380

Ginecol Obstet Mex. 2017 junio;85(6):380-390.

Diabetes gestacional: conceptos
actuales

Vigil-De Gracia P, Olmedo J

exponer los conceptos mds actualizados de diabetes y
embarazo.

busqueda en PubMed y Lilacs de articulos de revision
publicados en inglés o espanol entre los afios 2001 y 2016 con los
términos “diabetes mellitus”, “diabetes gestacional”, “diabetes y
embarazo”.

se encontraron 525 articulos. El consenso total de los
principales temas de diabetes y embarazo se concentra en las dltimas
27 revisiones y 7 guias clinicas, que son la base de esta revisién. La
diabetes gestacional se asocia con mayor riesgo de preeclampsia, de
posibilidad de cesdrea, macrosomia, distocia de hombros y mortalidad
perinatal. Estd demostrado que el primer paso en el tratamiento de
la diabetes es la dieta adecuada y luego la insulina o metformina. La
gliburida no debe indicarse para el control de la diabetes gestacional.

la diabetes gestacional sigue siendo una de las
principales complicaciones obstétricas con alta tasa de morbilidad
materna, neonatal y pediatrica. El tratamiento debe enfocarse a la dieta
como primera medida y, de ser necesario, una estrategia farmacoldgica
de metformina e insulina como Unicas opciones.

diabetes gestacional, embarazo, preeclampsia
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Gestational diabetes: Current concepts

Vigil-De Gracia P, Olmedo J

To present the most up-to-date concepts of diabetes and
pregnancy.

PubMed and lilacs search articles published in english or
spanish between 2001 and 2016 with the terms "diabetes mellitus",
"gestational diabetes", "diabetes and pregnancy".

525 articles were found. The overall consensus on the
major issues of diabetes and pregnancy is concentrated in the last 27
reviews and 7 clinical guidelines, which are the basis of this review.
Gestational diabetes is associated with an increased risk of preeclamp-
sia, caesarean section, macrosomia, shoulder dystocia and perinatal
mortality. It is proven that the first step in the treatment of diabetes is
the proper diet and then insulin or metfomine. Glyburide should not
be indicated for the management of gestational diabetes.
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Gestational diabetes continues to be one of the

main obstetric complications with a high rate of maternal, neonatal
and pediatric morbidity. Treatment should focus on diet as a first step
and, if necessary, a pharmacological strategy of metformin and insulin

as the only options.

Gestational diabetes; Pregnancy; Complications preg-

nancy

La diabetes es una de las enfermedades mas
prevalentes en el mundo moderno, consecuen-
cia, también, del aumento de la obesidad, la
alimentacion inapropiada y el sedentarismo, este
Gltimo explicado, en parte, por el abuso de la
tecnologia y las facilidades de la modernidad.
Uno de los grandes problemas de salud actual es
la diabetes, que se extiende hasta la mujer em-
barazada con repercusiones obstétricas, fetales,
neonalates, pediatricas y en la vida de la mujer
que sigue al embarazo. El objetivo principal de
esta revision es exponer los conceptos mds ac-
tualizados acerca de la diabetes y el embarazo.

Busqueda en Pubmed y Lilacs de los términos,
“diabetes mellitus”, “diabetes gestacional”, “dia-
betes y embarazo” de publicaciones aparecidas
entre los meses de enero de 2001 a diciembre
de 2016. Se revisaron articulos clinicos, con
asignacion al azar, de revision, escritos en inglés
o espafiol, solo en seres humanos.

Se encontraron un total de 525 articulos, sin
embargo, el consenso total de los principales
topicos de diabetes y embarazo se centra en las

Complejo Hospitalario Dr. Arnulfo Arias
Madrid, Caja de Seguro Social, Sala de
Patologia Obstétrica, Panama.

Dr. Paulino Vigil De Gracia
pvigild@hotmail.com

dltimas 27 revisiones y 7 guias clinicas que son
la base de esta revision.

Definiciéon y epidemiologia

La diabetes es una de las alteraciones metabdli-
cas mas comunes, con incremento en las Gltimas
décadas de su prevalencia en la poblacién adulta
de todo el mundo, con graves consecuencias y
altos costos humanos, sociales y econémicos.'

