucosa en
mujeres embarazadas :

4) Diabetes Tipo I: Diabetes Sacarina De-
pendiente de Insulina.
Existe una propension a cetosis. Deficien-
¢ia de insulina, por pérdida de célu-
las de los islotes. A menudo asociada con
tipos especificos de HLA con predisposi-
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cibn a' insulitis ‘miral o fendmenos- auto-
inmunitarios (anticuerpo - de:. célula ‘de
islote). Ocurre a cualquier edad. Frecuen-
te en la juventud. Estas mujeres suelen
tener peso normal, pero ‘pueden ser
obesas. S AR

Diabetes Tipo II: Diabetes Sacarina No
Dependiente  de Insulina Resistente a
cetosis. .

Mas. frecuente en adultos pero presente a
cualquier edad. En la mayoria con peso
excesivo. Puede observarse en grupos fa-
miliares como rasgo genético dominante
autosbmico. Requiere siempre insulina
contra la hiperglicemia durante el embara-

b
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¢) Diabetes Tipo IHI: Intolerancia Gestacio-
nal a Carbohidratos. Diabetes Gestacio-
nal. ,
Se realizan pruébas' de seleccibén a todas
1as mujeres con 24 a 28 semanas de emba-
rizo se les administra una-carga de gluco-
sa de 50 gr. por via bucal al azar (no nece-
sita. estar -en ayunas). Una hora después
un valor de glucosa en plasma de 140mg/
dl o mis, constituye indicacion para eje-
cutar prueba de tolerancia bucal a la glu-
cosa,

Diabetes Tipo IV: Diabetes Secundaria
Fibrosis quistica. Trastornos endécrinos
como acromegalia, = hiperprolactinemia;
sindrome de Cushing, anormalidades del
receptor de insulina, o formas anormales
de insulina, drogas o. agentes quimicos,
dialisis renal, trasplante de (’n'gano, algu-
nos sindromes genéticos.

d

~

Diagndstico

La glicemia plasmaética tras so-
brecarga oral con glucosa inicidlmente des-
criba por O’Sullivan, es el método més uti-
lizado como Test de Screenmg que consiste
en la administracion a la gestante entre las
semanas 24 y 28 de embarazo (11) de unos
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50 gramos de ghicosa, sin que necesariamen-
te tenga qué estar en ayunas ni 2 una hora
concreta del dfa. Una hora mis tarde se ex-
trae sangre venosa para la determinacion de
glucemia plasmitica. Un valor igual o supe-
tior 2 140 mg/dl se considera suficiente para
indicar la realizacidon de una curva de gluce-
mia (12).

El diagnéstico definitivo -de dia-
betes gestacional continia basindose en el
test de tolerancia oral a 100 gramos de glu-
cosa de tres horas de duracidon descrito por
O’Sullivan y Mahan (13) en donde dos valo-
tes superiores 4 las siguientes cifras estable-
cen el diagnostico:

0 minutos 105 mg/dL
60 minutos 190 mg/dl.
90 minutos 165 mg/dl.

Un valor de glucosa en sangre en
ayunas mayor de 105 mg/dl es suficienté in-
dicacién para efectuar una curva de toleran-
cla a la glucosa (13).

Implicaciones de la diabetes gestacional
a) Repercusion sobre el embarazo actual:

Aumento de la mortalidad peri-
natal (14) (15) (16) (17) (18) (19).

Aumento de la frecuencia de
pteclamsia, polihidramnios y parto prema-
turo (20 - 21).

- Aumento de macrosom{as, inter-
vencion quirtirgica en el parto y parto trau-
maticor (22 - 23 - 24 - 25).

Aumento de la mortalidad neo-
natal (hipoglicemia, hipocalcemia, hiper-
bilirrubinemia, distres respiratorio) (26).

b} Efectos a largo plazo sobre el _féfo:

Aumento del riesgo de obesidad.
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Aumento del riesgo de diabetes
(27 - 28-29).

¢) Implicaciones a largo plazd para la madre:

Aumento del riesgo dé diabetes
(30-31-32).

