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INTRODUGGION

El embarazo es un estado fisiolégico que, por las demandas que hace al orga-
nismo materno, determina que ciertos padecimientos subclinicos se manifiesten
y otros, relativamente bien tolerados, se intensifiquen, entre los que se encuentra
la diabetes mellitus (D.M.) que serd el tema del presente trabajo.

A pesar de todos los recursos terapéuticos con que se cuenta en la actualidad,
por no conocerse la totalidad de 'los cambios metabdlicos y endéerinos propios
de la gestacién, es imposible valorar la interrelacién que ésta pueda tener con
una enfermedad del tipo de la D.M., que también causa trastornos metabélicos
y endécrinos. La simbiosis de un estado fisiolégico especial, mds un trastorno
Imetabélico crea un complejo problema, que hasta el momento no ha podido ser
resuelto y predispone a complicaciones maternas, tales como la toxemia, cuya
frecuencia se incrementa notablemente y llega a presentarse entre el 10 y 70%
de las mujeres grividas’~7 y no raramente se ve en la primera parte del tercer
trimestre, poniendo asi en peligro tanto a la madre como al producto y favo-
reciendo la intensificacion del dafio vascular materno, el cual a su vez, segin
muchos investigadores, es el que obra como factor causal del estado téxico.5 2

Ademés de considerar el metabolisma anormal en la mujer grivida, se debe
recordar que éste puede repercutir en las estructuras feto-placentarias. Sabemos
que en la paciente embarazada con D.M., hay con gran frecuencia o casi siem-
pre aumento del liquido amnibticod 7. 913 y sabemos también, que en la trans-
ferencia de éste, intervienen los organismos fetal y materno; parece ser entonces,
que se alteran los mecanismos reguladores de su transferencia y produceién,

% Leido en la sesién del 4 de julio de 1962.
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indicandonos claramente que la funcién placentaria estd sin duda adversamente
afectada en las pacientes con I3.M.

Es bien conocido el dafio que diversos trastornos metabdlicos maternos pue-
den causar en el producto de cualquier especie animal. La falta de proteinas
o la elevacién acentuada de éstas, puede acarrear alteraciones congénitas que
generalmente se manifiestan en los sistemas cardiovascular y/o nervioso cen-
tral12 Durante la Segundo Guerra Mundial se comprobd que la desnutricién
materna puede dafiar al feto, especialmente si es acentuada y existe desde la ini-
ciacién de la gestacién. Todas las estadisticas coinciden sobre el hecho de que
hay aumento importante de las anomalias congénitas en los hijos de madres dia-
béticas, y es harto probable que un alto porcentaje de ellas, no sea sino el
resultado de modificaciones metabélicas patoldgicas, en especial de un grupo de
substancias protéicas: las ribonucleoproteinas, cuya movilizacién anormal en todo
enfermo diabético, fue extensamente revisada por Duff's desde el afio de 1943.
También se observan lesiones secundarias a la anoxia fetal, determinada por los
trastornos circulatorios uteroplacentarios, los cuales van a favorecer los padeci-
mientos del aparato respiratorio en el nifio recién nacido'® 1% y causan anoxia
tisular que en los casos mas acentuados, ocasionan les'ones en todo similares a
las que existen en varios otros padecimientos cuya manifestacién central durante
la vida intrauterina es la anoxia fetal, tal como Ia eritroblastosis, vy asi veremos
que los productos de estas madres diabéticas Presentan edema generalizado, he-
pato y esplenomegalia y gran cantidad de focos de hematopoyesis extramedulares.
Estas alteraciones afectan también la morfologia de la placenta, especialmente
en diabéticas no controladas; en ellas se ve una imagen macroscépica similar a la
de la placenta de la isoinmunizacién, hay aumento de peso, palidez v edema.
Microscépicamente puede haber reaparicién parcial de eitotrofoblasto y edema
de vellosidades con presencia de células de Hotbauer. La “reaparicién” del cito-
trofoblasto explicaria la elevacién de la gonadotropina coriénica, dato que ha
sido empleado como indice de relacién can las condiciones del recién nacido,
pues se ha visto que en muchos casos con elevacién acentuada de gonatropina,
los nifios nacen muertos o en muy mal estado,1% 20

Por otra parte, el embarazo también afecta la evolucién de la D.M., si bien
no en forma permanente.2!-27 En ¢l primer trimestre de la gestacién b 22 23
#30 en las semanas previas al parto y en el puerperio inmediato,% 22 28 3184 Jog
requerimientos insulinicos son menores a los que existian antes del embarazo v,
por ¢l contrario, después del cuarto mes y hasta poco antes del parto aumentan,
alcanzando su miximo alrededor del séptimo mes de gestacién 2 2530, 35

