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A. INTRODUCCION

1. Diabetes y Embarazo

La Diabetes Mellitus en sus diversas formas, es una de las situaciones que
complica con mayor frecuencia la gestacion, y repercute negativamente en la
evolucion de la misma. Para poder comprender lo que ocurre cuando la mujer
con Diabetes previa se queda embarazada, asi como el origen de la
intolerancia a los hidratos de carbono (HC) durante la gestacién en la mujer
aparentemente sana, es necesario entender los cambios hormonales y

metabdlicos que acontecen durante la gestacion.

1.1 Cambios metabdlicos del embarazo normal

El embarazo en si mismo es un periodo en el que ocurren numerosas
adaptaciones anatdémicas, fisioldgicas y bioquimicas como respuesta a
estimulos fisiolégicos provenientes del feto y la placenta [1]. Estos cambios
estan intimamente vinculados al mantenimiento de las necesidades

nutricionales de la madre y del feto [2, 3].

Durante la primera mitad de la gestacién se produce en la madre, una etapa
claramente anabdlica con aumento del tejido adiposo y las reservas maternas
de glucégeno vy lipidos [4], que seran utilizadas en la segunda mitad de la
gestacion, cuando se transcurre hacia una etapa predominantemente
catabdlica para poder responder a la demanda originada por el rapido
crecimiento fetal [5]. En esta primera etapa, la secrecion de insulina aumenta,
si bien la sensibilidad a la insulina puede variar o no modificarse. Este aumento
en la secrecion de insulina es independiente de las variaciones en la
composicion corporal [4, 6] y como consecuencia, se produce un descenso de
los niveles de glucosa en ayuno, que junto a un aumento en la produccion
ertitrocitaria contribuyen a un descenso de la hemoglobina glicada (HbAlc) en

el primer trimestre [7, 8].

Durante la segunda mitad de la gestacién, se produce un aumento de la

resistencia a la insulina (RI) en un 40-60% que se acompafia de un incremento
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en la produccién hepatica de glucosa de aproximadamente un 30% y una
reduccion progresiva de la utilizacion de la misma. Este aumento en la Rl va a
inducir un incremento en la secrecion de insulina por las células beta
pancreaticas que oscila entre un 200 y 250% (hiperinsulinemia) [9], con el
objetivo de mantener la euglicemia en la madre [4, 10]. Esta situacion hace que
la fuente principal de energia en la madre vire de los HC a los lipidos, este
factor podria considerarse ventajoso para el feto ya que favoreceria la

disponibilidad de glucosa para este [11] [3].

Los cambios en la regulacion normal de la glucosa durante el embarazo se
producen gracias a la gran plasticidad en la funcién de las células beta que
responden frente a la Rl que se desarrolla a lo largo de éste [12]. La
incapacidad de la insulina para suprimir la lipélisis contribuye a un aumento
postprandial de los &cidos grasos libres y a un incremento de la produccion de
glucosa hepatica lo cual contribuye a aumentar la Rl [4, 13]. Otros factores que
participan en la RI durante la gestacion son la adiposidad materna, la
produccion de citoquinas y de hormonas de origen placentario como lactégeno,
estrogenos y hormona de crecimiento placentarios asi como el grado de RI
presente antes de la gestacion [12, 14].

Ademas, el descenso de los niveles de glucosa durante la gestacion junto al
incremento de la RI que se produce en la segunda mitad de la misma, provoca
que durante los periodos de ayuno se produzca un aumento de la lipdlisis [15],
y de la produccién hepatica de glucosa [14]. Esta situacion se acompafa de un
aumento de los acido grasos libres que es mas marcado en el periodo
postprandial [13, 16] y tienen como objetivo obtener glucosa y aminoacidos
necesarios para el crecimiento del feto [4, 17].

En cuanto al metabolismo proteico, el incremento del aporte de proteinas es
esencial para el crecimiento fetal. En general, durante el primer trimestre de la
gestaciéon se produce un aumento en la oxidacién proteica que se manifiesta en
una mayor retencién de nitrdgeno y una disminucion significativa en las
concentraciones basales de aminoacidos. La sintesis proteica aumenta en el

segundo y tercer trimestre entre un 15% y un 25%, respectivamente [13].
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1.2 Definiciéon de la DM en el embarazo

La Diabetes Mellitus (DM) es la alteracion metabdlica que mas frecuentemente
complica el embarazo afectando el prondéstico de la madre y el de su futuro hijo.
En Espafa, aproximadamente un 1% de todas las mujeres embarazadas
presenta DM antes de la gestacion (DM pregestacional: DPG) y hasta un 14%,
dependiendo de la estrategia diagndstica empleada, presentard una DM

gestacional en el transcurso del embarazo (DM gestacional: DMG) [18, 19].

La DPG se define como toda Diabetes diagnosticada antes del inicio del
embarazo. Dentro de estas encontramos la DM tipo 1 (DM1), que es la mas
comun de este grupo, la DM tipo 2 (DM2), la DM por defectos genéticos de la
célula B y otros tipos de DM [18].

- Diabetes Mellitus tipo 1 y embarazo

La DM1 es una enfermedad multifactorial caracterizada por un déficit de
insulina secundario a la destruccion de las células beta pancreéaticas mediada
por mecanismos autoinmunitarios [20]. El tratamiento se basa en la
administracion subcutanea de insulina con la finalidad de normalizar los niveles

de glucosa y evitar complicaciones agudas y crénicas [20, 21].

Este ajuste es vital durante el periodo preconcepcional y la gestacion, ya que
la formacion, el desarrollo y el crecimiento del feto van a depender en gran
medida del estado nutricional y del metabolismo materno. Por este motivo el
control metabdlico se encuentra directamente relacionado con la apariciéon de
complicaciones maternas y en su descendencia [7, 22], aumentado el riesgo de
estas a mayor nivel de HbAlc [23]. La hiperglicemia en el periodo
periconcepcional y las primeras semanas de gestacion ha demostrado ser
teratogénica y se la ha relacionado con un aumento del riesgo de
malformaciones congénitas [24]. En cambio los niveles glicémicos del tercer
trimestre, tanto pre- como postpandriales, son los que parecen tener mayor
fuerza en la prediccion de parametros de crecimiento fetal cuando se comparan

con los de la gestacion temprana [25-27]. Por este motivo, el objetivo que se

4
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plantea antes y durante la gestacion es obtener un control glicémico lo mas
proximo a la normalidad mediante un ajuste en la dieta, la actividad fisica y una
terapia insulinica intensiva [27-29], para intentar evitar la aparicion de

complicaciones, tanto maternas como fetales [23].

Ademas del control metabdlico, otros factores como el tiempo de evolucién de
la enfermedad, las presencia de micro- 0 macroangiopatia y el IMC previo al
embarazo, también se han asociado a una mayor morbi-mortalidad materna y
perinatal [21, 25], por lo que deberan tenerse en cuenta en el curso del

embarazo.

La gestacion en las mujeres con DM1 supone un doble reto, por un lado
optimizar el control glicémico al maximo, controlando la ingesta, la actividad
fisica e intentando mimetizar la secrecibn pancreatica mediante la
administracion de insulina, y por otro, conseguir una situaciébn anabdlica
adecuada que se adapte a los subsecuentes cambios propios del embarazo
normal, del que dependen el correcto desarrollo y crecimientos del feto. A
pesar de no estar bien establecido el patron de variacion en los requerimientos
de insulina a lo largo del embarazo en las mujeres con DM1, ya que existe una
marcada variacién individual, sabemos que se produce un aumento de los
requerimientos de insulina a lo largo de ésta, que llega a su maximo a las 37
semanas (sem) de gestacion [30]. Ademas se han observado diferencias en la
evolucion de la gestacion en funcién de las dosis, tipo de insulina y método de

administracion utilizado [31].

Las mujeres con DM1 no sOlo presentan diferencias en el metabolismo
hidrocarbonado subyacentes que comprometen la gestacion, sino que también
se han observado diferencias en la estructura, desarrollo y funcion placentaria,
gue pueden tener consecuencias en el crecimiento fetal y en el curso de la
gestacion [32-34].
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- Diabetes Mellitus gestacional

La DMG se define como aquella alteracién en el metabolismo de los HC que es
diagnosticada por primera vez durante el embarazo. La resistencia a la insulina
que ocurre durante la segunda mitad de la gestacion constituye una prueba de
estrés para las células beta pancreaticas y cuando éstas no son capaces de
compensar el aumento progresivo de requerimientos de insulina es cuando
aparece la Diabetes gestacional [12]. La DMG representa el 90% de los casos
de la DM que complican la gestacion [25], y su incidencia se ha doblado en las
Ultimas décadas de forma paralela al incremento de la obesidad [35]. El
diagnostico de DMG confiere mayor riesgo de complicaciones a lo largo de la
gestacion y a largo plazo. La prevalencia de hipertensién gestacional y
preeclampsia asi como la tasa de cesareas se encuentra aumentado en este
grupo de pacientes [36]. Ademas, la DMG identifica a un grupo de mujeres con
un mayor riesgo de aparicion de DM2, enfermedad cardiovascular y sindrome

metabdlico en el futuro [4].

1.3 Repercusiones fetales de la DM

La repercusion de la Diabetes en el feto debe considerarse desde dos
vertientes. Por un lado, como ya se ha comentado anteriormente, el control
glicémico pregestacional y durante el primer trimestre se asocia a la aparicion
de malformaciones fetales [24], y por otro lado, a lo largo de toda la gestacion,
un control metabdlico insuficiente se acompafa de un aumento de la morbilidad
perinatal [26]. A pesar de que en los Ultimos afios se han producido mejoras
significativas en los métodos de control y tratamiento de la Diabetes, la
prevalencia de malformaciones y complicaciones perinatales contindan siendo
mas elevada que en la poblacion general. De hecho, la prevalencia de
neonatos GEG en hijos de madres con DM1 es un 50% mas alta que en
mujeres con tolerancia normal a la glucosa (TNG), a pesar de presentar valores
de control glicémico considerados adecuados (< 7% de HbA1c) y parece estar
mas relacionado con la glucosa plasmatica materna del segundo y tercer

trimestres de gestacion [36-41].
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El hipercrecimiento es una de las caracteristicas fenotipicas de los hijos de
madre con Diabetes. El crecimiento fetal depende del equilibrio entre la
demanda de nutrientes por el feto y el suministro materno-placentario. Este
altimo va a depender del flujo sanguineo placentario, el tamafio de la placenta y
la capacidad de transferencia de esta. Ademas, los cambios en la sensibilidad
a insulina que se producen en la madre contribuyen a regular el soporte
nutricional del feto habiéndose observado que el grado de sensibilidad a la

insulina se relaciona con el crecimiento fetal [42, 43].

La glucosa es el sustrato que cruza la placenta con mayor facilidad, ya que lo
hace mediante difusion facilitada, a diferencia de lo que ocurre con los
aminoécidos y los lipidos que la cruzan con mayor dificultad. El paso neto de
glucosa es altamente dependiente del gradiente de concentracibn materno-
fetal, por lo que en situaciones de hiperglicemia, como en las gestaciones
complicadas por DM se produce un incremento de la disponibilidad de glucosa
por el feto, ya que la tasa de transporte a través de la placenta se encuentra
incrementada [44]. La transferencia de aminoacidos se realiza mediante
transporte activo, mientras que la de acidos grasos libres es captada por los
tejidos en vesiculas mediante pinocitosis. La placenta tiene la capacidad de
regular la transferencia de lipidos maternos a través de multiples mecanismos y

por lo tanto controlar la composicion fetal de lipidos plasmaticos [13, 45, 46].

De acuerdo con la teoria de Pedersen posteriormente revisada por Freinkel, el
paso exagerado de glucosa y otros sustratos nutricionales estimularia la
secrecion de insulina favoreciendo un crecimiento excesivo. El hiperinsulinismo
fetal aparece de forma temprana ya en el segundo trimestre de gestacion,
estimulando el aumento del depdsito graso y el hipercrecimiento en los casos
complicados con Diabetes. Otros factores de crecimiento como la hormona de
crecimiento placentaria, el IGF-1 (factor de crecimiento insulinico tipo 1) y el
TNFa (factor de necrosis tumoral alfa) que pueden verse influenciados por el
nivel de glicemia, también pueden verse implicados. Se trataria pues de una
respuesta adaptativa, que permite una mayor eficiencia de transferencia de

combustibles a través de la placenta para el crecimiento fetal [13, 47, 48].
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En la fase final de la gestacion, la hiperglicemia materna y el hiperinsulinismo
fetal crean un ambiente metabdlico que predispone a la hipoxia, acidosis y
aumento de mortalidad. Tras el nacimiento, el hiperinsulinismo se asocia a la
aparicion de hipoglicemia neonatal. En modelos animales se ha observado que
la hiperglicemia e hipercetonemia maternas se asocian a hipoxemia fetal, ya
que el B-hydroxibutirato en grandes cantidades cruza la placenta, provocando
una reduccion significativa en el contenido de oxigeno sanguineo fetal [49].
Como resultado de este ambiente metabdlico alterado, las complicaciones mas
comunes de la Diabetes sobre el feto y el neonato son:

« Hipoglicemia secundaria al hiperinsulinismo fetal: es la complicacién mas

frecuente en las 2 primeras horas de vida.

« Neonatos grandes para su edad gestacional (GEG) o macrosomia: como

consecuencia de esta complicacion son mas frecuentes la asfixia perinatal y
los traumatismos durante el parto [50, 51].

« Retraso de crecimiento intrauterino: puede aparecer en aquellas mujeres

gue presentan vasculopatia, hipertension y/o flujo placentario disminuido.

« Inmadurez funcional: Al hiperinsulinismo fetal se le ha atribuido un efecto de

retraso sobre la maduracion morfologica y funcional de algunos 6érganos
(pulmones, paratiroides, higado, huesos) [52].

. Malformaciones congénitas: Son mas frecuentes que en la poblacién
general [37, 53-56].

Diversos estudios clinicos y experimentales han mostrado que el
hiperinsulinismo fetal va mas alla del momento del parto [57], ya que se podria
asociar a una reduccion de la secrecion de insulina durante la vida adulta [58] y
predisponer a la obesidad, alteraciones del metabolismo hidrocarbonado e
incluso sindrome metabdlico en el adulto [59-66]. Este efecto parece estar
relacionado con las alteraciones en la composicién corporal neonatal, en la
cantidad y la distribucién del compartimento graso y en los niveles de algunas
hormonas implicadas. Por ejemplo, los niveles séricos de leptina son de 3 a 4
veces mayores en los hijos de madre con DMG comparados con los
observados en hijos de madres con tolerancia normal a la glucosa, y podrian
reflejar un aumento del tejido adiposo [67, 68]. Si bien este efecto se ha

observado en los indios Pima y en hijos de madres con DMG y DM1 este
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hallazgo no ha sido constante, y en algunos casos el efecto se perdia al ajustar
por el IMC pregestacional [69, 70] [63]. Por otro lado, la hiperplasia de las
células beta que se produce en el feto durante la gestacion, parece ser que
podria tener cierto efecto protector sobre el riesgo de padecer DM1 en el futuro

con respecto a los hijos de padres con DM1 [71].

Todos los datos comentados hasta ahora, ponen en evidencia que el ambiente
metabdlico que acontece durante la gestacion, pueden ser determinantes de
diversos procesos con repercusiones tanto inmediatas como a largo plazo,
tanto para la madre como para el neonato. El equilibrio energético tiene un

papel primordial en este escenario, mereciendo un analisis mas detallado.

2. Metabolismo Energético en la Gestacion

Muchos estudios han brindado un solido conocimiento sobre el metabolismo
energético en adultos y en periodos especificos de la vida, como la infancia.
Sin embargo durante el embarazo y la lactancia los estudios realizados son
mas escasos. Por este motivo, las bases cientificas de las recomendaciones
dietéticas concernientes a las mujeres embarazadas son més recientes que las

disponibles para los adultos fuera del embarazo.

2.1 Balance y Metabolismo energético

El concepto de balance energético (BE) es fundamental para entender los
requerimientos de la energia procedente de la dieta. El BE es el resultado de la
diferencia entre la ingesta energética (IE) y el gasto energético (GE) corregido
por los cambios en los depésitos de energia corporales [72]. El gasto
energeético total (GET) engloba distintos componentes: la tasa metabdlica basal
0 gasto energético basal (GEB), la termogénesis inducida por la dieta (TID) y la
energia consumida durante la actividad fisica (GAF). En condiciones normales
y en mujeres no gestantes que se encuentran en situacion de “balance
energético”, el GET es la suma de estos 3 componentes. El GEB es el principal
componente del GE y se expresa en kilocalorias (Kcal) en 24 horas [73]. El

GEB se corresponde con el gasto energético de un individuo despierto, en

9
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situacion de reposo en decubito supino, por la mafiana en ayunas (10-12 h) y
en condiciones ambientales confortables (temperatura, luz, ruido, etc.). En
adultos sanos, el mayor predictor del GEB es la masa libre de grasa (MLG). Por

el contrario, la masa grasa (MG) esta pobremente relacionada con éste [74].

Otro concepto importante es el nivel de actividad fisica (AF), ya que este es el
factor mas importante que determina la diferencia entre el GET y el GEB. El
ratio GET/GEB se utiliza para calcular los llamados equivalentes metabdlicos
(MET por sus siglas en inglés). Estos permiten clasificar las actividades por su
intensidad y conocer asi el GET [75]. El GAF se representa a menudo como la
diferencia entre el GET y el GEB, mas la TID. La TID se refiere al coste de
energia de la digestidén, absorcién, transporte y almacenamiento de alimento, y
es aproximadamente el 10% de la IE diaria [76, 77]. Debido a que el gasto de la
TID suele ser muy pequefio y constante, se acepta que la diferencia entre el
GET y GEB corresponde al GAF [75].

2.2 Determinacion de la tasa metabdlica basal y oxidacion de nutrientes

La calorimetria indirecta respiratoria es el método mas eficaz para monitorizar
las respuestas metabodlicas en distintos pacientes, calcular sus necesidades
nutricionales y conocer el tipo de sustratos que utilizan [73]. Harris y Benedict
usaron la calorimetria indirecta para desarrollar sus famosas ecuaciones de
calculo de requerimientos energéticos hace casi 100 afios. El concepto de
calorimetria indirecta se basa en el registro de la concentracion y flujo de gases
inspirados y gases expirados para poder determinar la cantidad de gas
consumido o producido [78]. Se trata de una técnica no invasiva, reproducible y
fiable, pero que a la vez exige una metodologia estricta [73].

La calorimetria indirecta asume 3 principios: 1) que todo el oxigeno (O5)
liberado es usado en el metabolismo oxidativo, 2) que todo el diéxido de
carbono (CO,) espirado deriva de la completa oxidacion de sustratos y, 3) que
todo el nitrdgeno que resulta de la oxidacion proteica se elimina por la orina en
forma de urea pudiendo ser medido [73]. La determinacion del calculo del GE

por medio de la calorimetria indirecta requiere mediciones precisas de las

10
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concentraciones y los volumenes de O, consumido (VO,) y de didxido de
carbono producido (VCO), que son convertidas a GE (Kcal/dia) aplicando una
ecuacion [79]. Se define el estado metabdlico de equilibrio como aquel intervalo
de 5 minutos en el cual las variaciones en el VO, y el VCO; son inferiores al
10% y los cambios en el cociente respiratorio (RQ por sus siglas en inglés) son
inferiores al 5% [73, 79]. EI RQ, cociente de VCO, y VO, (VCO, /VO,),
determina la utilizacién del sustrato neto y es un indicador de control de
calidad. En humanos, el RQ se mantiene dentro de un rango estrecho (0.67 a
1.2) y los valores fuera de este rango sugieren la presencia de errores técnicos
en las mediciones. Para cada uno de los sustratos el RQ varia: las cetonas
producen un RQ de 0.67, los lipidos de 0.7, las proteinas de 0.8 y los HC de
1.0 [78]. Un valor de RQ superior a la unidad indica una mayor sintesis grasa
(lipogénesis 1.0 -1.2), que podria ser causado por un exceso de aporte de HC y
un valor por debajo de 0,7 nos indicaria la presencia de lip6lisis [73]. Por este
motivo, generalmente se espera que un paciente con una IE mixta tenga un RQ
alrededor de 0.85 [79]. El calculo de las tasas de oxidacion de glucosa, grasa y
proteina asume condiciones normales y consideran como principio general que
los procesos del metabolismo intermedio no tienen influencia sobre estos
valores. Sin embargo, procesos como lipogénesis, gluconeogénesis,
cetogénesis y formacion de lactato podrian afectar estos célculos y deberian

ser considerados [80].

- Enlagestacién normal

El GEB suele incrementarse durante la gestacion debido al aumento de la
adipogénesis y la sintesis proteica en la madre y a la sintesis de nuevos tejidos
en la formacion del feto. Por este motivo, ademéas de los 3 componentes
clasicos del GET de los que ya hemos mencionado con anterioridad, durante la
gestacién habria que considerar también un cuarto componte, que seria el
coste de la energia necesaria para las sintesis de nuevos tejidos fetales y

aumentar las reservas grasas y proteicas en la madre [75]. (Ver figura 1)
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Figura 1. Proporcién del GET dentro y fuera del embarazo. Adaptada de Elisabet
Forsum, 2007.

Existe cierta controversia acerca de la importancia del GAF al final del la
gestacion. Algunos autores sefalan que el embarazo se asocia con una ligera
disminucién del GAF durante la gestacién comparado con el periodo post-parto
(~13%) [74, 81-83], asi como en el patrén de AF reportado por las gestantes
[84, 85], sin embargo hay que sefalar que existe una gran variabilidad

individual.