En el afo 2013, la cantidad de personas con
diabetes reportada en 130 paises fue, aproxima-
damente, de 382 millones. Se espera que para
el afo 2035 esas cifras se incrementaran a alre-
dedor de 592 millones de personas, si mientras
tanto no se modifican los factores de riesgo de
obesidad y el sedentarismo.?

Por lo que se refiere al embarazo, la prevalen-
cia de diabetes puede variar segin el grupo de
poblacién y la etnia. La prevalencia en el norte
de Europa varia de 0.6% en Holanda a 6.3% en
Italia. En Estados Unidos se estima en 7%.2 Si
se utilizan los nuevos criterios propuestos por
el estudio HAPO (Hyperglycemia and Adverse
Pregnancy Outcome) para diabetes gestacional,
el rango puede situarse entre 9 y 26%.* En la po-
blacion global se estima que, aproximadamente,
de 6 a 7% de los embarazos se complican por
la diabetes y 88-90% son mujeres con diabetes
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gestacional, 10 a 12% diabetes pregestacional:
35% tipo 1y 65% tipo 2.*

La diabetes gestacional es un padecimiento de
la mujer caracterizado por intolerancia a los
carbohidratos, que resulta en hiperglucemia
de severidad variable, que se inicia y reconoce
durante el embarazo.? La diabetes gestacional
se asocia con incremento de las complicaciones
para la madre durante el embarazo y en la vida
posterior del feto, neonato, joven y adulto.

La mujer embarazada con esta alteracién tiene
mayor riesgo de padecer trastornos hipertensi-
vos del embarazo, nacimientos por via cesarea
y morbilidades asociadas con la diabetes.*
Ademas, en 50% de las pacientes con diabetes
gestacional hay un riesgo incrementado de
llegar a padecer diabetes mellitus tipo 2 en los
siguientes 10 anos.

Las consecuencias perinatales se relacionan
con el momento de inicio de la diabetes, con
las concentraciones maternas de glucosa y
con la duracién, en donde puede haber des-
de macrosomia fetal, hipoglucemia neonatal,
hiperbilirubinemia, incremento de nacimiento
por cesdrea o parto instrumentado, distocia de
hombro, trauma fetal durante el nacimiento y
muerte fetal-neonatal.® Esta relacion entre la
hiperglucemia materna y la macrosomia fetal y
sus consecuencias metabdlicas fue demostrada
en el estudio multicéntrico HAPO.®

Mecanismo de regulacion de la glucemia

En la paciente embarazada, las concentraciones
de glucosa preprandial disminuyen al inicio y
durante todo el embarazo, y hay menor sensi-
bilidad de la insulina en aproximadamente 50%
con respecto al estado libre de embarazo.”®
Ademas, en el higado se incrementa la produc-
cién de glucosa, lo que sugiere un defecto en la
accio6n de la insulina en el higado. El aumento
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de la glucosa enddgena al final de embarazo
se relaciona con una subida significativa de las
concentraciones preprandiales de insulina.” Estas
alteraciones fisiolégicas durante el embarazo
son controladas por factores placentarios de
tipo hormonal, como el lactégeno placentario,
progesterona y estrégenos.” Todos estos cambios
llevan a un efecto lipolitico y reorientantacion
del metabolismo materno a la utilizacién de los
lipidos en vez de la glucosa, para favorecer la
utilizacion de la glucosa por el feto. Por lo tan-
to, se incrementan los acidos grasos libres, que
también alteran la sensibilidad de la insulina.”

Antes de conseguir el embarazo, la paciente
con diabetes gestacional ya tiene resistencia a
la insulina, que se traduce en disminucién mas
marcada de la sensibilidad de la insulina, que
produce intolerancia a la glucosa.” Esta altera-
cién repercute en la produccion de insulina por
las células B del pancreas, en donde una disfun-
cion persistente se traduce en mayor severidad de
la intolerancia a la glucosa durante el embarazo.