El presente trabajo se hizo con dos objetos: en primer término, conocer a
traves de nuestra experiencia el problema que representa la D.M. en el Hospital
de Gineco-Obstetricia No, 1, en casos no o mal controlados, y en segundo, el
estudio morfolégico de la placenta en estos casos,
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MATERIAL ¥ METODOS

Se estudiaron 40 pacientes diabéticas embarazadas o puérperas. Veinte eran
diabéticas previamente conocidas y se encontraban en el tercer trimestre de la
gestacion, y en veinte se hizo el diagnéstico durante el puerperio mediante la
prueba de tolerancia a la glucosa, Cabe sefialar que de estas puérperas ninguna
habia recibido atencién prenatal adecuada y en ellas hubo sospecha de proba-
ble D. M., por sus antecedentes obstétricos de productos grandes y de muertes
frecuentes in dtero.

Comeo pardmetro de comparacién y tratando de observar las alteraciones que
existen en el metabolismo de los glicidos durante el embarazo normal 36 37 se
practicaron 20 curvas de tolerancia a la glucosa (C.T.G.) en 20 mujeres al
parecer normales, en el tercer trimestre de la gestacion; en 4 de ellas se hicieron
posteriormente C.T.G. + triamcinolona. Las C.T.G. fueron de 3 horas, se admi-
nistraron 3.5 g. de glucosa por Kg. de peso y las determinaciones de glucemia
fueron hechas con el’ método de Nelson-Somogyl.38 En las C.T.G. + triamci-
nolona, se administré un total de 16 mg, de este esteroide en dosis de 8 mg.
doce y una horas antes de la C.T.G.

En las enfermas diabéticas se analizaron los datos generales de la paciente,
incluyéndose en ellos edad, historia obstétrica previa, en la que se investigaron
con especial cuidado antecedentes de toxemia y el estado del producto al nacer
y duracién del trastorno metabdlico. A continuacién se revisaron las caracteris-
ticas clinicas del embarazo, anotindose duracién y complicaciones importantes
tales como la toxemia y polihidramnios. Para el diagnéstico y grado de inten-
sidad de la toxemia se utilizaron los criterios empleados en el Hospital de Gineco-
Obstetricia No. 1, que han sido informados en trabajos previos™ vy siguen las
ideas clasicas de Dieckman y col.40 La valoracién del polihidramnios se basé en
las observaciones clinicas de los gineco-obstetras de los servicios. En la termi-
nacién del embarazo se consideraron: tipo de parto, complicaciones de éste y
la evolucién durante el puerperio.

En los recién nacidos se analizaron: peso, estado al nacer (Apgar), anoma-
lias congénitas, morbilidad, mortalidad neonatal y mortalidad total.

En todcs los casos se hizo estudio morfolégico de placenta, anotindose los
datos habituales v en especial, se buscaren las alteraciones que pudieran existir
en trofoblasto y decidua. Los métodos de tincién fueron H.E. en todos los
casos y en, aproximadamente, el 509 de ellos, se emplearon técnicas especiales
para glucégeno (Schiff), para demostracién de cambios fibrinoides (Masson v
Van Gieson), y ocasionalmente técnicas para reticulo (Laidlaw).
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RESULTADOS

Tapra I

DATOS GENERALES DE LA MADRE

(40 casos)
Gesta Pare
Edad en afios = o
I eV >V (@] ‘ I IIaV >V
22 a 44 |
Promedio 34 1 10 29 2 | 1 11 26
Duracion diabetes mellitus Semanas de embarazo
Desconocida | <1 afio |1 a5 aflos | 5 aflos | 31 a 34 | 352 37 | 38 a 40 | >40
20 3 | 12 5 4 10 23 3

En los datos aqui expresados vemos que casi todos los casos correspondicron a grandes
multiparas, con D.M. de duracién aparente menor de 5 afios y en sélo 5, ésta fue més
prolongada. En 4 casos el embarazo termind antes de la semana 43 y en 26 entre las
semanas 38 y 41,

Tasra II
ANTECEDENTES MATERNOS
(40 casos)
Diabéticas D.M. diagnosticada Total
conocidas en puerperio @
Casos % Casos % Casos Go
Diabetes mellitus 6 30 3 15 9 22.5
Macrosomia fetal 12 60 12 60 24 60
Toxemia 11 55 10 50 21 525
Hipertensién arterial
crénica 1 5 I 3 15 Z 10