El incremento del GEB durante la gestacion es debido a la sintesis acelerada
de tejidos (un 20% de la produccion de proteina ocurre en el segundo trimestre

y un 80% en el tercero) asi como al incremento del trabajo cardiovascular,
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respiratorio y renal [75, 82]. Se ha estimado que el incremento del GEB en
gestantes sanas con una ganancia ponderal media a lo largo de la gestacion de
12 kg es de unos 157 MJ (37.52 Kcal) [72, 86]. Esta cantidad se corresponde
con un incremento neto total del GEB durante la gestacion del 21% con
respecto al periodo post-parto [87], siendo la distribucidon del coste de energia
diferente en cada uno de los trimestres. E| GEB aumenta aproximadamente un
4, un 10 y un 24% en el primer, segundo y tercer trimestres, respectivamente
[72, 86], lo que corresponde a un incremento de los requerimientos energéticos
insignificante en el primer trimestre, de unas 350 Kcal/dia en el segundo

trimestre y unas 500 Kcal/dia en el tercero [72, 74].

En la valoracion de estos cambios se debe tener en cuenta al grupo especifico
de poblacion al que pertenecen las gestantes, ya que el GEB tiene una gran
variabilidad entre individuos y entre poblaciones durante el embarazo [72, 87-
89]. Unos de los factores determinantes del incremento del GEB son: el peso
previo, la situacién nutricional previa al inicio de la gestacion y la ganancia
ponderal durante éste. Se ha observado que a mayor peso pregestacional
mayor GEB/24h [74]. Estas observaciones son muy patentes cuando se
comparan los GEB de mujeres embarazadas en paises en desarrollo con las
de paises desarrollados, en las que el peso previo a la gestacion y la ganancia
de peso a lo largo de ésta en el primer grupo son menores que en las mujeres
del segundo. [83, 90] Sin embargo, este tipo de comportamiento también puede
observarse entre mujeres de paises desarrollados [86]. L6f y col en un estudio
realizado en Suecia observaron que en mas del 50% de las mujeres estudiadas
(12 de 22) el GEB disminuy6 en el primer trimestre y en algunas mujeres, esta
disminucién persistié hasta la segunda mitad de la gestacién, confirmando que
el estado nutricional de la madre era determinante de la variabilidad del GEB
[86]. Sin embargo, estas diferencias en el GEB no parecen existir cuando el
GEB se ajusta por el peso. Melzer y col. observaron que cuando el GEB se
expresa como GEB ajustado por peso previo y peso durante la gestacion, el
incremento del GEB entre grupos de gestantes con normopeso y sobrepeso
previo a la gestacion era similar, por lo que sugirieron que en la variabilidad del
GEB no solo es importante el peso previo sino también el incremento de peso

durante ésta [82].
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Los cambios en la composicion corporal durante la gestacion también parecen
jugar un papel. El porcentaje de MG se ha correlacionado significativamente
con las variaciones del GEB durante la gestacion [75, 86], sin embargo esta
relacion es controvertida. Se ha sugerido que el tejido adiposo durante la
gestacion seria metabolicamente mas activo que fuera de ésta [76, 86], ya que
algunos autores han observado una correlacion mas estrecha entre el GEB y la
MG que con la MLG, a diferencia de lo que ocurre fuera de la gestacion [76,

83], pero esto no ha sido confirmado por otros [74].

Hasta un cuarenta por ciento de la variabilidad del GEB en la gestacion
temprana se ha atribuido al porcentaje de MG materna pregestacional y a la
ganancia de peso durante la gestacion, a diferencia de lo que ocurre en la
gestacion tardia, en la que el peso fetal juega un papel importante. En este
altimo periodo méas del 60% de la variabilidad GEB es explicada por la
ganancia de peso materno, el peso fetal y la tasa metabdlica fetal [74]. Ahlsson
F y col. afadieron que el 90% de la variabilidad del GEB no solo es debida al
IMC pregestacional, sino también a la Rl y a la produccion de glucosa

producidas en la madre [17].

Ya se ha comentado la importancia de la glucosa como uno de los nutrientes
principales para el feto y la placenta, por este motivo no es de extrafiar que a lo
largo de la gestacion normal se observe un incremento en la oxidacion basal de
HC, reflejado por un aumento del RQ. Estas observaciones concuerdan con la
existencia de un aumento en la produccion de glucosa [91]. Menos clara es la
relacion entre la oxidacion de lipidos y el GEB. Si bien se ha evidenciado en
algunos trabajos un aumento en la oxidacién de lipidos y del metabolismo no
oxidativo de HC a lo largo de la gestacion [92, 93], otros no han podido

comprobar este aumento [17].

- Enlagestacion asociada a Diabetes

Los estudios que evaluan el GEB en gestantes con Diabetes se han realizado
exclusivamente en mujeres con DMG, siendo dificil establecer un Unico patrén

debido a la variabilidad de los resultados obtenidos. Asi, Hsu HW y col.
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observaron que las pacientes con DMG presentaban un mayor GEB, pero
cuando se ajustaba por peso y MLG en periodo pregestacional, esta relacion se
perdia sin objetivar diferencias en las tasas oxidativas de nutrientes
comparadas con las controles [94]. Ndubueze C. Okereke y col. confirmaron
estos resultados al estudiar el GEB durante la gestacion en mujeres obesas
con TNG y DMG, ya que éstas presentaban diferencias relacionadas con la
composicién corporal pero no por el grupo de pertenencia [92]. Por otra parte,
Catalano y col. estudiaron a mujeres delgadas con TNG y con tolerancia
anormal a la glucosa (TAG) a lo largo de la gestacion. Al inicio de ésta, entre
las 12 y 14 sem, las mujeres con TAG presentaron un GEB y una oxidacion de
HC mayor en comparacién a las controles, incluso después de corregir por
MLG. Al final de la gestacion (34-36 sem) se continuaban observando valores
mayores de GEB y en este caso una mayor oxidacién de lipidos, con una
menor oxidacién de HC asociado a un descenso del cociente RQ. Estos datos
se hallaban presentes tanto en el estado basal como cuando se evaluaron
durante el clamp euglicémico, y son similares a los encontrados en las mujeres

con obesidad morbida [6].

En el caso de la DM1, existe poca informacién disponible del estudio del GEB
en el embarazo. En situaciones de no gestacién, se ha descrito que los
pacientes con DM1 en situacidn de cetosis presentan un RQ menor en
comparacion con personas sanas lo que indicaria un mayor GEB y una mayor
oxidacion lipidica [95]. Esta situacion revierte con la mejora del control
glicémico [96-98]. Ademas en situaciones de déficit de insulina, se produce un
catabolismo proteico que contribuye al aumento del GEB [99]. En un estudio en
pacientes delgadas con DM1 a las que se les realizd un clamp euglicémico, se
encontré6 que en condiciones basales la oxidacion de HC era menor con
respecto al grupo control. Durante la administracién de insulina, esta situacion
se mantenia con una mayor oxidacion de lipidos, con respecto al grupo control,
por lo que los autores concluyeron que estas pacientes presentaban una
inflexibilidad metabdlica que podria traducirse en una Rl secundaria a la

administracion de insulina [100].
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En el periodo post absortivo Milton C. Foss y col. estudiaron la restauracion de
la homeostasis metabdlica en mujeres embarazadas con DM1 tratadas con
microinfusor de insulina, hallando una mayor produccién hepética de glucosa
en las mujeres con DM1 y una supresion inadecuada de ésta después de la
ingestion de glucosa, al contrario de lo presentado en el grupo de mujeres sin
DM [49]. Es evidente que se necesitan mas estudios sobre el GEB en la
gestacion en mujeres con DM1, con el objetivo de mejorar la individualizacién

en las prescripciones dietéticas.

3. Factores relacionados con el GEB

3.1Antropometria materna

- Enlagestacion normal

En la gestacion, el incremento del peso es uno de los cambios mas evidentes
gue experimenta la mujer, ganando un promedio de 11 a 12 kgs en el curso de
la misma. El 35% del peso ganado corresponde al feto, la placenta, las
membranas y al liquido amnidtico, al que se debe sumar entre 1 y 1,5 kg de
hipertrofia uterina. Cuando afiadimos el peso atribuible al aumento del volumen
sanguineo, llegamos a un incremento de unos 8,8 kg; el peso restante, se debe
a un aumento del agua celular, depésito nuevo de proteinas y grasa en la
madre, es decir, un incremento de las reservas maternas. Una buena parte del
peso ganado en la gestacion es debido a un aumento en la cantidad de agua,
ya que acumula una media de 6,5 L. Este aumento en la cantidad de agua es

responsable del descenso fisioldgico de la osmoralidad plasmética [2].

Al inicio de la gestacion se produce en la madre un aumento de las reservas de
grasa que es independiente de la adiposidad materna previa. Durante este
periodo, se ha observado una relacién directa entre el aumento de peso y el
aumento de las reservas de grasa [101]. Las mujeres con normopeso antes de
la gestacion ganan aproximadamente 3,8 kg (30% del peso total) de grasa
durante la gestacion, aunque este dato puede ser variable. La mayoria de esta
grasa se acumula en el tejido subcutaneo distribuyéndose un 46% en la parte
inferior del tronco, un 32% en la parte superior, un 16% en muslos, un 1% en
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las pantorrillas, un 4% en los brazos y un 1% en los antebrazos
aproximadamente. Este patron es Unico para el embarazo y parece llegar a su
méaximo en la semana 30 de gestacién. A partir de entonces, coincidiendo con
el inicio de la etapa con mayor actividad lipolitica se produce una disminucién
de la grasa subcutanea [85] y un aumento del grosor de la grasa preperitoneal
(visceral) [55, 102]. Este aumento del depdsito graso tiene lugar
predominantemente en el tejido adiposo materno (85%) y en menor medida en
el feto (14%) [87].

El aumento del tejido adiposo subcutaneo en la primera etapa de gestacion
repercute en los cambios en la sensibilidad a la insulina que ocurren en el
segundo y tercer trimestres de gestacion [102-107]. La relacion entre obesidad
y resistencia a la insulina es bien conocida y recientemente ha ganado
importancia la teoria que sugiere que diversos factores producidos por el tejido
adiposo, pueden tener un papel importante en la aparicién de la DMG [108].
Ademas, el incremento de la grasa visceral influye en el desarrollo de la RI
hepética durante el embarazo, la acumulacién de triglicéridos (TGC) hepaticos
modula la accién de la insulina en el higado durante la gestacion [85]. Aunque
se sabe que esta es una respuesta adaptativa, que permite mayor eficiencia de
transferencia de combustibles a través de la placenta para el crecimiento fetal
[107], la distribucion y el tipo de grasa corporal es un factor crucial para predecir
riesgo cardiovascular y metabdlico, ya que la grasa visceral en la gestaciéon se
ha correlacionado significativamente con mayor tensién arterial sistélica,
glicemia, hiperinsulinemia, RI, TGC vy ratio de colesterol total/colesterol de alta
densidad (c-HDL) [109]. Los factores determinantes de la distribucion y el tipo
de grasa corporal con los subsecuentes cambios en la accién de la insulina son

multiples y estan siendo objeto de diversos estudios [85].

Es evidente entonces, que la composicion del peso ganado varia de acuerdo al
trimestre de gestacion. La ganancia de peso es progresiva a lo largo de la
gestacién y expresada en una gréfica, adopta una curva lineal ascendente
desde la semana 13 con tendencia a estabilizarse en las ultimas 2 a 3 semanas
del embarazo [110] (Ver figura 2).
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Figura 2. Los componentes de la gestacién normal. Figura modificada de A. Somhorst,
1990 [111]

El IMC pregestacional como la ganancia de peso y grasa en la gestacién son
factores relacionados. Existen recomendaciones de ganancia de peso de
acuerdo al IMC pregestacional, pero no de ganancia de grasa por trimestre de
gestacion [55]. En una revision de estudios longitudinales en la gestacion
realizada por Nancy F Butte y col. describe tasas de ganancia de grasa en
mujeres normales en el primer trimestre de gestaciéon alrededor de 8 g/dia, en
el segundo trimestre de 26 g/dia y en el tercer trimestre observé una gran
variabilidad que iba desde -7 a 23 g/dia [72].

El aumento del depdsito graso es esencial para un curso 6ptimo de una
gestacion normal, sin embargo un exceso de grasa visceral, bien sea previa a
la gestacion o debido a un aumento excesivo de peso durante ésta, se ha
relacionado con consecuencias adversas en el embarazo. En la madre, un
incremento de peso por encima de las recomendaciones en el primer trimestre
de gestacion es un factor de riesgo de aparicibon de DMG, siendo esta
asociacion mas fuerte en mujeres con sobrepeso y/o obesidad pregestacional
[85, 103, 104]. El sobrepeso y la obesidad preconcepcional asi como una
ganancia de peso excesiva durante el embarazo estan asociados a mayor

riesgo de morbilidad durante ésta, con aparicion de defectos en tubo neural y

18



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

METABOLISMO ENERGETICO EN MUJERES CON DIABETES MELLITUS PREGESTACIONAL: ESTUDIO LONGITUDINAL
DURANTE EL EMBARAZO.

Rosa Elena Yafiez Garcia

Diposit Legal: T 1772-2014 INTRODUCCION

otras malformaciones congénitas, parto prematuro, ruptura prematura de
membranas, hipertension, preeclampsia, cesarea y macrosomia fetal [72, 103,
112]. Ademas, una ganancia excesiva se asocia con un mayor porcentaje de

MG materna a las 4 a 6 semanas post-parto [85, 113].

La ganancia de peso gestacional se asocia de forma directa con el peso del
recién nacido. Se ha observado que por cada kg ganado durante la gestacion,
el peso del recién nacido aumenta entre 15,4y 32,75 g [114-116] y algo similar
ocurre por cada unidad de incremento en IMC pregestacional de la madre por
encima de los valores normales[115, 116]. La ganancia de peso gestacional
también se asocia de forma directa con el grado de adiposidad neonatal
medido por la suma de pliegues, siendo esta asociacion independiente del
peso pregestacional, edad gestacional, habito tabaquico e historia familiar de
Diabetes [55]. De hecho, este indicador puede ser de utilidad como un
marcador de resultados perinatales, tales como la clasificacién somatica de los
recién nacidos. La prevalencia de nifios pequefios para su edad gestacional
(PEG) es mayor para los valores bajos de ganancia de peso de la madre,
sucediendo lo mismo en los nifios GEG con una mayor prevalencia en madres

con alta de ganancia de peso durante la gestacion [117].

Otro determinante importante en el crecimiento fetal, son los niveles de glucosa
plasmatica. Asi, se sabe que en mujeres con sobrepeso e hijos macrosémicos,
el incremento de los niveles de glicemia plasmatica en ayunas en tercer
trimestre con respecto al primero fue mayor [118]. Fredrik Ahlsson y col.
observaron que la MG materna explica el 36% de la variaciéon de la Rl y que
determina hasta un 62% de la variacion de la produccién de glucosa (figura 3).
A su vez, esta produccion de glucosa explica el 31% de la variacion del peso
fetal estimado a las 36 semanas de gestacion. Estos datos sugieren que el IMC
y la MG materna son responsables en gran medida del peso fetal, en parte
favoreciendo el paso de glucosa y otros sustratos como los acidos grasos libres

a través de la placenta [17].
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Figura 3. Correlacién entre produccion total de glucosa y peso fetal estimado. Figura

modificada de Ahlsson F y col [17].

El incremento en MG durante la gestacion presenta gran variabilidad
interindividual, siendo mayor en pacientes obesas con respecto a las que
presentan peso normal [81]. Dado que los cambios en la composicion corporal
materna se relacionan de forma contundente con cambios metabdlicos que
pueden suponer un mayor riesgo tanto para la propia salud de la madre como
en la de su descendencia, limitar el incremento excesivo de grasa corporal en
la gestacion es un factor de riesgo modificable que representa grandes
beneficios a corto y largo plazo [74]. En este sentido, el Instituto
Estadounidense de Medicina (IOM) ha establecido unas recomendaciones de
ganancia ponderal en las mujeres basadas en el IMC pregestacional. Las
primeras recomendaciones se publicaron en 1990 siendo posteriormente

modificadas en el afio 2009 [55]. (Tabla 1)
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Tabla 1. Recomendaciones de ganancia de peso en la gestacion. Tabla adaptada de
Rasmussen KM, 2009 [55]

Tasa de ganancia de peso en

Ganancia de peso total .
segundo y tercer trimestre

IMC pregestacional

(Rango en kgs) (Rango en kgs / sem)
Bajo peso (<18.5 kg/m?) 12.5-18 0.51 (0.44 — 0.58)
Peso normal (18.5-24.9 kg/m?) 11.5-16 0.42 (0.35 — 0.50)
Sobrepeso (25.0-29.9 kg/m?) 7-115 0.28 (0.23 - 0.33)
Obesidad (> 30.0 kg/m?) 5-9 0.22 (0.17 — 0.27)

El objetivo de estas recomendaciones es proporcionar una orientacion practica
sobre el peso adecuado a ganar durante la gestacion, para evitar una
acumulacion excesiva de grasa por la madre y disminuir la morbilidad tanto
obstétrica como perinatal [72]. Desafortunadamente, estas recomendaciones
no siempre son seguidas por las mujeres gestantes [101]. Por este motivo es
necesario profundizar en la relacion de la antropometria materna y los cambios
metabdlicos que se suceden en la gestacion, la influencia de la dieta y el

ejercicio, y su repercusion en la evolucion de la gestacion [85].

- Enlagestacion asociada a Diabetes

La mayor parte de estudios longitudinales que evaltan los cambios de
composicién corporal de gestaciones complicadas por DM se han realizado en
mujeres con DMG y en menor proporcibn en mujeres con DM1. El IMC
pregestacional y el incremento de MG durante la gestacion de las mujeres que
desarrollan DMG y las mujeres con DM1 parece ser mayor en comparacion con
gestantes con TNG [119] [120]. Las mayores diferencias se observan entre las
6 y 8 sem de gestacion y entre las 24 y 32 sem [121-124]. De hecho, el
incremento de peso es un factor independiente asociado a un mayor riesgo de

presentar DMG, especialmente en mujeres obesas. [123] [125] [126].

En mujeres con DMG, el IMC pregestacional también se ha relacionado con
una mayor frecuencia de hipoglicemia neonatal [127]. Tanto en gestantes con
DMG como con DM1 el incremento de peso excesivo se ha identificado como

un factor de riesgo independiente de la presencia de DM para la aparicion de
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complicaciones en el neonato, excepto para la distocia de hombro [128]. De
hecho, en las madres con DM1, tanto el IMC al final de la gestacién como el
incremento de peso materno durante esta se ha asociado con un
hipercrecimiento fetal. Por cada kg de aumento de peso durante la gestacion
hay un aumento del 4% en el riesgo de tener un hijo GEG, independientemente
del IMC pregestacional [103, 122, 129, 130]. Existe cierta controversia sobre la
adecuacion de las recomendaciones de ganancia de peso en la gestacion
mencionadas anteriormente en las mujeres con DM que tienen sobrepeso y
obesidad, ya que se realizaron en base a la poblacibn normal [131]. Asi,
algunos autores sugieren que tal vez en el grupo de gestantes con DMG
obesas un incremento inferior a 5 kg durante el embarazo podria ser adecuado
[132].

El control metabdlico de las mujeres con DM1 durante la gestacion también se
ve influido por la ganancia ponderal y se ha observado que los valores de
HbAlc maternos se correlacionan con la ganancia de peso durante la
gestacion [133], por lo que aquellas mujeres con mayor incremento de peso,
presentan peor control glicémico. Este efecto es mas notable en las mujeres
con un IMC mayor a 23 kg/m? [134]. En el caso de la macrosomia, Catalano y
col. observaron que la relacion entre la ganancia de peso materno y la
macrosomia en neonatos de gestantes con DM1 y DMG se perdia en aquellas
mujeres con peso pregestacional normal [135]. Por este motivo, llegar a la
gestacién con un control glicémico y un peso correctos, junto con una ganancia
de peso adecuada durante la gestacion se acompafia de un menor riesgo de

complicaciones durante la gestacion [122, 128].

A pesar de los estudios previos, sigue siendo necesario un conocimiento mas
detallado de los cambios en la composicidén corporal durante la gestacién, para
poder interpretar mejor su relacion con los efectos metabolicos materno-fetales

durante y tras el embarazo.
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- Valoracion de la antropometria materna

El cuerpo se puede dividir teéricamente en 2 compartimentos: MG y MLG. En
general, el agua constituye aproximadamente 72% de la MLG en las mujeres
no embarazadas, mientras que la MG se considera esencialmente libre de
agua [136]. Como hemos visto hasta ahora, uno de los pardmetros mas
utilizado para valorar la cantidad de tejido graso y los cambios que se producen
en este durante la gestacion son el peso corporal o en mejor medida el IMC. Si
bien sabemos que el IMC no traduce directamente el porcentaje de grasa ni los
kg de grasa corporal, ya que su valor tiene en cuenta la suma total en el
contenido de agua corporal, depdsitos de tejido graso y magro [137], se ha
observado que tiene una buena correlacion con el porcentaje de MG corporal,
aunque para un mismo valor de IMC existen diferencias en el porcentaje de
grasa en funcién de la actividad fisica, la etnia y la longitud de las
extremidades. Sin embargo, durante la gestacion este parametro puede
resultar muy util, ya que el cambio en la ganancia de grasa durante el tercer

trimestre es similar al de IMC [102].