Complicaciones maternas y fetales

Las mujeres embarazadas con diabetes gesta-
cional tienen un riesgo elevado de morbilidad
durante el embarazo, el parto y después del
nacimiento. En el estudio HAPO® se encontr6
un riesgo elevado de hipertensién gestacional
(5.9%) y de preeclampsia (4.8%). Ese estudio
demostrd, ademas, una relacién directa con la
primera prueba de glucemia alterada y el riesgo
de preeclampsia. De la misma manera, Gorgal y
colaboradores® reportaron valores similares en su
estudio, con un riesgo elevado de hipertension
gestacional en 5% y de 6.3% de preeclampsia
en las pacientes con diabetes gestacional.

Otra de las complicaciones que pueden ex-
perimentar las embarazadas diabéticas es la
macrosomia fetal, donde la hiperglucemia tiene
una relacion directa con la adiposidad neonatal,
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que se torna en incremento del tamafo fetal vy,
por ende, del aumento de distocia al momento
del nacimiento, sobre todo de hombro, cuando
el peso fetal excede los 4 kg.® Esta macrosomia
implica mayor tasa de nacimiento por cesarea,
con una frecuencia aproximada de 23.7%.° Gor-
gal y su grupo’ reportaron incremento de cesdrea
no electiva en 19.5% de las pacientes diabéticas
versus 13.5% de no diabéticas.

Otro riesgo importante a considerar es la muerte
prenatal y posnatal. En el estudio HAPO® no se
encontro riesgo aumentado de muerte prenatal
en pacientes con hiperglucemia. Sin embargo,
Crowther y colaboradores' encontraron un
incremento de muerte prenatal en pacientes sin
tratamiento de la diabetes gestacional.

Las complicaciones de la diabetes gestacional
trascienden al parto, con repercusiones para el
feto y la vida posterior de ambos. La mujer con
diabetes gestacional tiene un riesgo elevado de
padecer diabetes mellitus tipo 2 a largo plazo,
por lo que se considera un factor predictivo
de la misma. Una revisién sistematica'' de 20
estudios encontr6 un riesgo 7 veces mayor en
pacientes con diabetes gestacional comparado
con mujeres con glucemia normal; por eso se
recomienda el seguimiento de la paciente desde
los dos o tres meses posterior al parto.

Otras complicaciones a largo plazo que expe-
rimentan las pacientes son las enfermedades
cardiovasculares y el sindrome metabdlico. La
prevalencia de este Gltimo es tres veces mas
frecuente en pacientes con diabetes gestacional
comparada con las de concentraciones normales
de glucosa. También se ha demostrado que a los
tres meses posparto la prevalencia de sindrome
metabdlico se incrementa 10% "y 70% el de
riesgo de enfermedad cardiovascular,’ este Gl-
timo atribuido a varios factores que interactdan,
como la diabetes mellitus tipo 2, sindrome me-
tabdlico y la disfuncién vascular.™

Asi como la diabetes gestacional genera cambios
a largo plazo en la madre, en el recién nacido
se generaran alteraciones como la obesidad,
diabetes mellitus tipo 2 y sindrome metabdlico.™
Estas alteraciones, a largo plazo, dependen de la
susceptibilidad genética y de la asociacion con
ciertas condiciones ambientales posnatales.’ Hoy
dia se hace referencia al fenémeno de trasmision
epigenética, en donde el recién nacido adquiere
caracteristicas de la madre, que se reflejan en la
programacion fetal. La hiperglucemia materna
genera hiperglucemia intrauterina lo que, a su
vez, da lugar a la hiperinsulinemia fetal con mo-
dificacion en el patron de crecimiento y alteracion
posterior del metabolismo fetal. Este aumento
en el peso fetal incrementa el riesgo de diabetes
mellitus tipo 2 (seis veces mds) comparado con
recién nacidos con peso normal.™'¢ El incremento
de la diabetes mellitus en el recién nacido genera
un riesgo elevado, a largo plazo, de obesidad (dos
veces mayor) y de sindrome metabélico (cuatro
veces mayor) con respecto a los recién nacidos
de madre sin diabetes gestacional.'”