Como se indica, 9 enfermas (22.5%) tenian antecedentes diabéticos, 24 (60%) de
macrosomia fetal, 21 (52.5%) de toxemia y 4 (109%) de hipertensién arterial crénica.
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Tasra IIT
EMBARAZO ACTUAL
(40 casos)
Toxemia
Pacientes Polihidramnios
Moderada Acentuada
Diabéticas conoeidas 20 Yo Yo Yo
73 27 35.7
Diagnosticadas en
puerperio 61.5 38.5 64.3
TOTAL 40 60 35

Se muestra la frecuencia de toxemia y polihidramnios. El 60% de las pacientes des-

arrollaron toxemia, que fue moderada en, aproximadamente, las

dos terceras partes y

acentuada en la restante. El polihidramnios se encontré en el 35% de los casos.

GrArica 1

PARTO PUERPERIO

(40 casos)

Casos e
" Butéeico BT 475

| Distbeico I 8 20
PARLC Complicaciones 7 15 37.5
| Cesérea ? 325

Puerperio complicado "6 15
Muertes maternas N 1 2.5

Se aprecia que en las dos terceras partes de los casos, el parto fue por via vaginal y
de éstos en el 20%: fue distécico. En una tercera parte se practicé cesirea por diversas
razones, entre las que predominé la desproporcién feto-pélvica. Durante el trabajo de parto,
el 97.5% de las enfermas tuvieron complicaciones, las cuales fueron: desgarro del tracto
genital, sangrado profuso e inercia uterina y una de las pacientes murié por coma diabé-
tico. Durante el puerperio 6 enfermas presentaron eomplicaciones. =2



104 GACETA MEDICA DE MEXICO
GrArica 2
CURVAS DE TOLERANCIA A LA GLUCOSA (NELSON-SOMOGYI)
3er. TRIMESTRE DEL EMBARAZO EN PACIENTES SIN D.M.
(20 casos)
Glucemia mg %o
ja g TR o v <. =l
Tiempo en | x
wiiriitis PriaS s fiftet A Cflj".G. -ﬁ'fim patrén ngrmal 2o
16 C.T.G. | | |
i - SRIT P Y
0 74 92.5 106 103
30 98 165 147.5 180 1 103
60 100 145 170 192 i 128
120 88 185 | 1473 15 | 165
180 83 95 106 | 112 | 1215

Se presentan los resultados obtenidos en las C.T.G. practicadas a 20 embarazadas
normales en el tercer trimestre. Diez ¥ seis casos mostraron cifras bajas en ayunas y
en 4, aunque las cifras iniciales se podian considerar dentro de lo normal, Tueron més ele-
vadas que en los ecasos anteriores y la C.T.G. fue sugestiva de alteracidn cn el metabo-
lismo de hidratos de carbono. Posteriormente comprobamos esta impresién con C.T.G.
+ triamcinolona, lo cual se muestra en la grafica 3.

Gririca 3
CURVAS DE TOLERANCIA A LA GLUCOSA 4 TRIAMCINOLONA
{4 casos)
1 ? . %
Tiempo en SRt T e _G ucemiq_mg_/a 2 _
minttos
1 2 3 | +
a 135 | 254 105 | 116
30 194 304 270 | 188
50 205 410 262 \ 812
120 188 424 218 218
180 135 400 194 | 152
Tabra IV
DATOS DEL RECIEN NACIDO
1 casos)

PEso Ex crAMOs

Nacidos a términe de
madres diabéticas

Nacidos a término de

madres no diabéticas Aumento de

741 casos 24 casos P30

Peso promedio 3.000 | 4,142 I 389
Peso total A

Promedio 3783

41 casos

1,500 a 5,500
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GrArica 4
EVALUACION DEL RECIEN NACIDO (APGAR)
(41 casos)
Casos Yo
Bueno 13 37.7
Delicado 10 24.4
Grave i 17.1
Ohito 11 26.8
GrAFica 5

DATOS DEL RECIEN NACIDO

Anomalias i Mortalidad Mortalidad
| congénitas Morbilidad neonatal total
| % % %

Productos de madres diabé-
ticas

41 casos 9.7 36.7 L) 36.6

Nacimientos consecutivos de
afio en el Hospital

de Gincco - Obstetricia
No, I IMSS. 1.0 8.4 3.6

: o LIS el (e i S B

Fn la tabla IV y grificas 4 y 5, se expresan los datos del recién nacido. Resalta el
aumento notable en peso (3890) en relacién a los nifios cuyas madres no sufren este
padecimiento, asi como el elevado porcentaje de nifios que macieron en malas condiciones
(Apgar) (74.3%). Nuestros datos confirman lo informado en la literatura en cuanto a
la mayor frecuencia de anomalias congénitas, morbilidad y mortalidad.