Existen otros indicadores antropométricos sencillos y asequibles que pueden
utilizarse en la gestacién para evaluar el compartimento graso de forma mas
especifica. La medicion de las circunferencias del muslo y la pantorrilla son
buenos marcadores de los cambios en la grasa corporal en el segundo y tercer
trimestre de gestacion. La medicién de de la grasa subcutdnea mediante un
plicometro ha sido utilizada en muchos estudios de poblacion para evaluar los
cambios en MG durante la gestacion [103, 137, 138] (Figura 4) y es una técnica
segura y fiable en la gestacién, que puede emplearse también en mujeres con
sobrepeso y/o obesidad [139]. Su principal limitacién es el coeficiente de
variacion en la medicion interobservador [72, 103], que puede minimizarse
cuando se realiza por un solo observador. Ademas se han desarrollado
férmulas mediante la combinacion de varios pliegues (tricipital, subescapular y
suprailiaco), que han sido validadas, y que permiten realizar una aproximacion

bastante fiable de la cantidad de masa grasa al final de la gestacion [136].
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Figura 4. Plicometro mecéanico Holtein para medir pliegues cutdneos. (Holtain LTD,
Crymych, UK)

Otros métodos de estimacion de MG y MLG més costosos desde el punto de
vista técnico como econémico son: el método de agua doblemente marcada o
dilucion de is6topos y la impedancia bioeléctrica [85]. La dilucién de isétopos
utiliza el 6xido de deuterio en plasma y oxigeno-18 para determinar la MG total
[140]. El analisis de impedancia bioeléctrica se basa en el principio de que el
agua y electrolitos son los factores principales que afectan la conduccién
eléctrica en el cuerpo [141, 142]. Una de las limitaciones que presenta esta
técnica en la gestacién es que no pueden utilizarse las férmulas validadas en
poblacidén no gestante, ya que la cantidad de agua acumulada en la gestacion y
su distribucion difieren, siendo mayor en el tronco en las mujeres embarazadas.
Dado que ademas existe una gran variabilidad en la cantidad de agua retenida
entre individuos hace dificil que se pueda desarrollar un modelo adecuado para

su medicion a lo largo de la gestacién [85, 88, 136, 138, 143].

La ultrasonografia es un método seguro que también se ha utilizado para la
medicién de la grasa corporal en la gestacion, que permite diferenciar entre el
compartimento graso subcutdneo y visceral, a diferencia de la medicién de
pliegues subcutaneos y la impedanciometria bioeléctrica que solo lo estimaban
de forma global. Este es un factor a tener en cuenta, ya que el comportamiento
de los distintos tipos de depdésito y el riesgo asociado con cada uno de ellos es

diferente. La medicion de la grasa intraabdominal mediante ultrasonografia en
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el primer trimestre de gestacion permite identificar aquellas pacientes con
mayor riesgo de aparicion de DMG vy otras alteraciones metabolicas durante la
gestacion [109]. Esta técnica consiste en medir la distancia entre la pared
abdominal y la aorta, pero so6lo puede ser utilizada en el primer trimestre de
gestacion (grasa intraabdominal) [109]. La medicion del cociente entre el grosor
de tejido graso perihepatico y del tejido subcutaneo como medida del contenido
graso visceral ha demostrado ser reproducible a lo largo de los tres trimestres
de la gestacion y nos permite evaluar la acumulacion de grasa en cada uno de
los compartimentos [102, 109]. Dado que no solo la cantidad de grasa
acumulada durante la gestacion, sino también la distribucion de ésta es
importante para el estudio de los requerimientos energéticos en la reproduccion
[85], conocer la evolucion de estos cambios en el tejido graso a lo largo del
embarazo en diferentes grupos de mujeres puede resultar Util como marcador
de diferencias en el metabolismo energético de estas mujeres. Una de las
limitaciones que presenta la ultrasonografia es la falta de estandarizacion y la
variabilidad en la medicion en funcidén de la presion ejercida durante el estudio
[144]. Sin embargo, la utilizaciébn de un cociente visceral subcutdneo y una

localizacion bien definida podria disminuir esta variabilidad.

3.2 Ingesta Energética

La dieta durante la gestacion debe proporcionar los nutrientes necesarios para
cubrir las necesidades maternas y los requerimientos del feto para su
adecuado crecimiento y desarrollo. Todo ello supone un aporte energético
adicional que es mas marcado en el segundo y tercer trimestre [74, 140, 145].
En los dltimos afios, se ha puesto de manifiesto mediante estudios
epidemioldgicos, clinicos y en animales de experimentacion que la gestacion es
uno de los periodos mas sensibles nutricionalmente del ciclo de vida, por lo que
tanto excesos y carencias de determinados nutrientes en este periodo critico,
puede tener influencia a largo plazo en el fenotipo metabdlico de la
descendencia y condicionar el riesgo a padecer determinadas enfermedades
en la vida adulta [146-159].
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Las recomendaciones actuales sobre la distribucion de nutrientes en la
gestacion normal no difieren de las recomendadas fuera del embarazo. Sin
embargo si que existe una aumento de las necesidades para algunas vitaminas
y micronutrientes, como son la tiamina, riboflavina, niacina, piridoxina, vitamina
B12, vitamina A, vitamina C, hierro, yodo, zinc, magnesio y selenio, lo que

conlleva en muchos casos a la necesidad de su suplementacion [146].

En la Diabetes, no existe un posicionamiento estricto sobre la dieta a utilizar
durante la gestacion. La Asociacidon Americana de Diabetes (ADA) recomienda
adaptar la proporcion de HC, proteinas y lipidos a las preferencias alimentarias
y circunstancias individuales de cada paciente. Ademas, reconocen que el
estilo de dieta mediterranea, asi como las dietas bajas en grasas y bajas en HC
son efectivas en el manejo de la Diabetes [18, 160]. La terapia médica
nutricional en las mujeres con DM1 juega un papel central en la consecucién de
un control glicémico adecuado, ya que ademas de un apropiado contenido
calorico, debe contribuir a conseguir la normoglicemia postprandial y evitar la
cetosis preprandial, asi como adaptarse a los cambios propios del embarazo

manteniendo un adecuado incremento de peso corporal [161-164].

La terapia médica nutricional es la base del tratamiento de las mujeres con
DMG [164, 165] y se han propuesto dietas con alimentos de bajo indice
glicémico y con una baja proporcion de hidratos de carbono para conseguir
mejores resultados obstétricos y control glicémico [91, 161, 162, 166, 167], sin
embargo los resultados de dos ensayos clinicos no han podido demostrar esta
superioridad [168] [169]. Aungue el incremento de peso adecuado durante la
gestacion en pacientes con DMG no esta bien establecido, parece que en las
mujeres obesas con DMG, la restriccion cal6rica puede contribuir a la mejora

del control glicémico y disminucion de macrosomia fetal [170].

3.3 Patrones dietéticos en la gestacion y factores relacionados

Los patrones dietéticos durante la gestacion son muy variables y ademas se ha
observado una discrepancia entre la ingesta energética referida por las

gestantes con respecto a la ingesta calculada. Prentice AM y col. objetivaron
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estas diferencias en una revision de varios estudios que analizaron la IE en
diferentes periodos de la gestacion en mujeres embarazadas que refirieron un
incremento en la ingesta de unas 74 Kcal/dia frente al incremento calculado
que era en promedio 210 Kcal por dia [83]. Este es uno de los factores que se
han postulado que podrian justificar las correlaciones contradictorias entre los
valores del GEB y la IE en la gestacion [171, 172], junto a cambios en la AF
materna y un posible incremento en la eficiencia metabdlica de la TMB, la TID y
el GAF [14].

Segun un meta-andlisis publicado en 2012 en el que se englobaba estudios
realizados en paises desarrollados [173], la IE total y de fibra durante la
gestacion fueron consistentemente mas bajas que las recomendadas, mientras
qgue la ingesta de grasa total y grasas saturadas se situ6 por encima y la
ingesta de HC y grasas poliinsaturadas se mantuvieron en el limite bajo de las
recomendaciones [173]. Respecto al resto de componentes nutricionales en
general, dentro del grupo de gestantes europeas destaca la baja ingesta de
hierro durante la gestacion [174]. En gestantes suecas se ha observado que las
ingestas de folatos, vitamina D, selenio, hierro y fibra se encontraban por
debajo de los niveles de ingesta diaria recomendada (IDR) y por lo tanto eran
insuficientes [175] y algo similar ocurrié en un estudio realizado en Polonia, en
el que las ingestas fueron insuficientes en hierro, cobre, zinc y calcio [176].
También se han observado que la ingesta de folatos y vitamina D en el periodo
preconcepcional suelen ser bajas [177].

En estudios realizados en la poblacion espafiola, la IE a lo largo de la gestacion
revela que un gran porcentaje de gestantes supera las recomendaciones de
ingesta de proteinas, grasa saturada, grasa monoinsaturada [178], colesterol y
sodio, mientras que es insuficiente el consumo de hierro (Fe) (71,3%), Calcio
(Ca) (68,5%), yodo (I) (42,6%), vitamina D (92,6%), vitamina E (92,6%), folatos
(61,1%) y piridoxina (40,7%) [178, 179]. Es llamativo, que la ingesta de folatos
en la poblacion espafola sea la mas baja de las observadas entre las

poblaciones europeas estudiadas [180].
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No se ha podido establecer una relacion clara entre el peso pregestacional y la
IE referida durante la gestacion. Si bien Ostachowska-Gasior A y col, no
encontraron diferencias en la ingesta entre pacientes que tenian un peso
pregestacional normal y aquellas con distintos grados de obesidad [181], otros
han observado que las ingestas referidas de fibra, hierro, folatos y energia total
se relacionaba inversamente con el IMC pregestacional, sugiriendo que las
mujeres con mayor IMC pregestacional tendian a infrareportar su IE [182].

Tampoco esta clara la relacién entre la IE y la cantidad de macronutrientes de
la dieta y la DMG. Catalano y col. no encontraron diferencias significativas en la
IE y de macronutrientes entre mujeres con TNG y con DMG [6], sin embargo
otros estudios mostraron que las mujeres con DMG referian una mayor ingesta
de lacteos, cereales, vegetales y carnes que las mujeres con TNG en la
gestacion tardia. Esto se correspondia con una mayor ingesta de cereales,
vegetales y carne con el consiguiente mayor consumo de fibra, proteinas,
lipidos totales, vitaminas A, D, folatos y hierro, y una menor ingesta de

azucares y acidos grasos saturados [183-185].

El patron de ingesta de las gestantes con DM1 parece ser similar al observado
en las mujeres con DMG: una mayor ingesta proteica y una menor ingesta total
de azucares, pero con una mayor ingesta de algunos micronutrientes (selenio,

zinc, magnesio, manganeso, riboflavina, tiamina, niacina y folatos) [186].

La composicion de macronutrientes de la dieta también se ha relacionado con
el peso y la antropometria del recién nacido (RN) con resultados diversos. En
relacion al aporte de proteinas parece existir una relacion entre estas y el peso
del recién nacido. Un estudio danés observlé que la ingesta de leche estaba
positivamente asociada con el peso del recién nacido, y que esta asociacion
era a expensas del aporte proteico de la dieta y no de la cantidad de grasa de
la leche [187], mientras que otro mostr6 que una mayor ingesta de proteina
materna en la gestacion se asociaba con mayor porcentaje de MG en sus
neonatos [188]. La influencia del aporte de HC en el peso del RN es menos
clara. Si bien un alto consumo de HC en etapas tempranas de la gestacion se

ha asociado a un menor tamafo de placenta y menor peso al nacer [152], por
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otro lado dietas con HC de un alto indice glicémico se han asociado con
neonatos GEG [189]. Estas diferencias podrian deberse al efecto que los
distintos tipos de HC, con alto o bajo indice glicémico tienen sobre la secrecion
de insulina. En modelos animales se ha demostrado que la cantidad y la
distribucion de los nutrientes de la dieta en la gestacion, puede modificar la
ganancia de peso y adiposidad materna y repercute en el crecimiento fetal y el
desarrollo de 6rganos fetales [190].

No solo la cantidad de nutrientes en la dieta, sino la calidad de éstos es un
factor de vital importancia que ha emergido con fuerza en las Ultimas décadas.
El patron de dieta mediterranea (DietMed) se ha definido como un tipo de dieta
saludable y cardioprotectora [191, 192], que se caracteriza por un elevado
consumo de legumbres, frutas y vegetales, granos y aceite de oliva, un
consumo moderado de vino y lacteos y un bajo consumo de carnes rojas y
derivados, nata y dulces. Fuera de la gestacion, la adherencia a una dieta
saludable se ha relacionado inversamente con una mayor prevalencia de
sindrome metabdlico [193-197] y de Diabetes tipo 2 [198]. El seguimiento de
una dieta saludable también parece repercutir en la evolucion de la gestacion.
Las mujeres que antes de la gestacion presentaban una menor adherencia a
un patron de dieta saludable presentan un mayor riesgo de DMG [199], algo
similar se observé cuando se evaluaron las caracteristicas de la dieta al inicio
de la gestacién, aquellas que se encontraban mas alejadas de la DietMed
presentaban mayor riesgo de DMG [199], niveles de insulina mas elevados en
sangre de cordon del neonato [200], asi como menor crecimiento fetal y
neonatal [201].

Durante el embarazo, no se ha estudiado la adherencia a un patron dietético
entre las mujeres con Diabetes Mellitus tipo 1, pero fuera de la gestacion se ha
observado que las dietas bajas en fibras y en grasas poliinsaturadsa y ricas en

colesterol se han asociado con una mayor disfuncién endotelial [202].
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- Valoracion de la ingesta dietética

Se ha determinado factores que se relacionan con una menor cantidad de
Ingesta dietética referida en las distintas encuestas dietéticas como: ser mujer,
tener un IMC elevado y tener mayor adiposidad [203, 204]. Las gestantes
también son un grupo con una tendencia clara a infra reportar la IE, como ya se
puso de manifiesto en una revision de la literatura de Prentice y col. en 1996.
En 5 de los 7 estudios analizados, la IE reportada fue considerablemente
menor que la IE esperada, y ademas este infra reporte de la ingesta se hacia
mas patente a medida que avanzaba la gestacion [83, 85, 182, 205]. En este
trabajo no quedo definido si esta discrepancia era debida a un problema de
falta de motivacion en la recogida de los datos por parte de las gestantes o si
realmente existia una menor ingesta, atribuida a una peor tolerancia digestiva

conforme avanza la gestacion [83].

Independientemente del método de evaluacion utilizado y la etapa de la
gestacibn en la que se realiza la valoracion, el embarazo se asocia
comunmente con un 20% menos de IE referida que afecta a todos los grupos
de alimentos [177]. Para validar la estimacion de la IE total referida se ha
establecido una relacién entre la determinacion del GEB y la IE referida,
Goldberg cre6 una técnica en la cual compar6 la IE total referida con el GEB
determinado mediante un ratio [206], esta técnica se basa en el principio de
que la IE es igual al GEB de tal forma que a mayor valor del ratio entre GEB e
IE referida mayor fiabilidad de la IE referida y viceversa, a valores mas bajos
menor fiabilidad [204, 207].

La forma Optima de evaluar la dieta en la gestaciéon es mediante estudios
longitudinales en varias ocasiones a lo largo de esta los cuales deberian incluir
los periodos pre y post gestacional. De esta forma se podria determinar si los
patrones de ingesta materna cambian con el tiempo y si existe algun impacto
en la salud materna e infantil [173]. Para ello se recomienda elegir instrumentos
validados (traducidos y adaptados a la poblacién especifica), utilizar mas de un

instrumento con la finalidad de comprobar que existe una buena correlacién
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con los datos referidos entre ambos instrumentos, y tener en cuenta el sesgo

de error reportado en los diferentes estudios [208].

3.4 Actividad fisica (AF)

La AF como ya se ha indicado anteriormente es uno de los componentes que
condicionan el GEB. ElI GAF puede determinarse de forma indirecta mediante
la valoracion de patrones de AF y asi evaluar su relacion con las adaptaciones
metabdlicas propias del embarazo. Al igual que los cuestionarios dietéticos, los
patrones de AF recogidos a través de cuestionarios [81] o entrevistas [209-211]
tienen una fiabilidad y validez limitadas debido entre otros factores a registros
incompletos o erréneos y a estimacion incorrecta de la intensidad o duracion de
la actividad. Ademas, a pesar de la AF referida provee informacién en cuanto al
tipo de actividades realizadas, resulta dificil realizar una estimacion del gasto
energético a partir de ellas [74]. La utilizacion de un cuestionario de AF
validado (adaptado y traducido a la poblacién especifica) podria aumentar la
fiabilidad y la precision de los datos recogidos. La importancia de la evaluacién
de la AF radica en que la AF representa un factor ambiental modificable
potencial durante esta etapa.

Ademas, de forma similar a lo que ocurre fuera del embarazo[212], la AF se ha
relacionado con la sensibilidad a la insulina en la gestacion, factor importante a
tener en cuenta en las gestaciones complicadas con Diabetes. En gestaciones
normales se ha observado que la AF materna se relaciona con la secreciéon de
insulina materna y con una mayor MLG en el neonato [213]. El patrén de AF en
gestantes con DMG no ha mostrado diferencias significativas con respecto a
las mujeres con TNG [6], pero no se conoce el patrén de actividad fisica ni la

repercusion que esta tiene en las gestantes con DM1.

4. Valoracion de la antropometria del nheonato

La valoracién del estado nutricional en el neonato se basa en dos tipos de
métodos, unos basados en mediciones antropométricas y otros basados en la
aplicacion de técnicas diagnosticas. Entre los métodos basados en mediciones

antropometricas se encuentran el peso, la longitud, el perimetro cefalico, los
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pliegues cutaneos y las formulas matematicas derivadas de la utilizacion de
estos datos. El peso corporal, la longitud y la circunferencia cefalica son las
medidas antropométricas mas comunmente utilizadas para valorar el estado
nutricional neonatal [214, 215]. El peso se ha correlacionado positivamente con
la cantidad de grasa corporal y explicaria hasta un 84% de las variaciones de la
grasa corporal de los neonatos [216]. Sin embargo, el grado de adiposidad
neonatal parece ser el parametro que se relaciona de forma més directa con el
riesgo de aparicion de obesidad, Diabetes y enfermedades cardiovascular a

largo plazo [55, 116].

La estimacion antropométrica del tejido graso subcutaneo por la medicion del
grosor de los pliegues es un método rapido, simple y no invasivo que ha
demostrado tener buena correlacion con la cantidad de MG y que ha sido
utilizado y validado en neonatos [217]. Ademas, las mediciones de los pliegues
cutaneos se han relacionado mejor que el peso con la aparicion de alteraciones
metabdlicas tempranas y la evolucién neonatal [218, 219]. La medida de los
pliegues nos permite por lo tanto no soélo valorar la cantidad de grasa
subcutanea sino también evaluar su distribucion [142, 220]. Se han
desarrollado férmulas validadas para la estimacion de la cantidad de grasa
neonatal en funcidon de estos parametros antropométricos [221]. Una de estas
férmulas es la de Dauncey [222]. Este autor considera que el cuerpo esta
formado por una esfera (la cabeza) y cilindros recubiertos por una capa de
grasa, el tronco y las extremidades. El pliegue subescapular es el que
determina la capa de grasa que cubre el tronco y el pliegue tricipital, la capa de
grasa que cubre las extremidades. A partir de una formula desarrollada en
funcion de los perimetros y longitudes del tronco y extremidades y el grosor de
los pliegues estima la cantidad de grasa corporal total, asi como su distribucién.
El grupo de Catalano [221] también desarroll6 una férmula que incluia el peso
corporal, la talla fetal y la medicion del pliegue suprailiaco para la estimacion
del porcentaje de MG. Esta formula fue validada mediante conductibilidad

eléctrica corporal total.

Un indice utilizado para estimar la distribucion de la grasa subcutanea es el

cociente de la suma del pliegue suprailiaco y subescapular con la suma de
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pliegues y multiplicado por 100 (CTS) [142]. Esta relacion se ha correlacionado
con la cantidad de grasa subcutanea toracica y abdominal. Ademés es un
parametro muy estable, que no presenta variaciones significativas entre las 32

y 41 semanas de gestacion.

Otras técnicas diagndsticas mas sofisticadas que no se utilizan de forma
rutinaria en pediatria son absorciometria radiolégica de doble energia (DEXA),
la pletismografia y la conductividad eléctrica corporal. Estas técnicas se basan
en considerar que en el peso corporal se divide en dos compartimentos: MLG y
MG. La DEXA utiliza un haz de rayos X con dos picos diferentes de energia y
que son absorbidos de forma distinta por tejidos blandos y el hueso,
proporcionando informacion de la composicion corporal. La radiacion recibida
es muy baja y por lo tanto se puede emplear incluso en nifios. La pletismografia
se basa en los cambios de presion que se induce en un sistema de dos
camaras interconectadas debido al desplazamiento de aire cuando un sujeto se
introduce en una de ellas y permite medir el volumen en unos 4 minutos. Por
altimo, la técnica de la conductividad eléctrica corporal total se basa en las
diferencias de conductividad que presentan la MG y la MLG, esta ultima
contiene mayor namero de iones. Al introducir el cuerpo en un campo de
energia se crea un campo electromagnético cuya pérdida de energia es
proporcional a la conductividad, y ésta depende a su vez, del volumen, la MG y
la MLG del sujeto evaluado [143]. Todos estos métodos son precisos y

seguros, pero su principal limitacién comun es su coste elevado.

Mediante la utilizacion de estas técnicas se ha podido establecer que la grasa,
es el componente con mayor variabilidad de los neonatos y es el mas
importante depdésito de energia corporal [223]. Los mecanismos exactos
mediante los cuales las alteraciones en el metabolismo de nutrientes de la
madre afectan el crecimiento del feto aiun son desconocidos. Por ello es
necesario seguir estudiando aquellos factores que pueden participar en la

disponibilidad de sustratos maternos en la gestacion.
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B. HIPOTESIS Y OBJETIVOS

Dado que:

La gestacion normal se caracteriza por cambios y adaptaciones en la
funcion de la célula beta, el gasto energético basal y en la composicion
corporal para favorecer la mayor disponibilidad de glucosa para el feto:
Asi, tipicamente:

o En la primera mitad de la gestacion normal se produce una
adaptacién anabdlica caracterizada por un aumento de las
reservas maternas de glucégeno y lipidos, una menor oxidacion
de glucosa basal y mayor oxidacién de lipidos y proteinas.

o Durante la segunda mitad de la gestacién normal predomina un
efecto catabdlico con mayor oxidaciéon de glucosa, menor
oxidacion de lipidos y proteinas y una mayor resistencia a la
insulina.