Los criterios para el diagnéstico de diabetes
gestacional se establecieron, por primera vez,
hace mas de 40 afos, cuando se identificaron
pacientes con riesgo elevado de diabetes des-
pués del embarazo, mas que identificar mujeres
embarazadas con riesgo elevado de resultados
perinatales adversos. Hoy dia, el punto algido
es determinar una prueba diagndstica que sea
costo-efectiva y que permita beneficiar a las
mujeres embarazadas de un diagnéstico opor-
tuno y tratamiento adecuado. El cribado de
diabetes gestacional se basa en la historia clini-
ca, antecedentes familiares y factores de riesgo
asociados con la diabetes gestacional. (Cuadro
1) La basqueda de factores de riesgo (personales
patolégicos y familiares) para identificar diabetes
gestacional solo consigue diagnosticar a la mitad
de las pacientes que la padecen.
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Estrategia para la deteccién temprana de diabetes
gestacional

Factores de riesgo

. Diabetes gestacional en embarazo previo
. Macrosomia en embarazo previo

. Conocida con intolerancia a la glucosa

. Sobrepeso y obesidad

. Sindrome de ovarios poliquisticos

6. Padres diabéticos

U1 A WK =

Hacer el cribado tan pronto se pueda, si la diabetes
gestacional no fue diagnosticada, el cribado se repite
nuevamente entre las 24 y 28 semanas de gestacion.

En 1998 se cred The International Association of
Diabetes and Pregnancy Study Groups (IADPSG),
con el propésito de ser una organizacién que fa-
cilite la colaboracion entre diferentes naciones
para el estudio de la diabetes y el embarazo.
La IADPSG, en 2008, organizé el International
Workshop Conference on Gestacional Diabetes,
Diagnosis and Classification, donde se revisaron
los resultados del Hyperglucemia and Adverse
Pregnancy Outcome Study (HAPO)® y se estable-
ci6 que los criterios diagndsticos para diabetes
gestacional hasta ese momento se basaban en
factores de riesgo en la mujer que podian favore-
cer el inicio de la diabetes después del embarazo
o en criterios que eran de pacientes no embara-
zadas, y no se valoraba a quienes tenian riesgo
de complicaciones perinatales. Con el fin de
justificar una herramienta de deteccién masiva
para la diabetes gestacional, los programas de
cribado se generalizaron, a pesar de no llenar las
expectativas, por lo que ha generado numerosos
debates en torno a los métodos de cribado y su
repercusion en la morbilidad y mortalidad de la
madre y su hijo."

Con la publicacion de ensayos clinicos con
asignacion al azar, en donde se buscaba el
beneficio del tratamiento de diversos grados de
hiperglucemia en el embarazo, los resultados
mostraron un beneficio para el grupo que reci-
bi6 tratamiento luego del diagnéstico oportuno
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versus las no tratadas.'®'? Estos hallazgos apoyan
la necesidad de una estrategia de cribado porque
es un padecimiento en gran parte asintomatico
en donde el diagndstico oportuno favorece una
intervencion benéfica para las pacientes.

El método mas utilizado de cribado fue el creado
por O’Sullivan y Mahan en 1973, cuando propu-
sieron la prueba de tolerancia a la glucosa de 50
gen 1 hora, realizada entre las 24 a 28 semanas
de gestacion.’® Algoritmo 1

Luego de reportarse la prueba de cribado po-
sitiva, la prueba diagnéstica es la de 75 o 100
g de tolerancia oral a la glucosa, donde cada
prueba reporta diferentes concentraciones de
glucosa para establecer el diagnéstico de dia-
betes gestacional.

En el 2008, el estudio HAPO (Hyperglycemia
and adverse Pregnancy Outcome),® de cardc-
ter prospectivo, observacional y multicéntrico
(25,505 mujeres embarazadas en 15 centros)
se disefi¢ para determinar si la hiperglucemia
durante embarazo se asocia con mayor riesgo
de complicaciones fetales, y determinar el
valor glucémico a partir del cual sobrevienen
estas alteraciones. Este estudio logré confirmar
el aumento de la incidencia de resultados ad-
versos maternos y fetales con la hiperglucemia
materna. Por desgracia, no se identificé un valor
especifico glucémico asociado con los resulta-
dos que pudieran utilizarse para definir criterios
diagnésticos internacionalmente aceptados. A
pesar de esto, en 2010, el IADPSG, en un panel
de consenso decidid utilizar los datos del HAPO
Study® para utilizar las concentraciones glucé-
micas donde se aumentaban las complicaciones
fetales como punto de diagnéstico para diabetes
gestacional.?® Cuadro 2