Asistencia de la embarazada

En términos generales se deben
satisfacer tres finalidades para asegurar la
supervivencia del hijo de la madre diabéti-
ca. La primera es un control estricto del pro-
ceso metabolico, lo que parece lograrse to-
mando como f{ndice de control la concentra-
cion de la glucosa materna. La segunda se
refiere a la vigilancia del feto para estimar
el grado de crecimiento y bienestar fetal; la
tercera es obtener un producto a término
mediante un parto eutdcico que asegura un
recién hacido maduro.

El indicador bioquimico del gra-
do de control metaboélico consiste en que el
nivel sanguineo de glucosa de ayuna sea
entre 60—-100 mg/dl y que la glucemia post-
prandial no exceda de 140 mg/dl.

En la dieta la cantidad total de
encrgia se fija en 30 Kcal por Kg de peso
ideal en el primer trimestre, y ese aporte elé-
va a 40 Kcal en el resto de la gestacion. El
aumento admisible para el peso corporal
debe ser de 10 a 11 kg, igual que en la emba-
razada no diabética. La distribucion de ener-
gia diaria se calcula en 20 o/o de proteinas,
45 o/o carbohidratos y 35 o/o de grasas. Se
ha insistido ‘en incrementar el contenido de
fibra en los nutrimentos: asi mismo tre re-
comienda el uso de vitaminas y calcio. La
dieta debe distribuirse en 5 a 6 ingestas para
minimizarlas excursiones glucémicas post-
prandiales, evitar la cctonuria dé ayuno y en
caso de tratamiénto con insulina, disminuir
el riesgo de hipoglicemia en el periodo entre
dos ingestas. -

La hiperglicemia debe controlat-
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se con insulina en cantidad que sea necesaria
y en el nlimero de aplicaciones que se requie-
ran, Se pueden utilizar insulinas de acciones
tanto intermedia como ripida o una combi-
nacion de las dos. Es importante sefialar que
los hipoglicemiantes bucales no deben em-
plearse durante el embarazo, porque no son
capaces de controlar el trastorno metabolico
materno, provocan hlpermsullmsmo en el
feto ya que atraviczan la barrera placentaria
y supuesta accion teratogénica,

En relacibn a la- vigilancia. del

estado fetal, el desarrollo de técnicas exter-
nas constituye el camblo mds - importante

y progreso en el reconocimiento del bienes-
tar fetal. La prueba sin éstrés s¢ debe efec-
tuar semanalmente desde la semana 32 de la
gestacion; después se hace dos veces por se-
mana desde la scmana 36.

La ultrasonografia en los dos pri-
meros trimestres permite determinar la edad
gestacional y la deteccion de malformacio-
nes, mas tarde se estima el crecimiento cefa-
lico mediarite el didmetro blparletal y se
compara con el crecimiento somético. La
hospitalizacion de las pacientes se- debe con-

siderar como una urgencisz particular y no .-

como medida sistematica.

Lo ideal es llevar a la paciente a
término y procurar el parto vaginal, pero
cuando hay riesgo dec dafio fetal ge llega 4
intecrumpir ‘el embarazo entre las semanas
38 y 39, realizando una cesirea s6lo por ra-
zones obstétricas.

Ya se ha citado anteriormente el
riesgo de diabetes futura que supone para la
madre el diagnobstico de una diabetes gesta-
cional. ‘E¢ importante, que en el postparto
se considere su tolerancia a la glucosa que se
hara 6 semanas después del parto o tras fina-
lizar la lactancia.