La hiperglicemia no controlada es un factor que favorece el paso de
nutrientes a través de la barrera placentaria afectando a la composicion
corporal fetal.

Se desconoce el patrén de variacidn en los requerimientos energéticos
(medidos por el GEB) y en la utilizacion (oxidacion) de nutrientes a lo largo

del embarazo inducidos por la hiperglicemia.
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Pensamos que:

1. El GEB como indicador del grado de utilizacion de nutrientes podria ser
un marcador de la situacion metabodlica materna y por ende del paso de
nutrientes de la madre al feto.

2. Las gestantes con DM1 pueden presentar diferencias en el GEB, en la
utilizacion (oxidacion) de nutrientes y en la antropometria materna a lo
largo del embarazo.

3. Estas diferencias podrian estar implicadas en las alteraciones
metabdlicas maternas relacionadas con el traspaso de nutrientes al feto

y ser uno de los factores predictivos del grado de adiposidad fetal.

Objetivo principal:

Evaluar el papel del GEB durante la gestacion sobre la variabilidad
antropomeétrica materno-fetal en las gestantes sanas y en pacientes con DM1.
Para conseguir este objetivo, se han propuesto los siguientes objetivos

intermedios:

1. Determinar los cambios del GEB y oxidacion de nutrientes durante 3
evaluaciones a lo largo de la gestacion en una cohorte de gestantes con
TNG y DM1 y la influencia de la DM en dichos cambios.

2. Determinar cambios en la antropometria materna, la ingesta de
nutrientes y de la AF referidos a lo largo de la gestacion en la poblacion
estudiada y la influencia de la DM en dichos cambios.

3. Estudiar la relacién del GEB y la oxidacién de nutrientes a lo largo de la
gestacion con factores antropométricos, metabdlicos, nutricionales y de

estilo de vida maternos y con la antropometria neonatal.
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C. PACIENTES, MATERIAL Y METODOS

1. Disefno del Estudio

Estudio prospectivo observacional Caso-Control realizado en el Hospital
Universitario Joan XXIII entre Marzo de 2010 y Octubre de 2012 en el que se
evalla el GEB de forma longitudinal a lo largo de la gestacion en mujeres con
DM1 y con tolerancia normal a la glucosa. Se ha estudiado la influencia de la
dieta, la actividad fisica y los parametros antropométricos maternos asi como
su relacion con el crecimiento fetal y la adiposidad neonatal. Para ello, se
realizaron 3 evaluaciones: una primera evaluacién antes de la 20 sem de
gestacion (E1), que sera considerada como evaluacién basal, marcado por un
periodo de lipogénesis materno y crecimiento fetal minimo en relacion al
presentado después de esta semana de gestacion, una segunda evaluacion
entre la 24 y 28 sem (E2), cuando ya se ha producido el maximo incremento de
depdsitos grasos maternos, se instaura la resistencia a la insulina y se produce
un inicio del crecimiento fetal y una dltima evaluacion (E3) entre las 32-36 sem
de gestacion, periodo que coincide con el momento en que ocurre el maximo
crecimiento fetal y acontece la maxima resistencia a la insulina. Los cambios
que se producen entre las evaluaciones E1 a E2 se consideraron como
precoces, mientras que aquellos que ocurrieron entre E2 a E3 se consideraron

como tardios (Ver figura 5).

En cada una de las evaluaciones se realizd la determinacion del GEB,
extraccion de sangre para determinacion de pardmetros bioquimicos,
evaluacion antropométrica de la madre y aplicacién de encuestas dietéticas y
de actividad fisica. Ademas a lo largo de la gestacion se recogieron los datos
correspondientes a las distintas exploraciones ecograficas realizadas para
valoracion del crecimiento fetal. En las primeras 48 horas tras el parto, se
realizé una evaluacién antropométrica neonatal para determinar la composicion

corporal del recién nacido.
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E1 E3
(<20 sem) (32-36 sem)
@ cambios & Cambios @
precoces tardios
E2
(24-28 sem)

Figura 5. Esquema de los periodos en que se llevaron a cabo las evaluaciones durante
la gestacion en el estudio. E1: evaluacién 1; E2: evaluacion 2 y E3: evaluacion 3. sem:

semanas.

2. Pacientes, Criterios de Inclusién y Criterios de Exclusion

El reclutamiento de pacientes se realizé en la consulta de obstetricia de nuestro
centro. El reclutamiento se realiz0 de forma consecutiva atendiendo a los
siguientes criterios de inclusién y exclusion: criterios de inclusion: 1) raza
blanca, 2) gestacion Unica, 3) edad igual o superior a 18 afios, 4) ausencia de
otra enfermedad materna concomitante que pudiera interferir con el
metabolismo basal, 5) no ser fumadora en la gestacién 6) tolerancia normal a la
glucosa durante toda la gestacién, definido por los criterios del NDDG
(“National Diabetes Data Group”) [224] o haber sido diagnosticada de DM1 al
menos 1 afio antes del inicio de la gestacion [225] [226], criterios de exclusion:
1) negativa de la paciente para participar en el estudio, 2) presencia de otros
tipos de Diabetes o la aparicion de DMG en el curso de la gestacion, 3)
presencia de enfermedad pulmonar o cardiaca, 4) complicaciones obstétricas
graves sobreafiadidas, 5) habito fumador durante gestacién 6) lactancia activa
durante la gestacion, 7) mujeres con microalbuminuria mayor a 30 mg/24h en la
primer visita clinica, 8) gestacion multiple 9) origen no caucésico, 10) abuso de
alcohol o drogas 11) gestacion multiple. Después de la valoracion inicial, en
este estudio se incluyeron 39 pacientes, 27 con TNG y 12 con DM1. Todas las

pacientes que aceptaron participar firmaron un consentimiento informado. El
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estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Hospital Universitari Joan XXIII

de Tarragona.

3. Protocolo de estudio

Las pacientes fueron convocadas en 3 ocasiones a lo largo de la gestacion
para la medicibn del metabolismo basal, la realizacion de analitica y la
valoracion antropométrica. La primera evaluacion (E1) se realizé antes de las
20 sem de gestacion, la segunda evaluacion (E2) entre la 24 y 28 sem y la

tercera (E3) entre la 32 y 36 sem.

El dia de la evaluacion, las pacientes acudian al laboratorio tras un ayuno de al
menos 10 horas y habiendo recogido la orina excretada durante las 24 horas
previas para la determinacion del nitrdgeno ureico. Tras la realizacion de una
extraccion de sangre para estudio analitico que incluia parametros hormonales
y bioquimicos, las pacientes se trasladaban a la sala de exploracion donde se
realizaba la calorimetria indirecta para la medicion del GEB en reposo, tras un
periodo de reposo de al menos 15 a 20 minutos. Tras la finalizacion del estudio
metabdlico, en la primera visita se recogieron los datos sociodemograficos y
clinicos mediante un cuestionario predisefiado (ANEXO 1) y en las visitas de
control se recogian incidencias relacionadas con la evoluciéon de la gestacion.
En cada una de las evaluaciones, a continuacion, se realizaba la medicion de
parametros antropométricos que incluia el peso, la medicibn de pliegues
cutdneos y de la circunferencia del brazo. En la primera y Udltima visitas se
realiz6 una encuesta de frecuencia de consumo de alimentos validada para
poblacion espafiola de 118 items (ANEXO 2) [227], un recordatorio de la
ingesta de alimentos de las ultimas 24 horas (ANEXO 3) y un cuestionario
validado de actividad fisica (ANEXO 4) [228].

El crecimiento fetal fue evaluado mediante las mediciones obtenidas de las
ecografias obstétricas seriadas realizadas con este fin en las fechas mas
proximas a la evaluacion. La primera entre las 19 y 21 sem, la segunda entre

las 27 y 29 sem, y la tercera entre las 33 y 36 sem de gestacion.
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Tras el nacimiento, en las primeras 48 horas, se realizd una valoracion

antropométrica de los neonatos para evaluacién de la adiposidad neonatal.
3.1 Seguimiento de la Gestacién

Las pacientes incluidas en este estudio fueron seguidas en la consulta de
obstetricia de nuestro centro. Las gestantes con TNG en la consulta de
obstetricia general y las gestantes con DM1 en la consulta monografica de
Diabetes y Embarazo, donde se realizan las visitas conjuntamente el obstetra y
el endocrindlogo. El control y seguimiento de las pacientes con DM1 se ajusto
al protocolo de seguimiento del centro, de acuerdo con la “Guia asistencial
espafiola para el diagnéstico y tratamiento de la Diabetes Mellitus y gestacion”.
[229] [18]. Los objetivos de control glicémico en estas pacientes establecidos
en el protocolo asistencial del servicio de Endocrinologia fueron: de valores
preprandiales de glicemia capilar menores de 95mg/dL, de valores menores de
140mg/dL en periodo de 1 hora postprandial y de valores de HbAlc mensuales

iguales o menores a 6.

4. Métodos

4.1 Calorimetria Indirecta

La calorimetria indirecta continua se realiz6 usando un analizador metabdlico
de circuito abierto MedGraphics VO2000 (Sanro Electromedicina, Madrid), el
cual mide el consumo de oxigeno (VO,, en L/min) y la produccién de dioxido de
carbono (VCO,, en L/min) con la ayuda de un generador de flujo constante y de
camaras de mezcla. [78]. Antes de cada determinacion el sistema era calibrado
utiizando una mezcla de gases estandar. El sistema usado posee una
precision con una tasa de error menor del 1% para la medicién de la tasa de
consumo de O; o la produccién de CO,. La determinacién del consumo de O, y
la produccion de CO, se realizé tras 10 minutos de reposo y durante 25
minutos, hasta conseguir una variacion < 10% en la determinacién de O, y/o de
CO, por un periodo de 3 minutos, este periodo de estabilidad de recogida de
gases representa el GEB en 24 horas (figura 6). [79] [78] La variacion se
calculo copiando las 2 columnas de valores de recogida de gases (VCO,y VO,)

del periodo evaluado en una hoja de céalculo de Excel.
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Para la recogida de gases se utilizé una mascara (SANRO, Madrid) (figura 7),
todas las sujetos de estudio se mantuvieron en una posicion semisentada
(semi-fowler) con un grado de inclinacion menor a 30°, con la finalidad de no
perjudicar el retorno venoso al final de la gestacidon y utilizaron una mascara
facial ajustable para la recogida de gases (figura 8). Las condiciones de
temperatura y humedad de la habitacion donde se realizaron las calorimetrias
fueron controladas y registradas antes de cada determinacion, a través de un
sensor digital. Todas las mediciones se realizaron por un solo examinador
(REY).

Figura 6. Modelo de registro de una calorimetria basal. El periodo de estabilidad de la
recogida de gases aparece seleccionado en la grafica.
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Figura 7. Imagen que muestra la colocacion de la mascara para la recogida de gases.
La méascara debe estar bien sujeta rodeando la cavidad craneal sin dejar espacios que
pudiesen ocasionar salida o entrada de aire exterior

Figura 8. En la imagen se muestra un momento de la realizacion de la calorimetria.
Las pacientes se mantuvieron en una posicién comoda Yy relajada que les permitiera

mantenerse despiertas y sin movimiento

El Cociente respiratorio (RQ) es el resultado de la razon entre la cantidad de
CO; producido y la cantidad de O, consumido. EI RQ fue utilizado para
determinar el sustrato neto utilizado y también como indicador de control de
calidad, considerando el rango fisiologico normal de 0.67 a 1.2. Todos los
valores fuera del rango normal sugirieron la presencia de errores técnicos en la
medicion y fueron desestimados. Las mediciones de VO, y VCO, fueron
transformadas por el sistema operativo MedGraphics Breeze Lite 7.0 (Sanro,
Madrid) al GEB (Kcal/dia) aplicando la ecuacién de Weir [78]:

GEB (Kcal/dia) = [(VO2 L/min) (3.941) + (VCO2 L/min) (1,11)] 1440 minutos

Asimismo se calculé el GEB (Kcal) por peso (kg) y por dia en cada una de las
evaluaciones (E1, E2 y E3), asi como el porcentaje de cambio del GEB durante

la gestacion (de E1 a E3) a través de las siguientes formulas:

GEB por peso (Kcal /kg /dia) = GEB (Kcal /dia) / Peso (kg)
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Porcentaje de cambio del GEB (%) = {GEB E3 (Kcal) - GEB E1 (Kcal)*100} / GEB E1 (Kcal)

A partir del valor del RQ, los valores O, y CO; (L/min) y la excrecion urinaria de
nitrégeno (N, g/min) se determina mediante un analisis de regresion multiple,
las tasas de oxidacion de glucosa, lipidos y proteinas (g/min, %). El calculo de
la excrecion de nitrégeno urinario se realiza en base a la determinacion de urea
en las muestras de orina recogidas en las 24 horas del dia previo a la
realizacion de cada evaluacion (1 g nitrégeno = 6.25 g proteinas). El porcentaje
de cambio de las tasas de oxidacion de nutrientes durante la gestacion (de E1

a E3) se calculé de la misma manera que el porcentaje de cambio del GEB.

4.2. Determinaciones Bioquimicas y ecuaciones derivadas

En cada una de las evaluaciones y tras al menos 10 horas de ayuno, se
extrajeron 15 ml de sangre venosa empleando agujas Venoject® (TerumoTM)
en tubos conteniendo 1 mg.dL-1 de acido etilendiaminotetraacético (EDTA) y
tubos con citrato sédico al 3,8% (VacutainerTM). La orina de 24 horas, recogida
el dia previo a la realizacion de la exploracion, se almacend en botes de 2 litros
de plastico y fue traida por cada uno de los participantes el dia de la evaluacién

para la determinacién de nitrdgeno ureico.

Inmediatamente después de la extraccibn sanguinea, se determind la
hematimetria con férmula leucocitaria y recuento, la glicemia por el método de
la glucosa-oxidasa y la HbAlc medida en sangre fresca mediante
cromatografia liquida de alta resoluciéon (Bio-Rad, Paris, France). Los valores
de referencia de la hemoglobina fueron de 12,0-15,0 g/dl, de glucosa en sangre
fueron 74-110 mg/dl y de HbAlc < a 6%. El calcio total fue medido por el
método fotométrico, el fosforo por método enzimatico, la albumina y proteinas
totales por métodos inmunolégicos (radio inmuno ensayo Yy ELISA,
respectivamente). Los valores de referencia del calcio corregido total fueron de
8,6 a 10 mg/dl, de fosfato de 2,7 a 4,5 mg/dl, de albumina de 3,40 a 4,80 mg/dl
y de proteinas totales de 6,40 a 8,30 mg/dl. El colesterol total, HDL-colesterol y
triglicéridos fueron determinados por un autoanalizador ADVIA 2400 (Siemens
AG, Munich, Alemania), usando los métodos enzimaticos estandar, y la fraccion

de LDL-colesterol calculado a partir de la férmula de Friedewald. Los valores de
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referencia del colesterol total fueron < 200 mg/dl, de HDL-colesterol de 40-60
mg/dl, de LDL-colesterol <100 mg/dl, de triglicéridos <250 mg/dl. Para evaluar
el riesgo aterogénico ademés de las determinaciones de perfil lipidico, se
calcularon los indices Colesterol Total / c-HDL y c-LDL/c-HDL. Los valores de

referencia para el primer indice fueron <3,3 y para el segundo <3,5.

Las determinaciones hormonales de TSH, insulina en ayunas y el péptido C
fueron determinados por inmunoensayo en un Sistema Centaur ADVIA
(Siemens AG, Munich, Alemania). Este aparato muestra una reactividad
cruzada menor al 0,1% para proinsulina intacta humana y la forma de la
primera division circulante (Des 31,32). Los valores de referencia para TSH
fueron 0,55-4,78 mU/L. La paratirina (PTH) se determind mediante
Inmunoradiometria (IRMA “Total Intact Scantibodies assay”). Los valores de

referencia para PTH fueron de 14,0-72,0 pg/ml.

Las muestras de orina fueron acidificadas y las concentraciones de nitrégeno
fueron determinadas por digestion Kjeldahl (Auto Analizador 1030 Kjeltec), las
cuales fueron seguidas por una reaccion colorimétrica por fenol-hipoclorito.
Ademas, en la orina recogida en 24 horas se determinaron microalbuminuria, la

ureay iones.

El balance nitrogenado (BN) es una medida del recambio de masa proteica del
organismo, se basa en el principio de que casi todo el nitrdgeno esta
incorporado en las proteinas. Como la determinacion de nitrégeno es delicada,
en su lugar se determina la urea que representa aproximadamente el 90 por
100 del nitrégeno urinario, y éste a su vez constituye el 90 6 95 por 100 de las
pérdidas totales de nitrégeno. En la practica se utilizan las siguientes férmulas
[230]:

NUU (Nitrégeno ureico urinario) = urea 24h * 0.47
BN (Balance Nitrogenado) = (Ingreso proteico (g / 24 h) / 6.25) — (NUU + 4)

Debido a que las concentraciones de calcio se correlacionan mayormente con

las concentraciones de albumina y en menor cantidad con las concentraciones
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de proteinas, fue necesario ajustar la concentracion de calcio mediante una

formula derivada de ecuaciones de regresion de calcio sobre albumina [231]:
Calcio corregido (mg/100 ml) = calcio sérico (mg/100 ml) — albimina (g/100 ml) + 4.

En las gestantes con DM1 se calculé la dosis de insulina total por kg de peso
(u/kg) en cada evaluacion. El indice de resistencia a la insulina fue calculado
mediante la formula HOMA-IR (Homeostasis model assessment of insulin
resistance) y determinado Unicamente en el grupo control, siguiendo la

siguiente formula de Matthews [232]:

HOMA-IR = glucosa plasmatica en ayunas (mmol/L) * insulina plasmatica en ayunas (muUl/ml) /
22,5

Los porcentajes de cambio de las determinaciones bioquimicas realizadas
durante la gestacion de E1 a E3 también se calcularon mediante la siguiente

férmula (ejemplo: cambio de HbA1c):

Cambio de HbA1c (%) = (HbAlc E3 — HbAlc E1) *100 / HbAlc E1

4.3. Instrumentos de valoracion del consumo alimentario y

actividad fisica

Para determinar la ingesta alimentaria de los sujetos de estudio se utilizaron el
recordatorio de alimentos 24 horas (RA) correspondiente al dia previo a la
exploraciéon [233] en las 3 evaluaciones (Anexo 3) y el cuestionario de
frecuencia de alimentos (CFA) validado para poblacién espafiola de 118 items
(Anexo 2) [227] en la primera y Ultima evaluacion. Ambos cuestionarios se
pasaron mediante entrevistas personales con las sujetos de estudio con
duracion de aproximadamente 15 minutos. A cada gestante se le pidié que
recordara la ingesta realizada el dia anterior a la entrevista. El encuestador
formulé preguntas generales evitando influenciar en las respuestas. El
encuestador fue una persona entrenada en la forma de conducir la entrevista y
en la estimacién de las cantidades reales de alimentos consumidos, ademas de
conocer los alimentos, ingredientes, la preparacion de los platos, los productos

envasados y marcas comerciales mas comunes de la zona, los habitos
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alimentarios de la poblacion de estudio y manejar los pesos y volimenes
comunes de determinadas raciones alimentarias asi como su composicion
nutricional. Toda la recogida de encuestas fueron realizaron por un solo

examinador (REY).

Una vez recopilada la informacién se tradujeron las encuestas alimentarias en
gramos de alimentos y se codificaron cada uno de ellas en una hoja de datos
del programa Microsoft Excel 2003, sin dejar pasar mas de 2 sem entre la
entrevista y la codificacion con el objetivo de tener mayor fidelidad y confianza
en los datos. Para calcular la ingesta de nutrientes por RA se introdujeron los
gramos de alimentos directamente en la aplicacion PCN-MECA 1.0 RO del
CESNID (Centre d’Ensenyament Superior de Nutricio i Dietética adscrito a la
Universidad de Barcelona), el cual utiliza la Base de Datos de Composicion de
Alimentos por Medidas Caseras de Consumo habitual en Espafa de David
Cantos, 2009 [234].

Para el CFA se utilizé la aplicacion PCN-MECA 1.0 RO para la conversion de
las porciones de alimentos a gramos de nutrientes. A continuacion a traves de
la hoja de codificacion del programa Excel, se realizaron las conversiones de
namero de veces por mes, semana y dias al consumo de gramos de nutrientes
por dia. Ademas, a partir de todos los alimentos contabilizados del CFA se
clasificd y calculé el consumo en 12 grupos de alimentos: lacteos, huevos y
carnes, pescado y mariscos, embutidos, verdura, grasas, frutos secos,

legumbres, cereales, frutas, bolleria y azUcares.

Para validar la estimacién de la IE total referida se ha utilizado la técnica de
Goldberg que compara la IE total referida con el GEB determinado mediante un
ratio [206], esta técnica se basa en el principio de que la IE es igual al GEB.
Para cada instrumento utilizado de consumo alimentario (RA y CFA) y en cada
una de las evaluaciones se calculd un indice o ratio, en el que la IE total
estimada se situaba en el numerador y el GEB medido por calorimetria
indirecta en el denominador, el resultado de esta ratio o indice permite realizar

una validaciéon de la fiabilidad de los datos referidos. En la formula, AET
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corresponde a las calorias totales o0 aporte energético total medido por RA o
CFA:

Ratio Ingesta AET (por CFA 6 RA) = AET (Kcal/dia) / GEB (Kcal/dia)

Si los valores obtenidos se encontraban por debajo o por encima del 95% de
los limites de confianza del indice se considerd que los sujetos infradeclaran o
supradeclaran su consumo, respectivamente. Mediante el andlisis de los datos
recopilados con el CFA, ninguna de las mujeres estudiadas se consideré que
infradeclara su ingesta, por lo que se incluyeron el 100% de los CFA evaluados
en E1 y E3. Al utilizar el RA se encontraron 6 gestantes que infradeclararon su
ingesta (5 en E1 y 1 en E2) por lo que fueron excluidas del analisis. El analisis
estadistico solo muestra los datos referidos a partir del CFA. El porcentaje de
cambio del consumo de energia y nutrientes durante la gestacion (de E1 a E3)
se calcul6 a través de la siguiente férmula para cada uno de los nutrientes, en

este caso se muestra para el consumo de lipidos (LIP):

Cambio en ingesta LIP (%) = (ingesta LIP E3 (%) - ingesta LIP E1 (%))*100 / ingesta LIP E1
(%).