En la actualidad, a toda paciente con factores de
riesgo de diabetes gestacional (diabetes gestacio-
nal en embarazo previo, obesidad, intolerancia
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A todas las mujeres entre 24 y 28 semanas de
gestacion debe realizarse tamizaje. Con factores de
riesgo elevado, el tamizaje debe ofrecerse a
cualquier edad gestacional. Si el resultado
del tamizaje temprano es negativo en pacientes
con factores de riesgo elevado, repetir
entre 24 y 28 semanas

Si usan dos pasos l

Curva de 50 g con medicion
de glucosa plasmatica en 1 hora
(Prueba de O Sullivan)

R

< 140 mg/dL 140 - 199 mg/dL > 200 mg/dL

|

Curva de tolerancia a la
glucosa de 75 g (en ayuno,
1 hora y 2 horas después
de la carga)

Normal
Inicia aquf

Ayuno: 92 mg/dL
1 hora: 180 mg/dL
2 horas: 153 mg/dL

|

Con un solo alor alterado

Diabetes gestacional €———

Pasos (1 vs 2) a seguir en el tamizaje y
diagndstico de la diabetes gestacional.

a la glucosa ya conocida, macrosomia previa y
otros factores) se le cuantifican las concentra-
ciones preprandiales de glucosa al inicio del
embarazo; cuando los resultados son negativos
se realiza una prueba de cribado normal entre las
24y 28 semanas de gestacion. Si los resultados
son positivos se toma la curva de 75 g.»' Esto
implica dos pasos para el diagnéstico de diabetes
gestacional y es el consenso antiguo. (Cuadro
2) En el 2010 la IADPSG establecié los nuevos
criterios diagndsticos para diabetes gestacional
con base en la informacién del HAPO Study® que

Cuadro 2. Nuevas recomendaciones por la OMS (2013)
para el diagnéstico de diabetes gestacional basada en los
criterios de IADPSG

La diabetes gestacional puede diagnosticarse en cualquier
momento del embarazo con 1 o mas valores alterados.
Ingesta de 75 g de glucosa

Glucemia en ayuno > 92 mg/dL
1 hora luego de la carga de 75 g de glucosa > 180 mg/dL
2 horas después de la carga de 75 g de > 153 mg/dL

glucosa

se adoptd en 2013 por la Organizacién Mundial
de la Salud WHO) y en 2014 por la Asociacion
Americana de Diabetes (ADA), que se basa en el
riesgo de resultados adversos durante el emba-
razo, donde un solo valor alterado es suficiente
para establecer el diagnéstico.'® (Cuadro 3) Con
estos criterios diagndsticos, la prevalencia de
diabetes gestacional se eleva, aproximadamente,
18%, con repercusion en los costos de los siste-
mas de salud. El diagnéstico temprano permite
indicar medidas preventivas que se reflejen en
menor morbilidad materna y fetal.'®

En el afo 2005 el estudio australiano de in-
tolerancia a los carbohidratos en la mujer
embarazada'® fue el primero en efectuarse para
demostrar beneficios asociados con el trata-
miento adecuado de la diabetes gestacional, con
disminucion significativa de las muertes perina-
tales, distocia de hombro, trauma de nacimiento,
fractura y pardlisis del plexo braquial. Ademas,
disminuyé la frecuencia de recién nacidos
grandes para la edad gestacional (22-13%), la

Ingesta caldrica segin el estado nutricional

Estado nutricional IMC

Bajo peso <19.5 35 kcal/dia
Normal 19.5 - 25 25 - 30 kcal/dia
Sobrepeso 25-30 25 kcal/dia
Obesidad >30 <20 kcal/dia
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macrosomia (21-10%) y la preeclampsia (18-
12%). El efecto del adecuado seguimiento de las
concentraciones maternas de la glucosa materna,
dieta adecuada y el tratamiento con insulina se
refleja en menores complicaciones perinatales
y en mejores salud y calidad de vida.” Con los
hallazgos de los dos primeros estudios clinicos
con asignacion al azar'*?? que evalGan una inter-
vencion en la diabetes gestacional se llega a la
conclusion que la primera estrategia terapéutica
en la mujer con diabetes gestacional consiste en
observar una adecuada dieta, practicar actividad
fisica y llevar una vigilancia estrecha de las con-
centraciones de glucosa.'® Cuadro 3