GrArioa 6
PLACENTA

Peso Trombosis

__ Promedio e rrag:'a— intervillosa Infartos
gramos [ % S TR %
Embarazo normal
20 casos 487 10 15 45
Embarazo + D.M.
40 casos | 664 ! 35 | 35 | 65

En las graficas 6 y 7 se muestran los resultados del estudio histolégico comparativo
de placentas de enlermas diabéticas y de mujeres con embarazo normal, En la enferma
diabética hay aumento de peso de la placenta, mayor frecuencia de lesiones degenerativas
en vasos deciduales y de lesiones focales, tales como infartos y trombosis intervillosa. Por
el interés que actualmente existe en los problemas que acarrea la “reaparicién” del cito-
trofoblasto, vale la pena insistir que, en cerca de una tercera parte de cstas placentas, se
demostrd este tejido dentro de las vellosidades coriales y también grupos de células de
citotrofoblasto distribuidas irregularmente entre los elementos villositarios.
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Discusion

Los hallazgos que hemos consignado, sefialan que la D. M. mal o no con.
trolada es capas de producir en la mujer embarazada un alte néimero de com-
plicaciones materno-fetales.

Ln nuestro grupo tuvimos exelusivamente mujeres sin tratamiento adecuado
¥ ya en sus antecedentes vimos que, poco mis de la mitad habian tenido emba-
Tazos con toxemia y con gran repercusién en los productos, los cuales en muchas
ocasiones fueron grandes.

En las observaciones realizadas en su Gltima gestacién obtuvimos porcenta-
jes similares a los anotados en antecedentes en cuanto a la toxemia se refiere,
datos que se sobreponen con los relatados per Hagbard2? en mujeres embarazadas
con D.M. sin control; por el contrario, contrasta con ésto la cifra tan baja de
toxemia que el mismo Hagbard,27 Oakley y Pelll mencionan cuando el con-
trol de la D.M. durante el embarazo es satisfactorio, en efecto, en estas condicio-
nes el indice no sobrepasa al 10%, cifra que afm en las mejores circunstancias
habla claramente de que la D.M. predispone a la presentacién del cuadro téxico,
pues en los paises en que trabajan estos autores, la frecuencia de la toxemia no
cxcede el 29 en la poblacisn general. En el Hospital de Gineco-Obstetrica No.
1 las condiciones son diferentes, pues cerca del 109% de todas las mujeres vistas
en el tercer trimestre del embarazo se admiten con edema, hipertensién y albu-
minuria.

¢Por qué es mds frecuente esta complicacién en la embarazada con D.M.?
Se han elaborado varias teorias que tratan de explicarlo. La mas ampliamente
difundida es la de Smith y col.42 publicada hace aproximadamente 30 afos, en
la que se postulaba que la anoxia placentaria hacfa que existiera disminucién de
estrégenos y progesterona; este déficit hormonal seria factor responsable del des-
encadenamiento del cuadro téxico. Estas ideas fueron inicialmente aceptadas, en
especial por Browne'® y White,44 pero posteriormente y con la luz aportada por
otras observacionesl0 45, 46. gste concepto dejé de admitirse y actualmente se
cree que los factores fundamentales que predisponen a la toxemia son vasculares,
es decir, que habra relacién directa entre el dafio vascular preexistentesl. 47, e
pecialmente renal y tendencia hacia la presantacién de toxemia; se piensa ade-
mids, que hay muchos puntes chscuros concernientes al papel coadyuvante que
puedan desempefiar los cambios en otras substancias esteroides, cuyo significado
atn no es claro. En nuestra opinién, el trastorno metabélico intrinseco de la D.M.
sin tratamiento, podrfa ser un factor primordial en el desencadenamicnto de la
texemia en estas Dacientes.

Otra de las complicaciones en las enfermas diabéticas embarazadas, es el
aumento de liquido amniético. En la poblacién general ¢l polihidramnios se pre-
senta en el 19 de los casosdl. 48, epn cambio, en la diabética varia del 10 a
66947 y segiin White,11 Kinch12 y Oakley,! en toda diabética embarazada exis.
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te un mayor o menor grado de polihidramnics. Nuestros hallazgos concuerdan
con la frecuencia sefialada en primer término, ya que lo enconiramos en el 35%
de las pacientes. Se desconoce el por qué la diabética embarazada sufre més au-
mento en la cantidad de liquido amniético. Oakley y Peel#! sostienen que la can-
tidad de liquido amniético guarda una intima relacién con las cifras de glucemia
al final del embarazo. Otros autorest? no han cenfirmado ésto, y exactamente lo
opuesto, fue descrito por Hagbard 27 Tampoco s ha visto relacién entre el con-
tenido de glucosa del liguido amniético y la cantidad de éstetl. 50.