Las medias de ingestas diarias de nutrientes (g/dia) proporcionadas por cada
uno de los instrumentos utilizados (RA y CFA) en cada evaluacion (E1, E2 y
E3) se transformaron en Kcal/dia y se calcularon los porcentajes de ingesta de
cada nutriente con respecto al AET a través de la siguiente formula, en la que
se muestra como ejemplo el calculo para la ingesta de &cidos grasos
saturados:

Ingesta de acidos grasos saturados por CFA E1 (%) = ingesta AG saturados E1 (Kcal/dia) *
100/ ingesta AET E1 (Kcal/dia)

Para valorar el cumplimiento de las recomendaciones del AET, se utilizaron las
propuestas por la Sociedad Esparfiola de Nutricion Comunitaria (SENC), en E1
se utilizaron aquellas que correspondian a la ingesta recomendada para
mujeres de 20 a 39 afios y en E3 a las que correspondian al mismo periodo de
edad en la segunda mitad de la gestacion [179]. Se consider6 que no cumplian
las recomendaciones una AET menor a 2300 Kcal/dia en E1 6 2550 Kcal/dia

en E3, mientras que ingestas superiores se consideraron adecuadas. Para
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valorar la adecuacion de las recomendaciones de macronutrientes, se utilizaron
las propuestas por el Grupo Espafiol de Diabetes y Embarazo [235], y se
valoraron de la misma forma que con el AET. Aquellas que se encontraban por
debajo de las recomendaciones se consideraron como incumplimientos, y si el

consumo era igual o superior a las recomendaciones se consideré adecuado.

Asimismo, para evaluar la adecuacion de la ingesta valorada en nuestro grupo
a la recomendacion de dieta mediterranea se utilizo el instrumento validado por
el grupo de investigadores de PREDIMED [192] que determina la adherencia a
la dieta mediterranea en 14 items, el cual se calcul6 individualmente a partir de
los CFA utilizados en E1y E3.

Para valorar las ingestas de micronutrientes, en el caso de que se utilizara
suplementacion de vitaminas, esta se sumo al total de ingesta referida. A
continuacion se estimo el consumo medio de la IRN, la desviacion estandar, asi
como la n y porcentaje de la poblacion de cada grupo que se encontré por
debajo de la IRN, refiriéndose a las gestantes que no cumplieron con la ingesta
recomendada de cada nutriente. Se utilizaron las referencias de IRN para
gestantes publicadas para la poblacion espafiola por la SENC [179].

Para medir la actividad fisica habitual se utilizé la versibn modificada para
poblacion espafola [236] del cuestionario propuesto por Baecke y col. [228]
(Anexo 4) que cuantifica la actividad fisica en base a trabajo, deporte y tiempo
libre. Este cuestionario se utilizO en la primera y ultima evaluaciones. Se

cuantifico el puntaje por los 3 tipos de AF y se realiz6 la suma de la AF total.

4.4. Valoracion antropométrica de la madre

La talla se midié exclusivamente en la primera visita mediante un tallimetro de
precision 0.1 cm (ANA SAYOL). El peso y los pliegues cutaneos fueron
evaluados en cada una de las visitas. Las pacientes eran pesadas descalzas y
con ropa ligera con una bascula de 0,1 kg de precisién (SECA ALPHA modelo
770). Se calcul6 el IMC pregestacional y el IMC correspondiente a cada una de

las evaluaciones realizadas de acuerdo con la formula:
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IMC= Peso (en Kg)/ [Talla (en metros)]?

Se considerd que las pacientes presentaban un peso normal pregestacional
cuando el IMC antes de la gestacién se encontraba entre 18,5-24,9 kg/m?,
segun criterios de la Sociedad Espafiola para el Estudio de la Obesidad
(SEEDO) [237]. Se calculé el incremento de IMC, de peso y de la ganancia de
kg por sem para cada una de las 3 evaluaciones Los cambios del IMC y del
peso fueron calculados para cada evaluacion, tomandose como peso inicial, el
peso previo al embarazo y como peso final el recogido en E3. Se utilizaron las

siguientes férmulas para cada una de las evaluaciones:

Incremento IMC en E1 (Kg/mz) =IMC P1 (kg/mz) — IMC previo
Peso Acumulado en E1 (kg) = peso P1 (kg) — Peso previo

Gananciaen E1 (Kg por sem)= Peso Acumulado en E1/ sem de gestacién en E1

En cada una de las visitas del estudio, se realiz6 la medicion de los pliegues
subcutaneos con objeto de estimar la adiposidad materna. Los pliegues
tricipital, subescapular y suprailiaco se midieron por triplicado o hasta obtener
una medida constante con un plicometro de Holtain (Holtain LTD, Crymych,
UK) en la extremidad no dominante [238]. El pliegue tricipital se midié en la
parte posterior del brazo en el punto medio entre el acromion y el olécranon. El
pliegue subescapular se midi6 justo por debajo del angulo inferior de la
escépula, siguiendo una linea imaginaria que forme un angulo de 45° con el eje
de la columna vertebral y el pliegue suprailiaco se midi6 por encima de la
cresta iliaca en el abdomen, siguiendo también una direccion oblicua a nivel de
la linea axilar [239]. Todas las mediciones se realizaron por un solo examinador
(REY). La estimacion de la cantidad de masa grasa (MG) corporal (kg grasa) y
el porcentaje de masa grasa (% grasa) fueron calculado de acuerdo a la

férmula validada de Catalano y col. para gestantes [136]:

Grasa (kgs) = (peso * 0.33539) + (Pliegue Tricipital * 0.65664) - (Pliegue Subescapular *
0.4373) + (Pliegue Suprailiaco * 0.43461) - 13.0538
Grasa (%) = (Grasa (kgs) * 100) / peso (kgs)
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Los cambios de la MG fueron calculados en E2 y en E3 y referenciados a E1,
tomando como MG inicial la recogida en E1 y como MG final la recogida en E3,
a través de las siguientes formulas:

Grasa Acumulada E2 = Grasa (kgs) E2 - Grasa (kgs) E1
Ganancia Grasa (Kg por sem) en E2 = Grasa Acumulada E2 / Diferencia de sem entre E1y
E2

A partir de las mediciones de los pliegues cutaneos, también se calcularon
otros indices de adiposidad materna, como la suma de pliegues que se obtiene
de la suma de los valores de las mediciones de los tres pliegues (subescapular,
tricipital y suprailiaco).

Otro parametro utilizado para evaluar los cambios en la antropometria materna
y de los cambios en el depdsito graso materno en E2 y E3 fue la medicion del
perimetro medio del muslo [103, 137, 138]. El perimetro del muslo se midi6 en
el punto medio entre el trocanter mayor y el borde patelar del fermur, de forma
perpendicular al eje longitudinal del muslo y los datos fueron expresados en
centimetros [239] (ver figura 9). Ademas se calculé la masa libre de grasa

(MLG) de substraer la MG del peso materno en cada evaluacion.

Figura 9. Imagen en la que se muestra la medicion del perimetro del muslo
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4.5. Valoracion del crecimiento fetal

El crecimiento fetal fue evaluado mediante ecografias seriadas a lo largo de la
gestacion. Las mediciones se realizaron con un ecografo Voluson 730 Expert
(General Electrics©) con una sonda abdominal mecanica hibrida y de matriz
curvada (RAB 4-8L). En cada una de las ecografias se realiz6 una evaluacién
ecogréfica convencional con biometrias en dos dimensiones (2D) que incluia la
medicion del diametro biparietal, la circunferencia cefélica, la circunferencia
abdominal y la longitud femoral segin métodos estandarizados, estimandose el
peso fetal mediante la féormula de Hadlock [240]. Se recogieron los datos
correspondientes al percentil de circunferencia abdominal (PcCA) y al percentil
del cociente de la circunferencia abdominal y la longitud femoral (PcCA/LF).
Todas las ecografias fueron realizadas en el servicio de obstetricia del hospital
Joan XXIII por obstetras especializados en ecografia siguiendo el mismo
protocolo creado ad-hoc para el estudio.

4.6. Valoracion de la Adiposidad neonatal

La talla y el peso al nacer se recogieron en todos los neonatos. Ademas, para
realizar una estimacion mas precisa de la composicion corporal se realiz6 una
antropometria neonatal mas exhaustiva en 29 de los 39 neonatos (21 hijos de
madre con TNG y 8 del grupo de madres con DM1) en las primeras 48 horas
postparto. Se midié la longitud del tronco en decubito supino con las caderas
flexionadas a 90°, la distancia entre el vertex de las nalgas y la cabeza y la talla
mediante un estadiometro de precision 0,1 cm (SECA 232), el peso mediante
una bascula electrénica de 0,01 Kg. de precision (SECA 330). La longitud taln
rodilla se midi6 mediante un estadiémetro de Holtain modificado (50 cm largo,
precision de 1 mm, por encargo a Chasmors Ltd ©. London). El perimetro
cefélico, toracico, abdominal, de la pierna, de la pantorrilla y del brazo se
midieron con una cinta métrica inextensible reutilizable con una precisién de 0,1
cm (Lasso-O, Harlow printing Ltd, UK) sin ejercer presion sobre la piel. La
circunferencia cefalica se midi6 rodeando la zona frontal de la cabeza, por
encima de los arcos superciliares y el area mas prominente del occipucio. La

circunferencia toracica se midi6 justo por debajo de los botones mamarios, la
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medicion se realizo en la parte frontal del térax al final del evento espiratorio, y
la abdominal por encima del ombligo. La circunferencia del brazo se midi6 a
nivel del punto medio tomando como referencia la distancia media entre el
acromion y el olecranon. La circunferencia del muslo se realiz6 en el punto
medio, entre el trocanter mayor y el borde patelar, con la pierna flexionada en
un angulo de 90°. La circunferencia de pantorrilla a nivel de la circunferencia

maxima con la pierna flexionada en un angulo de 90° [241].

El percentil de peso al nacer se calculé de acuerdo con las tablas espafiolas de
pesos neonatales segun edad gestacional y se establecieron tres grupos
atendiendo al percentil que ocupaban: aquellos con un percentil entre el 10 al
90, fueron considerados como peso adecuado para su edad gestacional (AEG),
los que presentaban un percentil inferior 10, como pequefios para su edad
gestacional (PEG) y los que se encontraban por encima del percentil 90 como
grande para su edad gestacional (GEG) [242].

Los pliegues subcutaneos se midieron mediante un plicbmetro de Holtain
(Holtain LTD, Crymych, UK). El pliegue tricipital (figura 10), subescapular y
suprailiaco fueron medidos segun la técnica anteriormente descritas. El pliegue
bicipital se midi6 en la linea media anterior del brazo sobre el musculo bicipital.
Las mediciones de los pliegues fueron realizadas sujetando la piel entre el
dedo indice y el pulgar, colocando el plicbmetro justo por encima de la marca,
esperando unos segundos para que el plicometro se estabilice y tomando la
lectura. [243] Todas las mediciones se realizaron por triplicado y hasta
conseguir una lectura estable, obteniendo el resultado final de la media de los

valores.
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Figura 10. Imagen que muestra la medicion del pliegue tricipital, en el punto medio

entre el acromion y el olecranon en la parte posterior del brazo.

El porcentaje de masa grasa neonatal fue calculada mediante la férmula

validada por Catalano y col. para neonatos [221]:

Masa grasa neonatal (kgs) = 0,39055 x (peso al nacimiento)+0.0453 x (pliegue suprailiaco) -
0.03237 x (longitud) + 0.54657

Asimismo, la cantidad de MG y MLG también fue calculada mediante la féormula
propuesta por Dauncey [222]. Esta formula utiliza las medidas de los pliegues
subcutaneos, las circunferencias corporales y la longitud de las extremidades
para calcular el contenido corporal total de grasa. El volumen de la capa
subcutdnea de grasa que recubre cada extremidad corporal o el tronco es
estimado al multiplicar la longitud de esta por su circunferencia y por el valor
del pliegue cutaneo tricipital y subescapular, respectivamente, que es el que
estima el grosor de la capa de grasa que la recubre. La grasa corporal total es
estimada al sumar los volimenes de grasa que recubren cada extremidad y el
tronco y multiplicarlos por 0,9 (densidad de la masa grasa en humanos). La
MLG se obtiene de substraer la masa grasa del peso neonatal. Se utilizaron las

siguientes férmulas:

Grasatronco (grs) = (longitud cabeza rabadilla — diametro craneal) * (Perimetro toracico) *

(Perimetro Subescapular-2) / 10

Grasa extremidad superior (grs) = (Longitud brazo + Longitud antebrazo) * Perimetro brazo *
(Pliegue tricipital-2) / 10.
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Grasa Extremidad inferior (grs) = (Longitud acostado — Longitud del tronco en decubito

supino) * (Circunferencia Pierna + Circunferencia pantorrilla) / 2 * (Pliegue tricipital — 2) / 10

Grasa total (grs) = 0.9 * (2 * (Grasa Extremidad Superior) + 2 * (Grasa Extremidad Inferior) +

Grasa tronco)

Masa libre de grasa (grs) = Peso neonato — Grasa total

También se calcularon otros indices de adiposidad neonatal: la suma de
pliegues sumando los 4 pliegues (subescapular, bicipital, tricipital y suprailiaco)

[244], el indice ponderal mediante la siguiente férmula:

indice Ponderal (kg/m®) = (Peso (gr) *100) / [Talla (cm)]®

Para establecer la distribucion de la grasa, se utilizé la relacion CTS (“Central
to Total Skinfold ratio”) que es un indice de distribucién central de la grasa [243]

y se calcula a través de la formula:

CTS = (Pliegue Suprailiaco + Pliegue Subescapular / Suma de 4 pliegues) * 100.

5. Andlisis Estadistico

Antes de iniciar el tratamiento estadistico de los datos, se comprobé la
normalidad de los datos a través de la prueba de Kolmogorov-Smirnov y el
grafico Q-Q para todas las variables cuantitativas del trabajo. Todas las
variables presentaron una distribucion normal y fueron expresadas como media

+ desviacion estandar (DE).

Las variables categéricas fueron expresadas como recuento de casos
(frecuencias absolutas) y porcentajes. Para evaluar si existian diferencias
significativas entre los parametros cualitativos de: (edad >35 afios,
multiparidad, antecedentes familiares de DM, habito tabaquico previo, IMC >25,
prematuridad, cesareas, neonatos GEG, neonatos varones y grasa neonatal

>14%) se utilizaron las tablas de contingencias y el estadistico de chi cuadrado.
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Para comprobar si existian diferencias significativas para los parametros del
GEB, antropomeétricos, bioquimicos, de la ingesta dietética y de la actividad
fisica entre las pacientes del estudio en funcién de su grupo de pertenencia
(controles o DM1) se utilizé la prueba t-student de comparacion de medias
independientes. Para determinar diferencias a lo largo de la gestacion para
factores antropométricos, ecogréficos y bioquimicos se utiliz6 un modelo
ANOVA de medidas repetidas en el que se tuvo en cuenta la variabilidad
intraindividual (en funcion del momento de evaluacion para cada individuo) y la

variabilidad interindividual (en funcion del grupo de pertenencia).

El coeficiente de correlacion de Pearson se utilizd para analizar la correlacion
entre los parametros maternos (antropométricos, del GEB, bioquimicos y de la
IE) y los parametros de sus hijos (antropométricos fetales y neonatales). El
andlisis de regresion lineal multiple simple se utilizé para estudiar que otras
posibles covariables podian influir en la relacion y el grado de asociacion
observado en las correlaciones lineales. Para buscar entre todas las posibles
variables explicativas aquellas que mejor podian explicar el GEB y la oxidacién
de los distintos nutrientes a lo largo de la gestacion se utilizé la regresion lineal
multiple con el método paso a paso. El grado de significacién para todas las
pruebas estadisticas fue de un 5% (p valor< 0,05). Todos los célculos
estadisticos se llevaron a cabo con el paquete estadistico SPSS version 17.0
(SPSS, Chicago, IL) para Windows.
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D. Resultados

1. Andlisis Descriptivo

1.1. Variables epidemiolégicas

Nuestro grupo de estudio consta de 39 pacientes, 27 gestantes del grupo
control y 12 del grupo con DM1. La edad de las gestantes fue de 32,7 = 4,2
afos. La semana de gestacion en el momento de inclusion (E1) fue 13,2 + 2,7
sem, no observandose diferencias entre ambos grupos (13,2 £ 2,9 sem en el
grupo control y 13,2 + 2,4 sem en las DM1). Los dos grupos fueron
equiparables en: paridad, regularidad menstrual, edad, menarquia,
antecedentes familiares de DM tipo 2, habito tabaquico previo a la gestacion,
IMC previo a la gestacion, incremento de IMC durante la gestacion y en el

porcentaje de pacientes con sobrepeso u obesidad (Tabla 2).

Tabla 2. Caracteristicas epidemiol6gicas y clinicas de los sujetos de estudio

CONTROL DM1 valor p
(n=27) (n=12)
Edad al inicio (afos)’ 330+ 46 32,1+32 0,517
Edad al inicio 2 35% n (%) 7(26,9) 3(25,0) 1,000
Paridad (n) 06+0,6 05+0,7 0,807
Multiparas n (%) 13 (50,0) 5(41,7) 0,734
Antecedentes familiares DM n (%) 7(25,0) 5(41,7) 0,453
Habito tabaquico previo n (%) 2(7,1) 3(25) 0,149
Peso previo (kg) " 65,2+ 12,3 61,2+11,2 0,345
IMC previo (kg/m?)* 24140 23,3+ 34 0,345
IMC previo >25 (kg/m?)n (%) 6 (22,2) 2(16,7) 1,000
Incremento IMC total (kg/m?)" 36+16 46+15 0,086

'Media + desviacién estandar; IMC: indice de masa corporal; n: nimero de pacientes

La segunda (E2) y tercera evaluaciones (E3) se realizaron en las 25,7 £ 1,5
sem y 34,1 + 2,0 sem, respectivamente, no observandose diferencias entre el
grupo control y el grupo DM1 en ninguna de las 2 evaluaciones (26,0 £ 1,5 sem
vs.25,1+15semenE2y34,4+2,0semyvs. 33,2 +1,8semen E3).
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1.2. Pard&metros del GEB

Los parametros metabdlicos evaluados por calorimetria indirecta en las 3
evaluaciones se resumen en la tabla 3. La media de GEB para todo el grupo de
estudio fue de 1512,9 + 282,1 Kcal/dia en E1, 1509,4 + 246,8 Kcal/dia en E2 y
1554,4 + 166,1 Kcal/dia en E3. El incremento del GEB en E3 con respecto a E1
en el grupo control fue de 6,9 + 2,5% y de 6,0 = 14,2 % en el grupo DM1. Al
analizar las diferencias entre los grupos en cada una de las evaluaciones
realizadas, no se observaron diferencias en el GEB en ninguna de las
evaluaciones, pero se observd que la oxidacibn de HC en E3 fue
significativamente mayor en el grupo DM1 con respecto al grupo control (p=
0,014), y que la oxidacion de lipidos en E3 fue significativamente menor en este
grupo (p= 0,025) (Tabla 3).
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Tabla 3. Gasto energético basal (GEB) medido por calorimetria indirecta durante la gestacién entre grupo control y grupo DM1*

E1 E2 E3
13,4+ 2,9 sem 255+ 1,9 sem 33,9+2,0 sem
CONTROL DM1 valor p CONTROL DM1 valor p CONTROL DM1 valor p
(n=27) (n=12) (n=27) (n=12) (n=27) (n=12)

GEB (Kcal/dia) 1537,9£300,0  1470,1 + 265,2 0,627 1518,4 +268,8 1486,2+2032 0,813  1578,0+150,6 1517,3+194,2 0,466
GEB tedrico (Kcal/dia) 1472,3+157,4 14199+ 128,0 0,308 1533,1+146,4  14394+111,8 0,077 15749+ 140,9 1521,8 + 132,4 0,313
GEB/kg (Kcallkg/dia) 24,227 255142 0,434 235+3,7 27,0+4,3 0,098 224+33 25153 0,199
volumen O (l/dia) 219,5+439 213,5+37,5 0,780 216,4 £ 39,4 2126 £285 0,848 2256 +21,9 214,0 £28,7 0,344
Cambio GEB (%) 221124 53+139 0,876 69+25 6,0+ 14,2 0,059
Oxidacion HC (% de GEB) 32,0 £29,1 34,0 £24,1 0,888 33,8 £43,2 30,4 +34,4 0,491 294 +183 48,1+20,5 0,014*
Oxidacion LIP (% de GEB) 27,5+ 30,0 19,3+27,0 0,585 26,3 + 40,7 40,0 +22,2 0,689 333+21,3 80144 0,025*
ratio RQ 0,8+0,1 0,8+0,1 0,812 0,8+0,1 0,8+0,1 0,723 0,8 £0,1 0,9+0,1 0,925

'Media + DE * Valor estadisticamente significativo en t-test p<0,05; ratio RQ = Cociente respiratorio; HC = hidratos de carbono; LIP = lipidos
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1.3. Pardmetros Antropomeétricos