La meta de la terapia nutricional es: alcanzar
valores normales de glucemia, prevenir la ce-
tosis, que la ganancia de peso sea la adecuada
y mantener el bienestar fetal. Por tal razén, se
recomienda una ingesta de carbohidratos limi-
tada a 33-40%, con 20% de proteinas y 40%
de grasas.’®?* Ademds, el ejercicio fisico ha
demostrado, en pacientes diabéticos, mejorar la
sensibilidad a la insulina en los tejidos, lo que
se traduce en mejores indices de glucemia.?® La
segunda estrategia es la adecuada monitoriza-
cién glucémica en ayuno y 1-2 hora después
de cada comida.'®?* El objetivo es alcanzar
concentraciones de glucosa en ayuno inferiores
a 95 mg/dL y posprandiales de 140 mg/dL a la
hora 'y 120 mg/dL a las 2 horas; esto reduce el
riesgo de macrosomia fetal y de complicaciones
asociadas.'®? Si el control glucémico no se con-
sigue con dieta y ejercicios la opcion restante es
el tratamiento farmacoldgico.

La insulina y los hipoglucemiantes orales son la
primera linea de tratamiento de pacientes con
diabetes gestacional. La insulina es el patrén de
referencia del tratamiento en casos resistentes
a las medidas no farmacolégicas, con ella se
alcanzan las metas de valores adecuados de
glucemia. La insulina no cruza la placenta.?* La
prescripcion de hipoglucemiantes orales se ha
incrementado en las Gltimas década y los mas
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indicados son: gluburida (sulfonilurea) y metfor-
mina (biguanida). Hay evidencias de estudios
clinicos, con asignacién al azar, acerca de la
eficacia de la insulina y sus posibles complica-
ciones,'%2425

Insulina. Las mujeres con diabetes gestacional
deben recibir orientacién con respecto a su
dieta para el control de la diabetes, si se cumple
con lo solicitado y en 1-2 semanas no se logran
concentraciones menores de 95 mg/dL o menos
de 120 mg/dL a las dos horas posprandial, en
mas de 50% de las muestras, debe recurrirse
a los medicamentos (Algoritmo 2). La insulina

Tratamiento inicial
con dieta y ejercicio

v

Metas glucémicas
no logradas

el .

Hipoglucemiantes _|—>Sin control —»{Insulina
orales; metformina l

Dosis inicial de insulina
0.5-0.7 U/kg 6-18 semanas
0.7-0.8 U/kg 18-26 semanas
0.9-1.1 U/kg > 26 semanas

|
v v

2/3 de la dosis Mitad de la dosis
en la manana en la tarde

v

2/3 dosis NPH | |1/3 de dosis de insulina

al desayuno rapida al desayuno
I
v v
1/2 dosis NPH| |1/2 dosis de insulina
al dormir rapida en la cena
Meta de la glucemia
en ayuno <95 mg/dL

postprandial
(2h) < 120 mg/dL

Tratamiento farmacoldgico con insulina.
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es la opcion por excelencia para estos casos,
sobre todo por su eficacia y porque no cruza la
barrera placentaria y no se conocen efectos te-
ratogénicos.?® Las insulinas mds prescritas son la
regular y la protamina neutral Hagedorn (NPH).
La insulina regular tiene inicio de accién a los
30-60 minutos y alcanza su pico de accién 2-3
horas después, con efecto de 8-10 horas. Por esto
existen andlogos de insulina de accidn rapida
(lispro, aspart, glisuline) con inicio de accién
a los 5-15 minutos y con efecto de 4-6 horas.?”