El aumento de peso del recién nacido de madres diabéticas, ha sido atribuido
a mayor cantidad de grasa y retensién de aguadl: 52, Se han propuesto diversas
hipétesis para explicar este incremento de tejido adiposo: a) Por desnutricién.
El paso de grandes cantidades de glucosa de madre a feto, especialmente en el
segundo y tercer trimestres, producird hiperglucemia en la circulacién fetal; ésto
ocasionaria un aumento en la produccién de nsulina del pancreas fetal y con-
secuentemente un mejor aprovechamiento del material nutricio, lo que determi-
naria ¢l aumento en los depdsitos de grasa®d: 44 33-5%. Sin embargo estas obser-
vaciones no han sido confirmadas por Given™ y Koller®®. b) Alteraciones endo-
crinas. Se ha postulado que el sobrepeso es la resultante de una sobreproduccion
de las hormonas del 1ébulo anterior de la hipéfisis materna® 17 . en espe-
cial de la hormona de crecimiento y de adrenocorticotrofina con la subsecuente
hiperplasia suprarrenal y aumento en la produccién de “glucocorticoides”. No abs-
tante, no se ha podido demostrar un aumento de somatotrofina en la circulacién
durante el embarazo® y si bien, los corticoesteroides estan elevados, se encuen-
tran unidos a proteinas lo que los hace biolégicamente inactivos®®. ¢) Factor ge-
nético. Los hijos de padres diabéticos o prediabéticos y madres normales, tam-
bién muestran aumento de peso®-eL.

Un an4lisis de Ias razones por las que existe un incremento de las malforma-
ciones congénitas, harfa que nos adentrisemos en terrenos que caen fuera del
patrén general de este trabajo, pues en la serie por nosotros estudiada, se traté
de mujeres con un promedio de 34 afics, época de la vida en la que es bien sabido
hay aumento de las malformaciones congénitas en los recién nacidos;® ademas,
no contamos con una valoracién Gtil de la nutricién que habian recibido estas
enfermas durante su embarazo y atn antes de éste, factores que también son por
si solos capaces de influir sobre la embriogénesis.® Nos limitaremos a enfatizar
que, en los casos en que se pueden descartar otros motivos para la presentacién
de malformaciones congénitas, éstas son indudablemente observadas mds comun-
mente en los hijos de madres diabéticas. La revision cuidadosa de este problema
es discutida por diversos investigadorest & & 10 15 26 36467 que han seguido
a los hijos de madres diabéticas, no sélo en el periodo neonatal sino durante su
vida posterior?™® y siempre demuestran un incremento de malformaciones que
afectan como ya se habian mencionado, especialmente los sistemas cardiovascular
y nervioso central. Parecerfa que los trastornos propios de la diabetes, alteran la
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morfogénesis entre la 6a. y 10a. semanas, época crucial en el desarollo embrio-
nario, pues es en ella cuando se constituyen los elementos basicos de todes los
sisternas del organismo.

En nuestra serie, encontramos sobrepeso del producto en el 43.6% de los casos
y malformaciones congénitas en el 9.7%, frecuencia que concuerda con la de
otros autores?: & 27, 68,

El indice de morbilidad de 36.7% en nuestros casos fue mayor al 8.4% que
hay en Ia poblacién hospitalaria infantil de esta Institucién, Al igual que en otras
series! 16, 47, 5, sy orden de frecuencia fue: trastornos respiratorios, ictericia,
hemorragia intracraneana, ¥ trastornos digestivos. No contamos con estudios post-
morten, razén por la que no podemos argumentar en ningin sentido, sobre la
atelectasia de reabsorcién con membrana hialina, que se admite existe a menudo
en la etapa perinatal en los nifios de madre diabétical®, 26, 70.