- Parametros Antropométricos Maternos

Los parametros antropométricos recogidos en las 3 evaluaciones se resumen
en la tabla 4. Se compararon ambos grupos por separado en cada una de las
tres evaluaciones, sin que se observaran diferencias significativas entre ellos,
salvo que en ES3 el pliegue tricipital fue mayor en las pacientes con DM1 que en
el grupo control (p=0,041). Al comparar cada uno de los grupos mediante el
Modelo Lineal Mixto de Medidas Repetidas se observaron diferencias
significativas entre las tres evaluaciones en: peso, IMC, peso acumulado en
cada evaluacion, ganancia de peso, MG en kg, MG en porcentaje, pliegue
subescapular, pliegue suprailiaco y circunferencia de pierna, sin embargo no se
observaron diferencias significativas en ninguna de estas variables entre grupo
control y grupo DM1 (tabla 4). El grupo control gané una media de peso de 8,9
kg de E1 a E3, mientras que el grupo DM1 gand una media de 9,5 kg. En
relacion a los kgs de MG, el grupo control gand una media de 4,5 kg de MG de
E1 a E3, mientras que el grupo DM1 gandé una media de 7 kg de MG en la

misma evaluacion, sin objetivarse diferencias entre grupos.
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Tabla 4. Parametros antropométricos maternos durante la gestacion entre grupo control y grupo DM1*

E1 E2 E3 Significacion (P)?
13,2+ 2,7 sem 25,7+1,5 sem 34,1+£2,0 sem
CONTROL DM1 CONTROL DM1 CONTROL DM1 Tiempo?  Grupo®
(n=27) (n=12) (n=27) (n=12) (n=27) (n=12)
Peso (kg) 66,4+123 636+ 118 715+115 694+122 753+116 731+11,8  <0,001 0,54
IMC (kg/m?) 245+39  241+35 26,4 +3,6 26,4 +35 27,8+39 278+34 <0,001 0,88
Peso Acumulado (kg) 1221 24+24 6,4 £ 3,1 82+39 98+42 12,0 £ 4,1 <0,001 0,08
Ganancia peso (kg/sem) 0,1+0,1 02+0,2 0,4+0,1 05+0,2 04+0,2 04+0,2 <0,001 0,11
Grasa (kg) 232+72  223%75 265+7,1 24085 27,7+6,2 293+58 <0,001 0,84
Grasa (%) 344+64 346188 36,6 +6,3 34,4 +9,0 36,7 +4,9 389+48 0,002 0,44
Grasa Acumulada (kg) 32+46 26124 47+472 51+4,0
Ganancia grasa (kg/sem) 03+0,4 02+0,2 06+05 0,7+0,4
Pliegue Tricipital (mm) 21957  229+6,7 22057 222+75 212+55 255+54 0,33 0,13
Perimetro Medio Brazo (cm) 27,1+ 34 274 +£3,7 27,2+ 3,1 27441 26,6 +4,2 28,7+43 0,78 0,38
Pliegue Subescapular (mm)  17,3+9,0 19074 18,4 +8,0 22,0+8,3 19,9 £ 9,1 23,3+99 0,01 0,61
Pliegue Suprailiaco (mm) 16,5+7,8 16,8 + 8,5 20,889 21,0+93 23,779 242+93 <0,001 0,83
Circunferencia Pierna (cm) 516+48  506+56 53,0+4,8 52,7+59 53,0+4,3 53,7145 0,01 0,66

'Media+ DE 2Efecto significativo p<0,05 en el Modelo Lineal Mixto (medidas repetidas) * para factor intragrupo (entre evaluaciones) > para

factor intergrupo (entre grupos de pertenencia)
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- Parametros antropométricos estimados por Ecografia obstétrica
Los datos correspondientes a la estimacion ecogréfica seriada del crecimiento
fetal se resumen en la tabla 5. El percentil de la circunferencia abdominal
(PcCA) y el cociente entre la circunferencia abdominal y la longitud del fémur
(PcCAJ/LF) en E3 fueron significativamente superiores en el grupo DM1 que en
los controles (p=0,002 y p=0,006, respectivamente). Mediante el Modelo Lineal
Mixto de Medidas Repetidas, solo se observaron diferencias significativas en el
PcCA entre los 2 grupos (p=0,04) y no se observaron diferencias entre

evaluaciones (a lo largo de la gestacion).
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RESULTADOS

Tabla 5. Parametros ecograficos durante la gestacion entre grupo control y grupo DM1*

E1 E2 E3 Significacion (P)?
20,2+£0,8 sem 285+0,9 sem 34,7+£2,0 sem
CONTROL DM1 CONTROL DM1 CONTROL DM1 Tiempo? Grupo®
(n=27) (n=12) (n=27) (n=12) (n=27) (n=12)
Pc CA (%) 59,7+194 602+210 504+215 696+240 487+200 812+20,6 0,24 0,04
Pc CA ILF (%) 703+ 171 549+256 554+186 710+214 514+177 7611186 0,83 0,27

'Media + DE Efecto significativo p<0,05 en el Modelo Lineal Mixto (medidas repetidas) ® para factor intragrupo (entre evaluaciones) ™
para factor intergrupo (entre grupos de pertenencia); CA: Circunferencia Abdominal; LF: Longitud Femoral
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- Parametros Antropométricos Neonatales

La semana de finalizacién de gestacion para todo el grupo fue de 39,0 £ 2,0
sem, siendo significativamente mas precoz en el grupo DM1 que en el grupo
control (37,6 = 2,4 vs. 39,7 + 1,4 sem respectivamente; p=0,001), debido a que
el 18,2% de las gestaciones del grupo DM1 fueron pretérmino frente al grupo
de control en el que el 100% de las gestaciones se finalizaron a término. El
porcentaje de cesareas también fue superior en el grupo DM1 (58,3%) frente al
grupo control (12,0%) (p=0,006). (Ver Tabla 6).

El peso al nacimiento de los neonatos de todo el grupo fue de 3468,7 + 372,1
g, sin que se observaran diferencias entre los hijos de madres del grupo control
(3444,8 + 352,9 g) con respecto al grupo DM1 (3518,3 = 421,2 g), tampoco se
observaron diferencias en la talla, ni en el sexo de los neonatos. Sin embargo,
al clasificar a nuestra poblacion de neonatos en tres grupos segun los
percentiles de crecimiento ajustados para semanas de gestacién y sexo de
nuestra poblacion: pequefios para edad gestacional (PEG) (<percentil 10),
adecuados para edad gestacional (AEG) (percentil entre 10-90) y grandes para
edad gestacional (GEG) (>percentil 90), el porcentaje de neonatos GEG fue
superior en el grupo de madres con DM1 con respecto al grupo control (41,7
vs. 8,0% respectivamente; p=0,025) (Tabla 6).

Se realizaron medidas antropométricas fetales en un subgrupo de 21 controles
y 8 DM1, no obteniéndose diferencias entre grupos en cuanto al perimetro
cefélico, perimetro medio del brazo, circunferencia de pierna, longitud de brazo,
longitud de antebrazo, perimetro toracico y circunferencia de cintura. Sin
embargo, los neonatos hijos de madres DM1 mostraron valores mayores del
pliegue subescapular (p<0,001), no observandose diferencias en el resto de los

pliegues (Tabla 6).

La grasa en el tronco (g), la cantidad de masa grasa total presentada en
gramos (g) y en porcentaje (%) fueron superiores en los neonatos hijos de
madres DM1 (p=0,001, p=0,020 y p=0,040, respectivamente). También fueron
superiores: la suma de pliegues (p=0,010), el indice ponderal (IP) (p=0,049) y
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el CTS (indice de distribucién central de la grasa) (p=0,003) en el grupo DM1

con respecto al grupo control (Tabla 6).

Tabla 6. Pardmetros antropométricos neonatales entre grupo control y grupo DM1

CONTROL DM1 valor p
(n=21) (n=8)

Semanas gestacion al Parto (s)’ 39,7+14 376+24 0,001*
Prematuridad <37 sem n (%) 0(0) 2(18,2) 0,094
Cesarea n (%) 3(12,0) 7(58,3) 0,006*
Peso (g)’ 34448 + 3529 3518,3 £421,2 0,581
Talla (cm)? 50,3+1,8 496+15 0,272
Neonatos GEG n (%) 2(8,0) 5(41,7) 0,025*
Nifos n (%) 16 (61,5) 9(75) 0,486
Pliegue Tricipital (mm)? 45+0,8 49+0,6 0,190
Pliegue Subescapular (mm)’ 44 10,7 59111 <0,001*
Pliegue Bicipital (mm)’ 3606 38104 0,300
Pliegue Suprailiaco (mm)’ 35106 40+0,7 0,090
Grasa tronco (gr) ! 187,7+71,3 311,9 +100,4 0,001*
Grasa total (gr) 365,9 + 133,7 501,4 + 136,0 0,022*
Grasa total (%)’ 121+£2,.2 142 +25 0,040*
Grasa Neonatal >14% n (%) 3(14,3) 4 (50,0) 0,068
Suma Pliegues Neonato (mm)’ 16,0 £ 2,3 18,6 +2,2 0,010*
IP (kg/m3)? 2,7+0,2 29+0,3 0,049*
CTS (%)’ 494+24 52,9+ 3,0 0,003*

Media * desviacion estandar; GEG: grande para su edad gestacional; IP: indice ponderal;

CTS: indice de distribucion central de grasa *Valor estadisticamente significativo en t-

test p<0,05; **Valor estadisticamente significativo en t-test<0,01

1.4. Parametros de Ingesta Dietética y Actividad Fisica referidos

- Cuestionario de Frecuencia de Alimentos

En la tabla 7 se muestra la ingesta media de energia y macronutrientes en E1 y

E3 en ambos grupos. En E1 el grupo total de gestantes estudiadas refirieron
una ingesta energética (IE) de 2734,7 + 682,9 Kcal/dia [IC 95% 2513,4;
2956,1], siendo ésta significativamente inferior en el grupo DM1 que en el
grupo control (2399,9 + 378,1 vs. 2883,6 + 739,2; p=0,039). Con respecto a la
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ingesta recomendada de energia para mujeres de 20 a 39 afios por SENC
[179] (2300 Kcal), el 25,9% de las gestantes del grupo control y el 41,7% del
grupo DM1 refiri6 un consumo inferior a la ingesta recomendada. En E3 las
mujeres estudiadas refirieron una ingesta de 2464,1 + 492,4 Kcal/dia [IC 95%
2302,3; 2625,9], sin mostrarse diferencias entre grupos, con respecto a la
ingesta recomendada para gestantes de 20 a 39 afos en la segunda mitad de
gestacion por SENC (2550 Kcal). Sin embargo al analizarlo de forma individual,
un 57,7% del grupo control y un 58,3% del grupo DM1 refirieron un consumo
inferior a la ingesta recomendada. De E1 a E3 el grupo control tuvo una
disminucién del AET de aproximadamente -362,3 Kcal/dia y el grupo DM1 de -
59,8 Kcal/dia. Ver Tabla 7.

En cuanto a la ingesta de proteinas, el porcentaje de consumo medio del AET
referido en E1 en ambos grupos fue de 20,4 + 3,9 [IC 95% 19,2; 21,7], sin
mostrar diferencias entre los grupos de estudio. Un 51,9% del grupo control y
un 33,3% del grupo DM1 no llegaron al 20% recomendado por el Grupo
Espafiol de Diabetes y Embarazo [18]. En E3, el consumo referido global fue de
22,4 £ 4,2 [IC 95% 21,0; 23,7], mostrando el grupo DM1 un consumo superior
al grupo control (p=0,031). Un 34,6% del grupo control y un 16,7% refirieron un
consumo inferior a las cantidades recomendadas en este periodo del

embarazo. Ver Tabla 7.

El porcentaje de consumo medio de hidratos de carbono del AET referido por el
grupo total en E1 fue de 40,3 + 6,7 [IC 95% 38,1; 42,5], sin diferencias entre
grupos. Aproximadamente un 50% de mujeres en ambos grupos ingerian
menos del 40% del AET en forma de hidratos de carbono. En E3 el porcentaje
de consumo medio referido de HC del AET por el grupo total fue de 46,2 + 4,9
con [IC 95% 44,6; 47,8], sin diferencias entre grupos. El 7,7% del grupo control
y el 8,3% del grupo DM1 se encontraron por debajo de la ingesta recomendada

de hidratos de carbono. Ver Tabla 7.

El consumo referido medio de lipidos por el grupo total en E1 fue de 38,8 + 6,7
[IC 95% 36,6; 41,0] del AET que se aproximaba a las cantidades
recomendadas. Un 40,7% del grupo control y un 33,3% del grupo DM1
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refirieron una ingesta superior al 40% recomendado. En E3 la ingesta de lipidos
referida se increment6 en el grupo total y fue de 42,1 + 5,2 del AET [IC 95%
40,3; 43,8]. En este periodo, también se incrementd el porcentaje de pacientes
gue tenian una ingesta superior a la recomendada, siendo un 57,7% del grupo
control y un 75,0% del grupo DM1. No se observaron diferencias entre ambos

grupos en ninguna de las 2 evaluaciones. Ver Tabla 7.

En ambas evaluaciones y en ambos grupos se observaron mayores ingestas
referidas provenientes de AG monoinsaturados en comparacion con otros AG:
en E1 (20,7% = 6,0 en el grupo control y 21,5% + 5,7 en el grupo DM1) del AET
y en E3 (21,4% + 4,5 en el grupo control y 22,3% * 4,5 en el grupo DM1) del
AET.
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Tabla 7. Ingestas diaria de macronutrientes evaluada por CFA e ingestas inferiores a IRN durante la gestacién entre grupo control y grupo

DM1*
E1 E3
13,2+ 2,7 sem 34,1+2,0 sem
CONTROL DM1 valor p CONTROL valor p
(n=27) (n=12) (n=27)

Energia (Kcal/dia) 2883,6 +739,2 2399,9 + 378,1 0,039* 2521,3 £ 4771 2340,1 £ 523,1 0,298
Ingesta inferior a IRN? (n; %) 7(25,9) 5(41,7) 15 (57,7)
Proteina (g/dia) 146,1 £ 60,0 127,9 £ 29,1 0,325 131,6 £ 38,1 140,7 £ 36,2 0,495
% de AET 20,140 21,3+3,6 0,344 214 +4.1 0,031*
Ingesta inferior a IRN® (n; %) 14 (51,9) 4(33,3) 9 (34,6)
Hidratos de Carbono (g/dia) 288,7 £ 76,1 238,0 £448 0,039* 300,5 £ 66,6 2549 + 56,3 0,047*
% de AET 406+7,6 396 +44 0,684 471152 0,079
Ingesta inferior a IRN® (n; %) 14 (51,9) 6 (50,0) 2(7,7)
Lipidos (g/dia) 1259 +42,5 103,1+24,2 0,091 114,4 £ 26,3 112,8 £39,3 0,879
% de AET 38970 38,6 +6,2 0,915 418+5,6 42747 0,633
Ingesta superior a IRN® (n; %) 11 (40,7) 4(33,3) 15 (57,7)
Colesterol (mg/dia) 501,7 £252,5 385,0 £ 129,3 0,140 411,8 £ 151,2 409,4 +110,0 0,962
Ingesta superior a IRN? (n; %) 21(77,8) 9(75,0) 20 (76,9)

'Media + DE “Ingesta recomendada de nutrientes para mujeres de 20 a 39 afios por SENC ®Ingesta recomendada de nutrientes para gestantes

por Grupo Espafiol de Diabetes y Embarazo *Valor estadisticamente significativo en t-test p<0,05; CFA = Cuestionario de frecuencia de

alimentos; AET= Aporte energético total
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Al realizar el andlisis por grupos de alimentos, el grupo DM1 refiri6 consumir
menor porcentaje de energia total procedente del grupo de azucares simples
que el grupo control, tanto en E1 (9,2 + 4,0 vs. 155 = 7,1% de AET,
respectivamente; p= 0,006), como en E3 (7,7 = 7,6 vs. 15,2 + 7,2% de AET,
respectivamente; p= 0,006), sin que se observaran diferencias en el consumo

referido para ninguno de los otros 11 grupos de alimentos (Figuras 12 y 13).

| [ CONTROL
25,0 I owm

20,07

15,07

10,077

% de ingesta de ET en E1

5,07

0,0~

Lacteos Pescado/Mariscos| Aceites y grasas Fruta
Huevos/Carnes Verduras Farinaceos Azlcares

Grupos de Alimentos

Figura 12. Porcentaje de consumo por grupos de alimentos en E1 entre grupos control
y DML1. ET; Energia total.
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20,07

% de ingestade ET en E3

Lacteos Pescado/Mariscos| Aceites y grasas Fruta
Huevos/Carnes Verduras Farinaceos Azlcares

Grupos de Alimentos

Figura 13. Porcentaje de consumo por grupos de alimentos en E3 entre grupos control

y DM1. ET: energia total

En la tabla 8 se muestra las ingestas medias de micronutrientes referidas por
CFA y el porcentaje de gestantes que refirieron un consumo inferior a las
Ingestas Recomendadas de Nutrientes (IRN) por SENC [179] tanto en E1 como
en E3. En E1 se observé que un 34,6% del grupo control y un 50% del grupo
DM1 no cumplieron con la IRN de hierro (30 mg/dia) del SENC para la
gestacion y que un 88,9% del grupo control y el 100%
del grupo DM1 no cumplieron con la IRN (20 mg/dia) del zinc. Algo similar
ocurrié para el zinc en E3 ya que un 84,5% del grupo control y el 100% del
grupo DM1 no llegaron a la ingesta minima recomendada. Asimismo, en cuanto
a la ingesta de vitamina D, se observé que en E1 y en E3 practicamente el
100% de las gestantes no llegaron a los 10 mcg/dia que es la ingesta minima

recomendada de vitamina D. Ver Tabla 8.
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Tabla 8. Ingestas diaria de micronutrientes e ingestas inferiores al IRN evaluadas por CFA durante la gestacidén entre grupo control y grupo

DM1*
E1 E3
13,2+ 2,7 sem 34,1+£2,0 sem
IRN CONTROL DM1 valor p* CONTROL DM1 valor p*

(n=27) (n=12) (n=27) (n=12)
Calcio 1100 mg/dia 1435,3 + 456,3 1277,9 + 257,7 0,273 1502,0 + 500,3 1462 £ 447,7 0,815
Ingesta inferior a IRN (n; %) 6 (22,2) 3(25,0) 5(19,2) 2(16,7)
Hierro 30 mg/dia 61,5+ 41,1 55,1 £ 38,6 0,652 389+218 322+113 0,321
Ingesta inferior a IRN (n; %) 5(18,5) 2(16,7) 9 (34,6) 6 (50)
Zinc 20 mg/dia 139+58 120+ 34 0,292 145+5,0 13,7+28 0,595
Ingesta inferior a IRN (n; %) 24 (88,9) 12 (100,0) 22 (84,5) 12 (100)
Acido Félico 450 mcg /dia 1097,2 + 246,7 1056,0 + 283,2 0,648 643,5 £ 218,0 5753 £ 1415 0,330
Ingesta inferior a IRN (n; %) 1(3,7) 0(0) 6 (23,1) 2(16,7)
Vitamina D 10 mcg /dia 43+3/1 39+26 0,760 3,7+21 4627 0,268
Ingesta inferior a IRN (n; %) 26 (96,3) 12 (100) 26 (100) 11(91,7)
Vitamina B12 2,2 mcg/dia 22,3+125 20,6 £ 17,1 0,730 15495 14,7+ 10,1 0,841
Ingesta inferior a IRN (n; %) 1(3,7) 0(0) 0(0) 0(0)
Vitamina C 80 mg/dia 308,7 £ 151,8 255,3 £ 90,6 0,266 3329 £157,3 2375+78,2 0,055
Ingesta inferior a IRN (n; %) 1(3,7) 0(0) 0(0) 0(0)

'Media + DE *Sin diferencias significativas en t-test entre grupos; IRN= Ingesta Recomendada de Nutrientes para la poblacién espafiola

durante la gestacioén por SENC; CFA= Cuestionario de frecuencia de alimentos
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- Calidad de la Dieta
Las gestantes del grupo DM1 presentaron mayor adherencia a la dieta
mediterranea evaluado por la puntuacion obtenida en el indice del cuestionario
DietMed en comparacion con las gestantes del grupo control tanto en E1 como
en E3 (ver Tabla 9).

Tabla 9. Adherencia a la dieta mediterranea durante la gestacion entre grupo control y
grupo DM1 evaluado por el cuestionario DietMed

Grupo Media * DE IC 95% valor p

E1 CONTROL (n=27) 79+272 (-2,9;-0,7) 0,041*
13,2+ 2,7 sem DM1 (n=12) 93+15

E3 CONTROL (n=27) 76124 (-3,2;-0,2) 0,032*
34,1+£2,0 sem DM1 (n=12) 93+14

*Valor estadisticamente significativo en t-test p<0,05

- Cuestionario de Actividad Fisica

La actividad fisica referida en la gestacion en E1 y en E3 se resume en la tabla
13. En E1 ningun componente de actividad fisica referida (trabajo, deporte,
tiempo libre y total) mostré diferencias significativas entre ambos grupos. Sin
embargo, en E3 el grupo DML1 refirié realizar un mayor porcentaje de AF en
tiempo libre (p=0,020) y de AF total (p=0,024) con respecto al grupo control (ver
figura 14 y tabla 10)
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Figura 14. Actividad Fisica total referida durante la gestacion entre grupos control y
DM1

Tabla 10. Actividad Fisica referida durante la gestacion entre grupo control y grupo

DM1*
E1 E3
13,2+ 2,7 sem 34,1+2,0 sem
CONTROL DM1 valor p CONTROL DM1 valor p
(n=27) (n=12) (n=27) (n=12)

AF trabajo 23+06 25108 0,455 25+05 25+0,6 0,976
AF deporte 1,8£0,6 1,9+£1,0 0,597 1,3£0,5 1,7£0,7 0,055
AF tiempo libre 2,7+0,6 29+0,7 0,381 25+0,6 3,0+0,3 0,020*
AFT 6,8+1,1 73+14 0,224 6,411 7209 0,024*

Media + DE; AF: actividad fisica; AFT= Actividad fisica total *Valor estadisticamente

significativo en t-test p<0,05

1.5. Pardmetros bioquimicos
Como era de esperar, los niveles de glucosa y hemoglobina glicada (HbAlc)
fueron superiores en el grupo DM1 con respecto al grupo control en cada una

de las evaluaciones realizadas (valores de glucosa: p=0,002 en E1, p<0,001 en
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E2 y p=0,003 en E3; valores de HbAlc: p<0,001 en E1, p<0,0001 en E2 y
p<0,001 en E3) (Figuras 15 y 16). Mediante el Modelo Lineal Mixto de Medidas
Repetidas, se observaron diferencias en los valores de HbAlc tanto a lo largo
de la gestacion (p<0,001) como entre grupos (p<0,001) (Tabla 11).