La insulina NPH tiene un inicio a las 2-4 horas,
con un pico de accién a las 4-10 horas y dura-
cién de 12-18 horas. En el Cuadro 4 se enlistan
los diferentes tipos de insulina. Estos datos deben
ser bien conocidos por el médico para poder ad-
ministrar las dosis segtin la necesidad. El célculo
de la dosis de insulina en mujeres con diabetes
gestacional se basa en el indice de masa corporal
(IMC) antes del embarazo. Para las pacientes no
obesas es de 0.6 a 0.8 U/kg y para las mujeres
con sobrepeso y obesidad es de 0.9 a 1 U/kg;
enseguida, el peso materno actual se multiplica
por la cantidad de insulina.

Por ejemplo, una mujer en las 28 semanas de
gestacion y peso de 85 kg, con IMC indicador de

sobrepeso, requerird una dosis de insulina total
calculada de: 85 x 08 (de 0.9 a 1.0) = 77 a 85
U. La dosis de insulina total se divide en tercios
y dos tercios se administran por la mafiana,
que se dividen, ademds, en una proporcién de
2:1 (intermedia y de accién rapida), y un tercio
se administra con la cena y a la hora de irse a
dormir en una proporcién de 1:1 (de accién
rapida e intermedia). La dosis de insulina rapida
se administra con la cena y la dosis intermedia
antes de irse a dormir. Si después de 3 a 7 dias
la paciente no ha alcanzado las concentraciones
deseadas de control glucémico, la dosis total de
insulina debe aumentar en 10 a 20 % y ajustarse
cuando sea necesario.

Gliburida. Los hipoglucemiantes oras son menos
costosos y de mayor aceptacion por la paciente.
Entre ellos estan gluburida y metformina. La
gluburida es una sulfonilurea de segunda gene-
racion que estimula directamente la secrecion
de insulina en las células beta del pancreas.
Su mayor efecto secundario es el riesgo de
hipoglucemia materna y ganancia de peso.?
Inicialmente se reporté que este farmaco no atra-
vesaba la placenta, pero estudios mas recientes
si la han reportado, incluso en 70% de gluburida
en sangre del cordén umbilical.?72®

Cuadro 4. Tipos de insulina: inicio, pico de accién y tiempo de duracién

De accion corta

Humulin R (Lilly) Humanos
Velosulin-H (Novo Nordisk) Humanos
R Novolin (Novo Nordisk) Humanos
Lispro Andloga
Aspart Andloga
Accién intermedia

Humulina lenta (Lilly) Humanos
Humulina NPH (Lilly) Humanos
L Novolin (Novo Nordisk) Humanos
Novolin N (Novo Nordisk) Humanos

0.5 2-4 5-7
0.5 1-3 8
0.5 2.5-5 6-8
0.25 0.5-1.5 4-5
0.25 1-3 3-5
1-3 6-12 18-24
1-2 6-12 18-24
2.5 7-15 22
1.5 4-20 24
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Una revision sistematica® de los estudios cli-
nicos con asignacion al azar que compararon
gluburida con metformina o insulina demostra-
ron que, comparada con insulina, la gluburida
se asocia con mas recién nacidos con sobrepeso,
tres veces mas macrosomia, y dos veces mas
riesgo de hipoglucemia neonatal. Al compararla
con metformina también se demostré que ésta
origina menos ganancia de peso materno, menor
sobrepeso fetal y menor macrosomia.?® Por lo
tanto, la gluburida no es mejor que la insulina
ni la metformina en el control de la diabetes
gestacional.

Metformina. Los efectos de la metoformina pue-
den dividirse a corto y largo plazos. En 2013 Gui
y su grupo’® publicaron una revision sistemética
con cinco estudios clinicos con asignacion al
azar acerca de la metformina en la diabetes
gestacional. No se encontraron diferencias entre
metformina e insulina con respecto al control
glucémico materno, peso fetal, macrosomia,
distocia de hombrros y porcentaje de cesarea.
Incluso, con metformina hubo menos ganancia
de peso materno y de hipertensién inducida
por el embarazo; sin embargo, hubo mas partos
prematuros en los grupos con metformina.