La mortalidad en el recién nacido aumenta ain en los casos de mujeres dia-
béticas bien tratadas, pues estos nifios sufren més a menudo afecciones del apa-
rato respiratorio y ademdés, las anomalias congénitas del sistema cardiovascular
contribuyen a incrementarla. En la mujer diabética sin control tal como sucede
en la serie reunida por nosotros, esta mortalidad se acentla notablemente y llega
a ser casi del 409,

Los cambios morfolégicos de la placenta, no son sino un resultado de Ia ano-
xia fetal, inducida por los trastornos circulatorios titero-placentarios, y se van
a observar cambios que a su vez facilitan mis dafio en el producto, constituyén-
dose un efreulo vicioso. Dentro de estas lesiones, nos parece interesante sefialar
los cambios vasculares en decidua gue van a determinar la hemorragia ¥ que
segln observaciones efectuadas en este estudio, son influenciados no sélo por la
diabetes misma, sino también por la toxemia, pues quedé demostrado en las ta-
blas presentadas en tiltimo término, que cuando hay asociacién de estos dos pa-
decimientos, existe incremento franco en la hemorragia decidual, de los infartos
¥y zonas de trombosis intervillosa. Estos cambios pueden determinar que una pla-
centa cuya funcién ya estd alterada, sufra atn mis ¥ de esta manera ocasionan
un aumento importante de la anoxia fetal, que puede ser la responsable de la
muerte in ttero o de que el feto nazca en condiciones muy graves o al menos
delicado.

No quisiéramos terminar sin hacer un comentario sobre el metabolismo de
hidratos de carbono durante el embarazo normal, pues creemos que un mejor
conocimiento sobre éste, proporcionars Ia oportunidad al clinico de descubrir o
sospechar una prediabetes o una diabetes con muy pocas manifestaciones. Por los
hallazgos obtenidos con las sobrecargas de glucosa, se cree que existen desviacio-
nes de la normalidad en el metabolismo de los gltcidos durante el embarazo no
complicado™ 2% ™ Se ha informado que en la primera y segunda horas de una
C.T.G., pueden encontrarse cifras elevadas de glucemia® 25 Jo que ha hecho
que Hurwitz2% Hagens" “eoncluyan” que el embarazo tiene un efecto diabeto-
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génico, Con el objeto de comprobar estas observaciones, se practicaron G.T.G.
en 20 mujeres normales en el tercer trimestre del embarazo. El 75% mostro va-
lores normales bajos en ayunas, lo cual estd de acuerdo con las observaciones de
Lun2 Hoet®® y Pedowitz,” quienes atribuyen ésto a una distribucién més difusa
de glucosa y no a una hipoglucemia verdadera. Las C.T.G. mostraron patrén
normal, En 4 casos (2065), se encontraron valores elevados a los 30, 60 y 120
minutos y en dos de éstos, ademds a los 180. La investigacién posterior en estas
pacientes con una modificacién a la curva de cortisona de Fajans y Conn,™ re-
velé en los cuatro casos una C.T.G. francamente anormal, indicando que tales
pacientes eran prediabéticas.

En el embarazo hay sobreproduccién de “olucocorticoides”,™ sin embargo,
este aumento no tiene repercusién metabélica, ya que la. produccién elevada de
estrégenos, causa que dichas hormonas se conjuguen a proteinas®®® y no se en-
cuentren en forma “libre” que es la biolégicamente activa. Este mecanismo pue-
de alterarse en los casos en que haya cifras bajas de estrogenos, lo cual ocasio-
narfa que la unién de los corticoesteroides a proteinas fuese insuficiente. La vida
media del cortisol estd prolongada en el embarazo™ por lo que, pequefias frac-
ciones de corticoesteroides “libres”, podrian tener efectos més acentuados, origi-
néndose hiperglucemiall-#- Un segundo factor importante, es que la placenta
tiene gran capacidad para inactivar la insulina,”™ por lo que ésta tiene que pro-
ducirse en grandes cantidades para mantener un metabolismo glicido normal.
Fstos factores podrian producir hiperglucemias subclinicas en condiciones espe-
ciales, que requeririan mayor produccién de insulina. En caso de que las células
beta de los islotes de Langerhans sean normales, no habria repercusién alguna,
pero en caso contrario, se haria evidente la insuficiencia relativa de insulina ¥,
esta falta de ajuste, explica segin nosotros lo ocurrido en log 4 casos sefialados.

RESUMEN

1. Se hace una revisién de los puntos salientes en cuanto a las complicacio-
nes materno-fetales de la diabetes mellitus en mujeres diabéticas mal controladas,
haciendo notar las graves consecuencias que esta enfermedad puede tener ya
sea para la madre o el nifio.

2. Se discuten las posibles razones de por qué la toxemia v el polihidramnios
son més frecuentes en el embarazo complicade con D.M.

3. S hace una evaluacién del dafio que sufre el producto tomando en con-
sideracién la morbi-mortalidad y las anomalias congénitas y se demuestra que
hay un incremento de todos los puntos antes mencionacos.