[l CONTROL

7,57 Eowm1

7,01
657
X
)
P
T 0 p<0,001

p<0,001
<0,001

5,57 P

5,0

4,5 T T T

1,0 2,0 3,0

periodos de evaluacion

Figura 15. Niveles de HbAlc (%) durante la gestacion entre grupos control y DM1
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Figura 16. Niveles de glucosa (mg/dl) durante la gestacion entre grupos control y DM1
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Tabla 11. Parametros bioquimicos y hormonales sanguineos durante la gestacion entre grupo control y grupo DM1*
13,4 :21,9 sem 255 iE12’9 sem 33.9 iEZ?O sem Significacion (P)?
CONTROL DM1 CONTROL DM1 CONTROL DM1 Tiempo? Grupo®
(n=27) (n=12) (n=27) (n=12) (n=27) (n=12)

BN 42+10,2 1,5+6,8 52+76 35+50 11,7 £ 36,4 2046 0,43 0,34
Glucosa (mg/dl) 82,7+74 113 £434 79,4 £6,1 1229+ 34,9 81,0+ 10,3 102,8 £ 30,1 0,16 <0,001
HbA1c (%) 51+0,2 6,6 £0,6 50+0,2 6,2+0,6 52+0,2 6,3+04 <0,001 <0,001
HDL (mg/dl) 705+ 11,4 78,7+ 11,7 77,8 +13,2 86,3 + 11,1 71,9+10,8 80,9+4,6 0,25 0,04
LDL (mg/dl) 96,7 +29,0 84,8 + 18,8 130,1 + 36,6 118,2 £ 26,9 138,9 £ 38,2 140,5 + 40,4 <0,001 0,95
Colesterol total (mg/dI) 186,1+350  176,7+19,7 2414+418  230,5+29,1 2544 £ 414 2549 + 46,4 <0,001 0,94
Triglicéridos (mg/dl) 94,3 £42,1 58,8 £ 19,5 166,1 + 84,6 118,9+ 28,4 197,9 £ 67,3 174,9 £ 53,2 <0,001 0,24
indice CT/ c-HDL 2,7+0,6 2304 32+0,8 2704 3611 32+0,6 <0,001 0,31
indice c-LDL / c-HDL 1405 1,1+0,3 1,7+£0,6 14+04 20+0,8 1,7+£05 <0,001 0,43
Albimina (g/dl) 42+0,2 40+0,3 39+0,2 3,7+0,2 3,7+0,2 36+0,2 <0,001 0,33
Proteinas (g/dl) 6,9+05 6,6+04 6,6+0,3 6,4 +0,4 6,5+0,6 6,3+0,3 0,41 0,50
Calcio corregido (mg/dI) 9,1+0,2 92+0,3 9,0+0,6 88+0,3 88+0,3 89+0,3 0,02 0,56
Fosfato (mg/dI) 36+04 3704 35+04 34+04 33+£05 31+04 0,001 1,00
Hemoglobina (g/dI) 126+0,8 12511 11,8+0,7 11,6 0,6 11,9+£0,9 120+1,2 0,01 0,83
PTH (pg/ml) 279+15,2 21,9+9,90 30,6 £15,8 24,4 £16,6 42,4 +19,1 36,8 £ 22,1 0,005 0,44
TSH (mUI/L) 2013 21110 23110 22+0,7 24+09 20+£05 0,58 0,86

'Media + DE “Efecto significativo p<0,05 en el Modelo Lineal Mixto (medidas repetidas) * para factor intragrupo (entre evaluaciones) > para

factor intergrupo (entre grupos de pertenencia); BN= balance nitrogenado. TSH: tirotropina; PTH: paratornomona; indice CT/cHDL: indice

colesterol total/colesterol HDL. indice c-LDL/c-HDL: indice colesterol LDL/colesterol HDL.
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Los niveles de colesterol total (CT) y colesterol LDL (c-LDL) aumentaron
significativamente a lo largo de la gestacion (p<0,001 en ambas variables),
pero no se encontraron diferencias entre grupos (Tabla 11). Los niveles de
triglicéridos (TGC) aumentaron también significativamente a lo largo de la
gestacion en ambos grupos (p<0,001), observandose niveles significativamente
inferiores en E1 en el grupo DM1 con respecto al grupo control (p= 0,022)
(Tabla 11).

En los niveles de colesterol HDL (c-HDL) no se observaron diferencias entre las
evaluaciones. Sin embargo si se observaron diferencias entre grupos: en E3 el
grupo DM1 mostré niveles superiores de c-HDL con respecto al grupo control
(p= 0,013), y cuando consideramos los niveles a lo largo de la gestacion,
también el grupo DM1 mostré niveles superiores con respecto al grupo control
(p=0,038). En la figura 17 se muestra la evolucion de los niveles de colesterol
HDL en los dos grupos.
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Figura 17. Tendencia de los niveles de c-HDL durante la gestacion entre grupos
control y DM1

La ratio o indice entre el colesterol total y el colesterol HDL (CT/c-HDL) resulté
ser inferior en el grupo de gestantes DM1 en E1 (p=0,044) (figura 18). Al
analizar este indice a lo largo de la gestacion, observamos que aumento
significativamente a lo largo de ésta en ambos grupos (p<0,001), pero no
observamos diferencias entre ellos. Algo similar se observé con el indice entre
el colesterol LDL y colesterol HDL (c-LDL/c-HDL) (p<0,001) (Ver Tabla 11).
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Figura 18. Niveles de ratio (CT-C-HDL) durante la gestacion entre grupos control y

grupo DM1

Los niveles de albumina fueron inferiores en el grupo de gestantes DM1 con
respecto al grupo control en E1 y E2 (p=0,014 y p=0,024 respectivamente)
(figura 19). Mediante el Modelo Lineal Mixto de Medidas Repetidas, solo se

observé un descenso significativo a lo largo de la gestacion en ambos grupos
(p<0,001) (Tabla 11).
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Figura 19. Niveles de albamina (g/dl) durante la gestacion entre grupos control y DM1

Los niveles de calcio corregido, fosfato, hemoglobina y PTH fueron similares en
ambos grupos, sin embargo en ambos grupos los niveles de calcio, fosfato y
hemoglobina si presentaron un descenso progresivo a lo largo de la gestacion
(p=0,022, p=0,001, p=0,008 respectivamente), mientras que los niveles de PTH
aumentaron (p=0.004) (Tabla 11).

Los niveles de proteinas totales y de TSH se mantuvieron estables a lo largo de
la gestacion y no hubo diferencias entre grupos (Tabla 11). Las medias de los
valores de péptido C, insulina y HOMA-IR evaluados en el grupo control se
muestran en la Tabla 12. Las 3 variables mostraron un aumento significativo
entre evaluaciones (p<0,001, p=0,001 y p=0,013, respectivamente). El aumento
de los niveles de insulina fue mas marcado entre E2 y E3 (48,6%) que entre E1
y E2 (26,7%).

79



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

METABOLISMO ENERGETICO EN MUJERES CON DIABETES MELLITUS PREGESTACIONAL: ESTUDIO LONGITUDINAL
DURANTE EL EMBARAZO.

Rosa Elena Yafiez Garcia

Diposit Legal: T 1772-2014 RESULTADOS

Tabla 12. Parametros de secrecion y sensibilidad a la insulina durante la gestacion en

el grupo control*

E1 E2 E3 Significacion (P)?
13,2+ 2,7 sem 25715 sem 341120 sem Tiempoa
Péptido C (ng/ml) 1,0£0,3 1,4+£0,5 2011 <0,001
Insulina (mUI/L) 8,6 4,1 10,957 16,2+ 12,2 0,001
indice HOMA 1,708 2111 3534 0,013

'Media + DE “Efecto significativo p<0,05 en el Modelo Lineal Mixto (medidas repetidas)
®para factor intragrupo (entre evaluaciones); E1: evaluacion 1; E2: evaluacion 2; E3:

evaluacion 3.

La cantidad total de unidades de insulina requeridas diariamente y de unidades
de insulina por kg de peso en el grupo de gestantes DM1 se muestran en la
tabla 13. Ambas variables mostraron un aumento significativo entre las
evaluaciones (p=0,023 y p=0,039 respectivamente), que fue mayor entre E2 y
E3 (29,2%) que entre E1y E2 (24,4%).

Tabla 13. Dosis de insulina utilizadas durante la gestacién en el grupo DM1*

E1 E2 E3 Significacion (P)?
132+27 sem 257+15 sem 34,1+20 sem Tiempo?
Dosis Insulina total 352+14,3 43,8+ 15,0 56,6 + 26,0 0,02
(u/dia)
Insulina por Peso 0,5+0,1 0,6+0,1 0,8+0,3 0,04
(u/kg/dia)

'Media + DE “Efecto significativo p<0,05 en el Modelo Lineal Mixto (medidas repetidas)
®para factor intragrupo (entre evaluaciones); E1: evaluacion 1; E2: evaluacion 2; E3:

evaluacion 3.
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2. Analisis Bivariado

2.1. Correlaciones entre parametros del GEB y parametros

antropométricos maternos

Se determinaron las correlaciones bivariadas en el grupo total que se muestran
en la Tabla 14, luego se analizaron por separado para el grupo control y para el
grupo DM1.

Tabla 14. Correlaciones entre parametros del GEB y pardmetros antropomeétricos

maternos en grupo total

E1 E2 E3

PP(kg) Peso(kg) SP(mm) Peso(kg) SP(mm) Peso(kg) SP(mm)

GEB ,809** ,810** 0,408* 816" - ,199** 0,504*
(Kcal/dia)
E1
GEB 682" 674" - 682" - 654" 0,451*
(Kcal/dia)
E2
GEB 659" 7117 ,566** 140" 0,519 141" 0,648*
(Kcalldia)
E3

Correlaciones bivariadas: *correlaciéon p<0,01; **correlacion p<0,001; GEB= Gasto
Energético Basal; PP: peso previo; SP: suma Pliegues E1: evaluacion 1; E2:

evaluacioén 2; E3: evaluacion 3.

En el grupo control se observé que el GEB en E1, E2 y E3 se relacion6
positivamente con el peso previo, con el peso en E1, con el peso en E2 y con el
peso en E3. Ademas en este mismo grupo, el GEB en E1 se relacion6
positivamente con la suma de pliegues materna en E1 y en E3, y el GEB en E3
se relaciono directamente con la suma de pliegues materna en E2 y en E3. Ver
Tabla 15.
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Tabla 15. Correlaciones entre parametros del GEB y pardmetros antropomeétricos

maternos en grupo control

E1 E2 E3

PP(kg) Peso(kg) SP(mm) Peso(kg) SP(mm) Peso(kg) SP(mm)

GEB ,883** ,854** 655" 858" - ,846** 0,643*
(Kcalldia)
E1
GEB 136" 714" - 137" - 716" -
(Kcal/dia)
E2
GEB 184" 800" - ,806" 604" 814" 612"
(Kcal/dia)
E3

Correlaciones bivariadas: *correlacion p<0,01; **correlacion p<0,001; GEB= Gasto
Energético Basal; PP: peso previo; SP: suma Pliegues E1:. evaluacion 1; E2:

evaluacion 2; E3: evaluacion 3.

En el grupo DM1 el GEB en E1 también se relacion6 positivamente con el peso
previo, con el peso en E1, con el peso en E2 y con el peso en E3, sin embargo,
las relaciones del GEB en E2 con el peso se perdieron, mientras que en E3, el
GEB se relacion6 directamente con el peso acumulado en E1, con el peso en
E2, con el peso acumulado en E2 y con el peso en E3. Ademas, solo se
mantuvieron las relaciones positivas entre la suma de pliegues materna en E3
con el GEB en E1, y con el GEB en E3. Ver Tabla 16.
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Tabla 16. Correlaciones entre parametros del GEB y pardmetros antropométricos

maternos en grupo DM1

E1 E2 E3

PP Pes PA SP Peso PA SP Peso PA SP
(kg) (kO) (kg) (mm) (kg) (kg) (mm) (kg) (kg) (mm)
g
GEB ,644* 701 655" 688" - - ,658* 0,678*
(Kcalldia) *
E1
GEB - - - - - - - - -
(Kcalldia)
E2
GEB - - ,655° - 675" 652 - 877 - 157"
(Kcalldia)
E3

Correlaciones bivariadas: *correlacion p<0,01; **correlacion p<0,001; GEB= Gasto
Energético Basal; PP: peso previo; PA: peso Acumulado; SP: suma pliegues; E1.:

evaluacién 1; E2: evaluacioén 2; E3: evaluacion 3. GEB: Gasto energético basal

En cuanto a la oxidacion de nutrientes en el grupo control solo se encontraron
asociaciones en E3. A mayor peso acumulado, mayor oxidacion de HC
(r:0,687, p<0,01) y menor oxidacion de lipidos en esta evaluacion (r:-0,694,
p<0,01). Para determinar si estas relaciones se veian condicionadas por la
resistencia a la insulina, se ajusté para el indice HOMA-IR en esta evaluacion,
observando que ninguna de las 2 relaciones estaba influenciada por este factor
(beta: 0,658, p= 0,057 y beta: -0,704, p=0,70, respectivamente).

En el grupo DM1, la oxidacién de lipidos en E3 se relaciond positivamente con
el IMC previo (r: 0,773, p<0,01), con el IMC en E2 (r: 0,845, p<0,01), con el IMC
en E3 (r: 0,837, r<0,01) y con la MG en E3 (r: 0,865, p<0,01). Para determinar
si estas relaciones se veian condicionadas por el control glicémico o el
incremento de las unidades de insulina por kg de peso, se ajustd para el nivel
de HbAlc en cada evaluacion y para el incremento en las unidades de insulina
por kg de peso utilizadas durante la gestacion. Asi pudimos observar que todas
estas relaciones se perdieron tanto con la introduccion del nivel de HbAlc

como con el incremento de las unidades de insulina por kg de peso, es decir
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que el grado de control glicémico y los requerimientos de insulina en la

gestacion son factores que influencian en el metabolismo de lipidos en este

grupo.

2.2. Correlaciones entre parametros del GEB y parametros de secrecion

y sensibilidad a la insulina

Se analizaron las correlaciones bivariadas para el grupo control y luego para el

grupo DM1 por separado.

2.2a En el grupo control
En este grupo, observamos que a mayores niveles de insulina y de indice
HOMA-IR en E1, mayor GEB en E1 (r: 0,742, p<0,01; r: 0,768, p<0,001,
respectivamente) y mayor GEB en E3 (r: 0,689, p<0,01; r: 0,715, p<0,01,
respectivamente). Asimismo los niveles de insulina y de HOMA-IR en E2 se
relacionaron positivamente con el GEB en E3 (r: 0,684, p<0,01; r: 0,646,
p<0,01, respectivamente). Para determinar si estas correlaciones se veian
condicionadas por el peso, se ajusté para el IMC en E1 y en E3, asi como para
el peso acumulado de E1 a E3, observando que las correlaciones entre el
indice HOMA-IR vy los niveles de insulina en E1 y en E3 se perdian, es decir,

que el IMC y el peso acumulado son factores que influencian dicha relacién.

2.2b En el grupo DM1

En el grupo DM1 se observo que a mayor dosis de insulina por kg peso en E1y
mayor nivel de HbAlc en E3, mayor oxidacion de lipidos en E3 (r: 0,809,
p<0,01; r: 0,914, p<0,01, respectivamente). Asimismo la oxidacién de HC en E3
se relacion0 negativamente con las unidades de insulina por kg de peso en
esta evaluacion (r:-0,858, p<0,01). Ver Tabla 17.
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Tabla 17. Correlaciones entre parametros del GEB y parametros de secrecion y

sensibilidad a la insulina en grupo DM1

E1 E2 E3

Ul/peso HbA1lc  Ullpeso  HbA1c (%) Ul/Peso  HbA1c

(u/kg) (%) (u/kg) (u/kg) (%)
oxidacion HC 0,041 -0,085 -0,582 -0,738 -0,391 -,858*
(% del GEB) E3
oxidacion LIP ,809* 0,459 0,519 0,529 ,914* 0,483
(% del GEB) E3
Correlaciones bivariadas: *correlaciéon p<0,01; **correlacion p<0,001; GEB= Gasto

energético basal; HC= hidratos de carbono; LIP= lipidos; Ul/Peso: unidades de

insulina/peso

2.3.

antropomeétricos neonatales

Correlaciones entre parametros del GEB y parametros

En el grupo control observamos relaciones positivas entre el GEB en E3 y la
longitud (r: 0,710, p<0,01), el pliegue tricipital (r: 0,698, p<0,01), el pliegue
bicipital (r: 0,694, p<0,01) y la suma de pliegues (r: 0,710, p<0,01) neonatales.
Ademas a mayor oxidacién de lipidos en E2, mayor pliegue tricipital (r: 0,613,
p=0,045). Para determinar si estas relaciones se veian condicionadas por el
IMC en esta evaluaciéon y el nivel de HbAlc, el analisis fue ajustado para
ambas variables. En este modelo las relaciones entre el GEB en E3 y las
determinaciones antropométricas neonatales se perdieron, es decir que la
relacion observada entre el GEB y la adiposidad neonatal estaba mediada por

el IMC materno.

En el grupo DM1 no se encontré asociacion entre el GEB en las diferentes

evaluaciones con los parametros antropométricos neonatales.
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2.4. Correlaciones entre parametros antropométricos maternos Yy

parametros de antropometria neonatal

En el grupo total, se observé que el incremento de peso materno se relaciono
con parametros antropométricos neonatales. La ganancia de peso por sem en
El se relacion6 positivamente con la MG neonatal (r: 0,457, p<0,01). Ademas
la ganancia de peso por sem en E2 se relacioné con la grasa de tronco (r
0,389, p<0,01), con el IP (r: 0,383, p<0,01) y con el CTS neonatales (r: 0,481,
p<0,01).

Al analizar los grupos por separado, en el grupo control prevalecieron todas las
relaciones anteriores. Sin embargo, en el grupo de pacientes con DM1 se
perdieron las relaciones en E1, pero en E2 permanecieron las relaciones
positivas entre la ganancia de peso con el IP neonatal (r: 0,783, p<0,001) y con
la MG (r: 0,853, p<0,01). Ver Tabla 18.

Tabla 18. Correlaciones entre parametros antropométricos maternos y parametros

antropométricos neonatales para el grupo DM1

Antropometria materna Antropometria neonatal
IP MG
E1 Ganancia de peso (kg/sem) - -
E2 Ganancia de peso (kg/sem) 183" 853"
E3 Ganancia de peso (kg/sem) - -

Correlacion bivariada *p<0,01 **correlacion p<0,001 IP= indice ponderal; MG= masa

grasa

2.5. Correlaciones entre pardmetros de la ingesta dietética materna y

parametros antropométricos maternos

En el grupo control se observo que a mayor IMC previo, menor ingesta de HC
en E1 (r:-0,394, p<0,01). En el grupo DM1 la asociacién anterior no pudo
confirmarse. No obstante se observo que a mayor peso acumulado y ganancia
de peso en E2, menor ingesta de energia total en E3 (r:-0,596, p<0,01 y r:-
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0,746, p<0,001, respectivamente). También que a mayor peso acumulado en

E3, menor ingesta de energia total en E3 (r:-0,633, p<0,01).

2.6. Correlaciones entre parametros de ingesta dietética materna y

parametros antropométricos neonatales

En el grupo control se observé que a mayor ingesta de proteinas en E3 menor
masa grasa neonatal y menor valor de la suma de pliegues (r:-0,439, p<0,01;r:-
0,470, p<0,01, respectivamente). Para determinar si estas correlaciones se
veian condicionadas por el peso, se ajusto para el IMC previo, asi como para el
peso acumulado de E1 a E3, y observamos que las correlaciones entre la
ingesta de proteinas en esta evaluacion y los indices de grasa neonatal se
perdieron, es decir, que el IMC materno y el peso acumulado durante la
gestacion son factores que influencian sobre esta relacion y no solo la ingesta

de proteinas.

En el grupo DM1 la ingesta de HC en E3 se asocié negativamente con el
porcentaje de grasa del neonato (r:-0,735, p<0,01), mientras que el indice de
adherencia a la DietMed en E3 se asoci6 positivamente con el PN (r: 0,714,
p<0,001). Para determinar si estas correlaciones se veian condicionadas por el
peso, se ajustd para el IMC previo, asi como para el peso acumulado de E1 a
E3, y observamos que tanto la correlacion de la ingesta de HC como la del
indice de adherencia a la dieta mediterranea con los parametros neonatales se
perdieron, es decir, que el IMC materno y el peso acumulado durante la
gestaciéon son factores que influencian sobre esta relacion y no solo la ingesta
de HC.

2.7. Correlaciones entre parametros de secrecion y sensibilidad a la

insulina y parametros antropométricos neonatales

En el grupo control, se encontré en E2 una relacion positiva entre los niveles de
glucosa y el porcentaje de MG neonatal (r: 0,580, p<0,01), ademas de
asociaciones positivas entre los niveles de TGC maternos con el pliegue

subescapular (r: 0,445, p<0,01), bicipital (r: 0,472, p<0,01), la grasa del tronco
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(r: 0,456, p<0,01), la grasa total (r: 0,453, p<0,01) y la suma de pliegues
neonatales (r: 0,460, p<0,01).