Con respecto a los efectos a largo plazo, existen
algunas dudas y deben investigarse, en especial
con el peso de los hijos de madres tratadas con
metformina, con concentraciones de glucemia,
colesterol, hipertensén y, sobre todo, con alguna
repercusion en el sistema reproductor, como se
ha observado en animales. Sin embargo, a pesar
del desconocimiento de efectos a largo plazo,
la metformina estd indicada en pacientes con
diabetes gestacional por las guias NICE de UK
y el Colegio Americano de Obstetras y Gineco6-
logos (ACOQ).>

Con respecto al momento de la interrupcion del
embarazo, las pacientes que consiguen el control
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adecuado de la glucemia pueden tratarse con
una conducta expectante, que no requiere la
finalizacién del embarazo antes de las 39 sema-
nas. Una revision®' que compara la induccion del
parto después de las 38 semanas y tratamiento
expectante en mujeres con adecuado control
glucémico con insulina, no encontré diferencias
en el incremento de la tasa de ceséareas. Sin
embargo, se ha encontrado un incremento de
aproximadamente 10% en distocias de hombro
en las pacientes con conducta expectante.

Efectos a largo plazo de la diabetes
gestacional

En los dltimos anos ha habido gran inquietud
por los efectos a largo plazo para la madre y el
hijo que pueden generarse como repercusion
de la diabetes gestacional. El hallazgo mas re-
levante es la alta frecuencia de diabetes tipo 2
en los proximos 5-10 afios, llegando hasta 50%.
Ademas, hay un alto porcentaje de obesidad.*
Por esto se recomienda que a toda mujer puér-
pera con diabetes gestacional se le realice una
medicién de la glucemia en ayuno o curva de
tolerancia a la glucosa, porque existe un riesgo
siete veces mayor de padecer diabetes versus las
mujeres con cifras normales de glucosa durante
el embarazo.

Se requieren mas estudios y seguimientos en pa-
cientes con diabetes gestacional para evaluar los
posibles riesgos. El Fifth International Workshop
on Gestacional Diabetes recomienda realizar a
las 6-12 semanas posparto una curva de toleran-
cia a la glucosa de 75 gramos, para confirmar
el diagndstico de diabetes y referir a la paciente
para tratamiento conjunto con nutricionista,
endocrinélogo y ginec6logo.* La Asociasion
Americana de Diabetes (ADA) recomienda repe-
tir la prueba cada tres anos en las mujeres con
diabetes gestacional, con resultados posparto
normales, como se muestra en el Algoritmo 3.
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A la paciente con diabetes gestacional debe
cuantificdrsele la glucemia en ayuno o curva de
tolerancia a la glucosa de 75 gramos, o OGTT
a las 6-12 semanas posparto

v v v

Diabetes mellitus Intolerancia Normal
l a la glucosa

Referencia a Enviar al servicio de Endocrinologia
endocrinologfa | |Para evaluar la pérdida de peso y la
conveniencia del ejercicio fisico.
Considerar la indicacion de
metformina. Control anual
de la glucosa

—

Vigilancia de la glucemia
cada 3 anos. Control de peso
y actividad fisica

Seguimiento posparto de la paciente con
diabetes gestacional.

La diabetes gestacional es una complicacion
muy frecuente del embarazo. Cada afio se
incrementa esta complicacion obstétrica, conse-
cuencia del retraso a edades mas adultas para la
procreacion y por el aumento de obesidad en las
edades reproductivas. Existen multiples factores
de riesgo de diabetes gestacional y ésta es la
razén por la que los profesionales que vigilan
embarazadas deben agudizar sus sospechas e
indagar el diagnéstico de diabetes gestacional.

En caso de factores de riesgo, de inmediato
deben practicarse las pruebas en busca de diabe-
tes. De lo contrario, el tamizaje debe realizarse
entre las 24 y 28 semanas. De acuerdo con los
resultados del estudio HAPO debe establecerse
el diagndstico en un solo paso, recurriendo a la
curva de los 75 gramos, aunque se incrementan
las frecuencias de diabetes y por eso algunos
prefieren seguir con los dos pasos propuestos
antiguamente. Por lo que se refiere al tratamien-

to, el primer paso debe ser la orientacion de la
complicacién y dieta, de fallar ésta la insulina y
la metformina son las opciones farmacologicas.
Las complicaciones de la diabetes gestacional,
ademas de obstétricas, fetales y neonatales pue-
den extenderse a la vida posterior de la madre y
a la vida pedidtricay, tal vez, de la adolescencia.
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