Es importante programar la pla-
nificacion familiar considerando la posibili-
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dad de futuros embarazos para tomar deci-
siones correspondientes. Si no existen con-
traindicaciones, se prefenran los metodos
mecanicos. Los contraceptivos orales tienen
el inconveniente de actuar desfavorablemen-
te sobre el m‘ctabdlisind de la’gluwsa El
gestigeno dxsmmuye la sensnbllldad a la
glucosa (33) y el estrogeno actha potencnan-
do la accidn del gestigéno al disminuir ‘su
secrecion por la bilis (34) al mismo ft{iempo
que favoreciendo el déficit ‘de pmdoxal “fos-
fato que puede aumentar la gluconeogenests
hepatlca (35). Los triglicéridos aumentan ya
que el incremento de su sintesis hepatica
por parte de los estrogenos (36) no es con-
trarrestado por el mayor aclaramlento meta-
bolico debido a los progestagenos El coleste-
rol plasmatxco aumenta dlscretaménte y lo
que es mis importante, varia él nivel de HDL
colesterol (37). En caso de necesitar un con-
traceptivo oral, serin de eleccién los prepa-
rados trifasicos. -

Cetoacidosis diabética

La cetoacidosis diabética s un
trastornio. metabdlico de suma gravedad ca-
racterizado por un ritmo acelerado de glu-
cogendlisis, gluconeogénesis y cetogénesis
hepética y una merma de la utilizacion de la
glucosa, factores todos que causan una eleva-
cién del nivel de glucosa y cetodcidos en
sangre.

Estas anomalias, junto con el au-
mento de movilizacion de los dcidos grasos
libres del tejido adiposo y la mayor proted-
lisis muscular, dan lugar a und inundacioén
del torrente sanguineo con substratos para la
hiperproduccion hepatica de glucosa. y cuer-
pos cetbnicos. '

Las anomalias hormonales mas
importantes de este cuadro son un déficit
de insulina circulante, que favorece el cata-
bolismo, y una hiperglucagonemia conside-
rable. La hiperglucemia origina una diuresis
osmotica, con la deplecibn consiguiente del



volumen intravascular, la cual estimula a su
vez el sistema nervioso simpitico y la libera-
cion de catecolaminas.

El aumento de catecolaminas de-
termina un incremento enorme de la movili-
zacidn' de 4cidos grasos libres del tejido adi-
poso. El aumento de los niveles de adrenali-
na y glucagbn en sangre potencia la gluco-
neogenesis, la glucogenélisis y la cetogénesis
hepaticas, y la adrenalina disminuye ademis
toda secrecién residual de insulina endbgena.

La elevacién acusada de los nive-
les de Acidos grasos libres hace que se reduz-
ca también la oxidacion de los cuerpos ceto-
nicos en los tejidos periféricos, determinan-
do una intensa hipercetonemia y una cetonu-
ria masiva. :

La liberacion de otras hormonas

Ah:tmt
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del estres, como cortisol y hormona de creci-
miento, acentlia estos fendomenos patogéni-
cos de la cétoacidosis diabética, al tener tales
sustancias actividad antiinsulinica.

Aunque la resorcion tubular re-
nal de glucosa y cuerpos cetdnicos no esta
limitada por un dintel iniximo, la glucosuria
y la cetonuria observadas durante la cetoaci-
dosis diabética se deben a que los tibulos re-
nales resorben menos del 100 o/o de la glu-
cosa y los cuerpos cetonicos filtrados. La eli-
minacion masiva de estos dos compuestos,
con la consiguientes diuresis osmética, pro-
duce grandes pérdidas de sodio, potasio, cal-
cio, fosfato, amonio y otros iones por la ori-
na, Estas pérdidas tan intensas de agua y
electrolitos, combinadas con una acidosis
intensa, pueden llegar a originar colapso
cardiovascular y muerte.

‘The evaluation of iron deficiency in a high risk population could be
done throug the careful selection of different biochemical and hematological indi-
cators that could translate properly the different status of its evolution:

1. Iron deficiency stores by serum ferritin;

2, Deficiency of iron marrow supply by erythrocyte protoporphirin,

porcentage of transferrin saturation and transferrin receptors; and

3. Iron deficiency anemia by hemoglobin or hematocrit determina-

tions.

The purpose of the iron evaluation will let correctly select the diffe-
rent indicators to estimate the iron status of the target population. The sensivity
and especificity ‘of the indicators are important aspects to be considered, as well
as the magnitude of the deficiency and the ocurrence of other confiusing factors
such as: hemoglobinopaties, malaria, infection, etc.
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