4 Se informan los resultados sobre el estudio morfolégico de placenta v se
concluyen en ellos que en la D.M. sin control, la placenta sufre grandes cambios
patolégicos, apreciables tanto macro como microscépicamente.

5. En forma hreve se presentan las ideas actuales que existen respecto al
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metabolismo de los glacidos durante gestacién y cémo éste se puede encontrar
alterado.

6. Aunque el nimero limitado de casos con que contamos no nos permitié
llegar a conclusiones definitivas, nuestros resultados hablan claramente de que
en la obstetricia la D.M. debe de ser tomada como una complicacién muy grave
capaz de causar atin la muerte materna,
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COMENTARIO AL TRABAJO “EMBARAZO COMPLICADO
CON DIABETES MELLITUS NO CONTROLADA”*

Dr. Francisco Gémez Mont

El trabajo que ha sido presentado por el Dr. (Clastelazo y su grupo, trae a la
discusién uno de los aspectos de més actualidad en relacién con la Diabetes Me-
llitus como causa importante de mortalidad perinatal.

Si anteriormente la diabetes fue considerada como una enfermedad que pro-
ducia alteraciones del metabolismo de los hidratos de carbono, los conocimientos
cada vez mds profundos sobre esta enfermedad y su reconocimiento mas tem-
prano han permitido tener un concepto distinto de ella.

Tnicialmente Conn y Fajans demostraron la menor tolerancia a la glucosa
en algunos sujetos que recibian una dosis de cortisona lo que permitié crear el
término de “Prediabetes”. Posteriormente, el estudio de estas curvas en pacientes
embarazadas puso en predicamento este concepto, por el hallazgo de gigantismo
fetal, dato que hace pensar en una alteracién constitucional de tipo diabético
en mujeres que no presentaban curvas de tolerancia de cortisona de tipo pre-
diabético. El estudio de pacientes con curvas positivas, varios afios después de
hechas estas curvas, demostrd en ellas una mayor frecuencia de diabetes y per-
mitié precisar que la diabetes puede manifestarse al exterior o clinicamente en
formas distintas segéin la etapa evolutiva en que s¢ encuentre. Si la alteracién
es profunda, la manifestacién clinica serd la clasica. Si la lesién es intermedia,
se reconocerd su existencia por una curva de tolerancia de tipo prediabético. Esta
sensibilidad se exagera en el embarazo y algunas mujeres dardn curvas diabéticas
en este perfodo y negativas después. En estadios menos avanzados, la lesién pue-
de manifestarse por alteraciones de otro tipo: lesiones vasculares, anormalidades
fetales, pero la reserva pancreatica aln estd capacitada para soportar una curva
de tolerancia a la glucosa con cortisena. Por altimo, la paciente puede no ma-
nifestar signos de prediabetes, pero su constitucién - diabética estard presente a
juzgar por los datos de herencia. Este Gltimo factor es tan importante, que en
presencia de una historia de ambos progenitores diabéticos, puede asegurarse una
diabetes evidente en el futuro.

% TLeido el 4 de julie de 1962.
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Es en este tipo de sujetos en el que recientemente se ha concentrado la aten-
cién para poder reconocer lag alteraciones iniciales que se presentan en el sujeto
antes de desarrollar un cuadro diabético franco. De estos hechos, los mas fre-
cuentemente observados son los siguientes:

Engrosamiento de las venas de la conjuntiva en el 92%; la existencia de glu-
cosa en sangre superior a la inicial dos horas después en la curva de tolerancia
a la glucosa, en las dos terceras partes y un menor consumo periférico de la
misma (diferencia entre sangre capilar y venosa) en el curso de curva de tole-
rancia a la glucosa en la mitad de los casos,

Ademis de estos hechos que muestran, con métodos de exploracién habitua-
les, que el predidbetico en sus fases iniciales tiene una menor utilizacién perifé-
rica de glucosa; un menor depésito de la glucosa ingerida y alteraciones capilares,
en los sujetos prediabéticos se encuentra de una mayor cantidad de insulina en
sangre y sobre todo un aumento en la cantidad de insulina conjugada o unida
a las lipoproteinas del plasma, forma inactiva de acarreo de esta hormona.

Fsos hallazgos permiten tener un concepto més preciso de la evolucién del
sujeto prediabético y explicar mejor los distintos perfodos por que atraviesa en
su vida.

La alteracién constitucional, quiza condicionada por los cromosomas, parece
ligarse 2 un aumento de Ia insulina conjugada y una menor cantidad de insu-
Iina libre, que es la que participa en el metabolismo hidrocarbonado y lipide.

En estados iniciales, la cantidad de insulina libre aunque baja puede ser
suficiente para metabolizar los ingresos de hidratos de carbono ¥ para suplir los

taciones iniciales de diabetes, En el embarazo, esta situacién se acompafiaria de
una mayor secrecién de insulina, la que si persiste conjugada daria lugar a un
aumento de esta hormona en la sangre del nific y produciria en él, que si ests
capacitado para liberarla de su combinacién lipoprotéica, un hiperinsulinismo, Es-
te a su vez puede ser responsable como lo menciona el Dr. Castelazo, de Ja esplac-
nomegalia y de la obesidad del recién nacido de diabético y este hallazgo esti
indicado de paso, la anormalidad en la utilizacién de insulina por la madre y
su exceso circulante, aunque estudios mds completos deberin precisar en el fu-
turo este dato los que ojald fueran realizados en el Hospital de Ginecologia y
Obstetricia No. 1 del I.M.S.§.

La insuficiente cantidad de insulina itil en estos estadios, atin con glicemias
y tolerancias de la glucosa normales, se acompafia de una demanda mayor de
insulina por mecanismos no bien conocidos, pero que posiblemente, a través de
ellos, estipulen la secrecién de insulina del nifio en cuanto su pancreas empieza
a responder a estos estimulos y que serdn los responsables. en ellos de la hiper-
plasia de los islotes que llegan 2 ser verdaderos continentes de Langherans, los
que constituyen en si mismo uno de los mejores elementos para el diagnéstico
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anatémico de diabetes materna. Esta hiperplasia es también causa del aumento
de la cantidad de insulina en el nifio.

Seria muy interesante que en los casos de mortalidad perinatal, se determinase
la frecuencia de esta hiperplasia, para conocer en cifras la importancia del factor
diabetes en la mortalidad infantil en nuestro medio.

La anormalidad metabélica tanto del feto (exceso de insulina endégena y
maternal] como de la madre (excesiva insulina conjugada inactiva) con menor
utilizacion de la glucosa en los tejidos, produce anormalidades fetoplacentarias
de las cuales conocemos su variada y trascendente gama que ha sido mostrada
por el Dr. Castelazo y sus colaboradores en esta excelente revisién. La gravedad
de estas complicaciones es dependiente seguramente de la gravedad de la alte-
racién en el metabolismo ntermedio, puesto que la mortalidad y morbilidad ma-
terna y la infantil decrecen atin en las formas severas de diabetes con el adecuado
control de la alteracién metabdlica mas que con el antiguo concepto de la te-
rapéutica a base de hormonas sexuales.

Es importante poder precisar en la practica obstétrica la frecuencia con que
uno tiene a su cargo pacientes con constitucién diabética y que ameriten un
control adecuado de su padecimiento, no sélo en lo que se refiere a su diabetes,
insulina, ejercicio, reduccién de peso, sino a la aceleracién de la fecha del parto
y a los cuidados del recién nacido que habitualmente cuando fallece lo es por
causas suceptibles de tratamiento.

De ahi, que el trabajo presentado nos brinde la oportunidad de recalcar la
seriedad que en la prictica diaria tiene la diabetes en la frecuencia de partos
prematuros, abortos, muertes intrauterinas y toxemias y los nuevos conceptos que
permiten considerar a una mujer con constitucién diabética como expuesta a es-
tos mismos peligros, ain en ausencia de una franca diabetes o de curvas positi-
vas de tolerancia a la diabetes por esto es muy importante precisar en la historia
ohstétrica o en el estudio clinico, la importancia de los factores hereditarios, los
antecedentes de fetos grandes, el consumo periférico de glucosa (por la diferen-
cia entre sangre venosa y capilar), la dosificacién de insulina y la determinacién
de las cifras de insulina libre y conjugada. Al parecer también, las alteraciones
iniciales en las paredes capilares son un buen indicio de la constitucién diabé-
tica de la paciente, en particular el estudio de las venas conjuntivales por mi-
croscopie conjuntival o del estudio de los capilares por microscopia electrénica
de biopsias de piel tomadas del 16bulo de la oreja que muestran también estas
lesiones.

Fstos datos, quizd més importantes de precisar que la simple glicemia en
ayunas o la glucosuria permiten disminuir la mortalidad o las complicaciones del
embarazo, tan frecuentes en enfermas que tienen la desgracia de no tener una
franca diabetes, pero si tienen una constitucion diabética que altera los procesos
metabélicos indispensables para garantizar un embarazo normal.