En la poblacion con DM1 se observd una asociacién positiva entre los niveles
de glucosa maternos en la primera mitad de la gestacion (E1) y el pliegue
tricipital neonatal (r: 0,757, p<0,01), asi como entre los niveles de glucosa en
E3 y el pliegue bicipital neonatal (r: 0,808, p<0,01). También, se objetivd una
relacion positiva entre los niveles de TGC maternos en E1 y el pliegue

subescapular neonatal (r: 0,836, p<0,01).

3. Andlisis Multivariante

3.1. Factores implicados en la determinacion del GEB en E1, E2y E3

Para internar analizar mejor cuales eran los factores que de forma
independiente determinaban el GEB en nuestra poblacion utilizamos el analisis
de regresion lineal maltiple por pasos. Introdujimos el GEB en cada una de las
evaluaciones como variable dependiente y el grupo de pertenencia, la edad, el
peso en la evaluacion correspondiente, el nivel de actividad fisica y la ingesta
de energia. Dado que el peso fue una de las variables incluidas en cada
modelo, a continuacién eliminamos la variable peso e introdujimos la masa
grasa y la masa magra para intentar determinar si aportaban mas potencia al

modelo.

En la primera evaluacion, el modelo de regresion incluyé el peso, la edad vy el
grado de actividad fisica como variables independientes relacionadas con el
GEB (Tabla 19). Para intentar determinar si la masa grasa y la masa libre de
grasa podrian ser factores relacionados con el GEB, se excluy6 el peso y se
introdujeron estas dos variables en el modelo y se observd que la suma de
pliegues, como marcador de la masa grasa fue incluido en el modelo, pero no

fue asi con el porcentaje de masa libre de grasa.
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Tabla 19. Variables independientes relacionadas con el GEB en E1.

Covariables Beta estandarizada P
Modelo 1 RZ 0,756 Peso 0,736 <0,001
Edad 0,350 0,004
Actividad Fisica -0,242 0,032
Modelo 2. R2: 0.582 Altura 0,518 0,02
Edad 0,340 0,025
Suma de Pliegues 0,313 0,033

Modelo 1. Variables excluidas del modelo: grupo de pertenencia, altura, peso
acumulado, ingesta energética.
Modelo 2. Variables excluidas del modelo: grupo de pertenencia, peso acumulado,

ingesta energética, actividad fisica, porcentaje de masa libre de grasa.

La misma operacion se realiz6 para determinar que variables se encontraban
independientemente relacionadas con el GEB en la segunda evaluacion. Se
introdujeron como variables para ser seleccionadas, el grupo de pertenencia, la
altura, el peso acumulado en E2, la edad, el peso en E2 y la ingesta energética
y la actividad fisica en E1. En este caso, la Unica variable que fue incluida en el
modelo fue el peso en E2 (R? 0,459; beta estandarizada: 0.696; p<0,001). El
modelo no mejoré al introducir la actividad fisica y la ingesta energética
correspondiente al tercer trimestre (R?: 0,424) ni cuando se excluy6 el peso y
se introdujeron la suma de pliegues y el porcentaje de MLG en E2 (R? 0,390).
Ninguna de estas dos variables fue incluida en el modelo, y sélo la altura formé
parte de él (Beta estandarizada: 0,647; p=0.001)

Se intenté determinar también los factores que determinaban el GEB en E3. El
peso en E3 fue el Unico factor determinante incluido en el modelo, y fueron
excluidas: la edad, la altura, el grupo de pertenencia, el peso acumulado en E3,
la actividad fisica y la ingesta energética total en E3. Al introducir la suma de
pliegues y el porcentaje de MLG en E3 y excluir el peso, las variables incluidas
en el modelo fueron la suma de pliegues y la edad, pero sin conseguir mejorar

el valor predictivo del modelo. Tabla 20.
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Tabla 20. Variables independientes relacionadas con el GEB en E3.

GEB en E3 Covariables Beta P
estandarizada
Modelo 1 (R* 0,543) Peso en E3 0,752 <0,001
Modelo 2 (R2: 0,488) Suma de Pliegues E3 0,618 0,002
Edad -0,350 0,048

Modelo 1 variables excluidas: edad, altura, grupo de pertenencia, peso acumulado en
E3, actividad fisica en E3 e ingesta energética en E3.

Modelo 2. Porcentaje de masa libre de grasa, altura, grupo de pertenencia, peso
acumulado en E3, actividad fisica en E3 e ingesta energética en E3
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E. DISCUSION

A lo largo de la ultima década se han realizado diversos estudios que han
evaluado el gasto energético en la poblacidon gestante sana, que si bien han
puesto de manifiesto un incremento del gasto energético basal conforme
avanza la gestacion, también han puesto en evidencia que existen grandes
variaciones entre ellos, que va a depender en gran medida del momento en

que se realice el estudio y de la poblacion estudiada.

Asi mismo se han publicado algunos trabajos que evalian la evolucion del
gasto energético basal en mujeres embarazadas con diversas alteraciones del
metabolismo hidrocarbonado, sin embargo hasta donde hemos podido
constatar no se ha realizado ningun trabajo previo en el que se haya evaluado
el gasto energético basal a lo largo de la gestacion en las gestantes con

Diabetes Mellitus tipo 1.

Caracteristicas de la poblacion estudiada

En este trabajo, todas las mujeres gestantes incluidas, lo hicieron de forma
consecutiva hasta llegar al tamafio muestra final. Este disefio no impidié que
las gestantes fueran comparables en cuanto a caracteristicas demogréficas y
antropomeétricas, evitando un sesgo de seleccion. Ninguna de las pacientes con
Diabetes Mellitus tipo 1 presentaba una afectacion microangiopatica avanzada
ni complicaciones macrovasculares que pudieran afectar el gasto energético
basal, ni tampoco desarrollaron complicaciones gestacionales como
hipertension arterial ni preeclampsia que pudieran interferir con los calculos

realizados a lo largo del embarazo.

1. Valoracion del GEB y oxidaciéon de nutrientes

De forma similar a lo que esta descrito en la gestacion normal, las pacientes
con Diabetes Mellitus tipo 1 en nuestro estudio presentaron un incremento del

gasto energético basal a lo largo de la gestacion que no fue distinto al
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observado en la poblacion control. Los estudios que habian evaluado el gasto
energético basal en gestantes con alteraciones en la tolerancia a la glucosa
previamente se limitaban a mujeres con Diabetes Mellitus gestacional y/o
Tolerancia anormal a la glucosa y habian arrojado resultados controvertidos
[92, 94]. Si bien en un primer estudio, Catalano y col. [6] encontraron valores
superiores del gasto energético basal tanto al inicio como al final de la
gestacion en un grupo de pacientes delgadas con tolerancia anormal a la
glucosa en comparacioén con gestantes normales, posteriormente dos estudios
en los que se evaluaban los cambios en el metabolismo basal en pacientes con
Diabetes melllitus gestacional y controles no pudieron objetivar cambios
cuando se ajustaba para peso corporal [92] [94]. En este sentido nuestro
trabajo apoya la existencia de un incremento del gasto energético basal tanto
en mujeres sanas embarazadas como en gestantes con Diabetes Mellitus tipo
1, de forma fisioldgica durante el curso de la gestacion, sin que la presencia de
Diabetes Mellitus tipo 1 por si misma suponga una variacion en el gasto
energeético.

La tasa de incremento del gasto energético basal en nuestra poblacion fue de
un 6,5% desde la evaluacion 1 hasta la Gltima evaluacion realizada. A pesar de
que las modificaciones del gasto energético basal a lo largo de la gestacién
estan sujetas a gran variabilidad, se ha estimado que desde la situacién de no
gestante hasta el final del tercer trimestre el gasto energético basal se
incrementa en un 21 y un 24% respectivamente [72, 87-89]. Esta cifra estimada
resulta claramente superior a la detectada en nuestro estudio, sin embargo,
debemos sefalar que en nuestro caso, no disponemos de los datos previos a la
gestacion, puesto que el trabajo se inicio ya al final del primer trimestre. Esta
diferencia temporal, podria ser la responsable del menor incremento detectado
en nuestras gestantes. No obstante, aun aceptando esta discrepancia en el
tiempo de evaluacion, el porcentaje diferencial observado es bastante amplio
para ser solamente explicado por este motivo. No podemos descartar que
existan otras variables metodolégicas subyacentes en estas diferencias, que
son dificiles de precisar por si mismas y que deberemos tener presentes en la

interpretacion de nuestros datos.
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Se ha postulado que la oxidacion de los hidratos de carbono aumenta a lo largo
de la gestacion, ya que la glucosa es uno de los nutrientes principales para el
feto [91], sin embargo no todos los estudios han podido encontrar diferencias
en la oxidacion de hidratos de carbono a lo largo de la gestacion [92]. En
trabajos realizados en mujeres con tolerancia anormal a la glucosa durante la
gestacion, se ha observado un descenso progresivo en la oxidacion de hidratos
de carbono y un aumento en la oxidacion de lipidos a lo largo de la
gestacion [6]. Nosotros no hemos podido confirmar estos resultados, si bien el
grupo de gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1 al final de la gestacion present6
una mayor tasa de oxidacién de hidratos de carbono en comparacion con el
grupo control. Esto podria corresponder a una mayor utilizacion de glucosa que
de lipidos en este momento de la gestacion. Hasta ahora, ningun estudio habia
evaluado la oxidacion de nutrientes en estado de ayuno en gestantes con
Diabetes Mellitus tipo 1. Un estudio previo realizado en gestantes con Diabetes
Mellitus tipo 1 evalud la oxidacion de nutrientes en el periodo postabsortivo sin
observar diferencias entre mujeres con Diabetes Mellitus tipo 1 y controles, a
pesar de que si observaron una supresion inadecuada de glucosa hepatica
después de las comidas [49]. Esta patron diferencial en la oxidacién de
nutrientes podria traducir diferencias en la utilizacion de los distintos sustratos
al final de la gestacion y seria necesaria su confirmacion con estudios con

mayor nimero de pacientes.

A pesar de que la oxidacion de lipidos no esta tan bien estudiada, algunos
autores han descrito un aumento de ésta conforme avanza la gestacion [92,
93]. Esta modificacién se ha atribuido a un cambio en el sustrato utilizado para
la produccion de energia que pasa de ser principalmente la oxidacion de
hidratos de carbono a la oxidacion de lipidos (lipdlisis), facilitando que la
glucosa este mas facilmente disponible para el feto [11]. En la mayoria de
estudios realizados, la evaluacion de la oxidacién de lipidos se realiza en una
ocasion puntual durante la gestacién, sin que se realice una determinacion
seriada de esta. En este estudio hemos estimado la oxidacion de lipidos en tres
ocasiones a lo largo de la gestacion, sin encontrar diferencias relevantes en la

misma ni en el transcurso de la gestacion ni entre los grupos analizados. Sin
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embargo, hay que mencionar que en la tercera evaluacion si que pudimos
objetivar una menor oxidacion de lipidos en el grupo de gestantes con Diabetes
Mellitus tipo 1 en comparacion al grupo control, lo que posiblemente esta
traduciendo un cambio en la priorizacién de la fuente energética, empleando
mas sustrato hidrocarbonado en relacion a los lipidos. Siendo conscientes de
que este disefio de estudio no nos permite obtener conclusiones mecanisticas,
se podria especular que una mayor disponibilidad de este sustrato en las
pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 con buen control metabdlico, sea la
fuente principal de obtencion de energia. Si bien esta situacién también se
produce en los dos primeros trimestres de gestacion, es al final de la misma
cuando se produce un mayor aumento de requerimientos insulinicos, que si
son adecuadamente suplementados mediante insulina exdgena, favoreceran la
utilizacién de la misma en detrimento del sustrato lipidico. Es decir, estariamos
contraponiendo el incremento de resistencia a la insulina, mediante la
administracion de insulina a demanda para obtener una adecuada
metabolizacion de la misma como objetivo del control de la paciente con
Diabetes Mellitus tipo 1. De hecho, sabemos que en ausencia de gestacion, la
situacion de cetosis en la que se acompafia de una mayor oxidacion lipidica y
un mayor gasto energético basal [95], se revierte al mejorar el control glicémico
[96-98].

2. Influencia de la antropometria materna, factores de secrecidén vy

sensibilidad a lainsulina sobre el GEB y oxidacién de nutrientes

El peso pregestacional es un elemento importante en la variabilidad del gasto
energético basal durante la gestacién normal [83]. En nuestro estudio pudimos
comprobar como esta variable se mantenia como un determinante claro del
gasto energético basal a lo largo de las diversas exploraciones realizadas

durante la gestacion, en ambos grupos de mujeres estudiadas.

En el andlisis mas detallado de los grupos incluidos en el estudio, pudimos
observar que las mujeres con Diabetes Mellitus tipo 1, el gasto energético basal

al final de la gestacion se relacionaba con el peso acumulado en la primera

95



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

METABOLISMO ENERGETICO EN MUJERES CON DIABETES MELLITUS PREGESTACIONAL: ESTUDIO LONGITUDINAL
DURANTE EL EMBARAZO.

Rosa Elena Yafiez Garcia

Diposit Legal: T 1772-2014 DISCUSION

mitad de gestacion y con el grado de adiposidad materna evaluado mediante la
suma de pliegues al final de esta. Respecto al grupo control, la asociacién entre
adiposidad materna evaluada por la suma de pliegues y el gasto energético
basal se observé en la primera mitad de la gestacion y al final de esta. Esto se
halla en la misma linea de lo descrito en estudios anteriores en los que la
ganancia de peso gestacional y el porcentaje de masa grasa maternos se han
asociado a las variaciones del gasto energético basal durante la gestacion [75]
[86]. Este dato contrasta con lo observado fuera de la gestacion, donde el
principal determinante del gasto energético basal es la masa libre de grasa y no
existe relacion con la cantidad de masa grasa maternos [74]. Se ha propuesto
que esta relacion entre el gasto energético basal y la masa grasa maternos en
la gestacion podria ser debida a un tejido adiposo metabdlicamente mas activo
en esta época de la vida [76] [83] [86].

En el grupo control, se observo que a mayor peso acumulado, mayor glicélisis
y menor lipdlisis, lo que indirectamente sugeriria un aumento de la lipogénesis.
No existen estudios que hayan analizado la relacién entre la ganancia de peso
y la utilizacién de sustratos durante la gestacion. Fuera de la gestacion, en
adultos sanos seguidos durante una media de 6,7 aflos en los que se
analizaron las tasas de oxidacion de nutrientes, se observd que la tasa de
oxidacion de lipidos se encontraba inversamente asociada con la ganancia de
peso en varones [245]. En situacién de obesidad o en incremento de peso
también se ha descrito una disminucion de la oxidacién de lipidos, al igual que
nuestros hallazgos en la poblacion gestante control, este paso de mayor a
menor oxidacion de lipidos dan lugar a un balance energético positivo que se
ha visto que da lugar a una disminucién de las reservas de glucdégeno a través
de mecanismos glucostaticos y glucogenostaticos que a su vez aumentan el
apetito [246] [6].

Aunque en el grupo de gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1 también
observamos el cambio de mayor a menor lipolisis a lo largo de la gestacion, no
encontramos ninguna asociacion con la ganancia de peso, desconocemos el

motivo por el cual estos hallazgos no fueron observados en el grupo de
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pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1, un factor podria ser la n. Sin embargo
en este grupo se encontr6 que aquellas que presentaban mejor control
glicémico indicado por niveles de hemoglobina glicada Alc fueron las que
presentaron mayor lipogénesis, lo que sugiere que en estas pacientes la
normalizacion de los niveles de glucosa es un factor que permite tener un
comportamiento similar de oxidacion de nutrientes durante la gestacion al
grupo control. Esto contrasta con un estudio realizado por Greco AV en el que
en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 fuera de la gestacién evaluaron la
tasa de oxidacion de nutrientes y observaron que en aquellos con un buen
control metabdlico, las tasas de oxidacion de nutrientes son similares a las de

sujetos controles [98].

3. Influencia del GEB y oxidacion de nutrientes a lo largo de la

gestacion en la antropometria neonatal

En nuestro estudio pudimos comprobar en el grupo control que la adiposidad
neonatal (evaluada mediante la cuantificaciéon de los pliegues cutaneos) se
relacionaba con el gasto energético basal en el tercer trimestre y con la
oxidacion de lipidos en el segundo trimestre. Una mayor lipolisis durante el
segundo trimestre, se acompafa de niveles mas elevados de triglicéridos y
acidos grasos libres circulantes, lo que puede facilitar el paso de estos ultimos
a través de la placenta y contribuir asi a un aumento de la adiposidad neonatal.
No obstante hay que considerar que esta asociacién solo sea circunstancial,
puesto que al ajustar por el peso materno, dicha relacion se pierde. Estos datos
corroboran lo observado en un estudio previo que habia relacionado
positivamente el peso neonatal con los cambios en el gasto energético basal
materno durante la gestacion, especialmente en el tercer trimestre, y no lo
relacionaron con cambios en el incremento de peso materno [74]. Sin embargo,
no debemos obviar en la interpretacion de estos datos, las limitaciones de este
estudio, en el que el bajo nimero de neonatos analizado puede haber influido

en la pérdida de esta relacion.
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4. Relacion entre la antropometria materna, secrecion y sensibilidad a

la insulina durante la gestacion v su influencia en la antropometria

neonatal.

Los parametros antropometricos analizados muestran claramente un aumento
de todas las variables cuantificadas en ambos grupos de gestantes. Asi, como
era de esperar, el peso, el indice de masa corporal, el peso acumulado por
periodo, la ganancia de peso, la masa grasa y la circunferencia de pierna
materna aumentaron significativamente a lo largo de la gestacion en ambos
grupos, sin observarse diferencias entre grupo control y grupo de gestantes con
Diabetes Mellitus tipo 1. Al analizar la adecuacién de la ganancia de peso a las
recomendaciones de la IOM [55], observamos que la mitad de gestantes tanto
del grupo control como del grupo de gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1
tuvieron una ganancia de peso inadecuadamente elevada. Estos datos
coinciden con los observados en estudios anteriores [101, 121, 125]. Al analizar
el incremento de masa grasa observamos que el grupo control gan6é una media
de 4.5 kg entre la semana 20 y el final de la gestacion, mientras que el grupo
DM1 gand 7 kg, un 64% mas. A pesar de que la diferencia en los kg de masa
grasa no fuera significativa, si se observé que el pliegue tricipital al final de la
gestacion fue significativamente mayor en las pacientes con Diabetes Mellitus
tipo 1, un indicador de mayor adiposidad. Algo similar a lo observado en
gestantes con Diabetes Mellitus gestacional [120] [119]. La ganancia de masa
grasa en el grupo control coincide con la observada por Lederman SA y col.
que oscilaba entre 4.1 y 6,0 kg entre la semana 14 y 37 en gestantes que

seguian las recomendaciones de ganancia de peso [101].

Respecto a la influencia que tienen estos pardmetros sobre la antropometria
fetal, algunos autores han establecido una relacion lineal positiva entre la
ganancia ponderal de la madre durante la gestacién con el peso del recién
nacido, [55, 114, 115, 117] [247], asi como otros estudios han mostrado que en
gestantes controles la mayor ganancia de peso estd directamente
correlacionada con mas MG en sus neonatos [248, 249] [250]. Ambas

afirmaciones coinciden con lo observado en nuestro grupo control en donde la
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ganancia de peso antes de la semana 32 de gestacion se relacioné
directamente con los parametros de crecimiento (indice ponderal) y masa grasa

neonatales (masa grasa total, grasa de troncoy CTS).

En el grupo de gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1 también observamos esta
relacion directa pero solo con la ganancia de peso materna en la primera mitad
de la gestacion. Nuestros resultados coinciden con lo descrito por JG Ray y col.
en gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1 en las que la ganancia de peso y el
IMC pregestacional se mostraron como factores prondésticos de complicaciones
perinatales de forma independiente al diagnostico de la Diabetes [128].
Davenport y col también describieron que una ganancia excesiva de peso en la
primera mitad de la gestacién en las mujeres con Diabetes Mellitus tipo 1 se

asociaba a neonatos con mas MG [251].

Est4 bien establecida la relacién de los niveles de glicemia maternos en la
segunda mitad de la gestacion con el peso y la adiposidad neonatal (HAPO).
[13] [47], tal y como también se muestra en nuestra poblacion en ambos grupos
de estudio. Ademéas se ha descrito la existencia de una asociacion entre los
niveles lipidicos maternos y el crecimiento neonatal, tal como observamos en
nuestra serie. Es destacable mencionar que pudimos observar que a mayores
niveles de triglicéridos en esta evaluacion, mayores eran los pliegues
neonatales determinados. Varios estudios han descrito la relacion entre la
hipertrigliceridemia materna y el mayor peso al nacer, asi como con neonatos
grandes para su edad gestacional [252] [253, 254]. Sanchez SE y col. afirman
gue el aumento de los niveles de triglicéridos al final de la gestacion pueden ser
un mecanismo de adaptacion para el mantenimiento estable de energia hacia
el feto [255].

En la Diabetes Mellitus tipo 1 una forma indirecta de estimar los cambios en la
sensibilidad a la insulina es el incremento en las necesidades de insulina a lo
largo de la gestacion y la elevacion de los niveles de triglicéridos. En las
gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1, también la hiperglicemia a lo largo de la

gestacién, pre y postprandial, y en especial en el tercer trimestre, asi como los
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niveles de hemoglobina glicada Alc se han relacionado con neonatos grandes
para su edad gestacional [23] [27] [25, 26] [256, 257] [258]. En nuestra
poblacion con Diabetes Mellitus tipo 1, también observamos esta asociacion
entre la media de los niveles de glicemia antes de la semana 20 de gestacion y
a partir de la semana 32 con los pliegues neonatales, lo que coincide con los
estudios mencionados. En este sentido también observamos una asociacion
directa entre los niveles de triglicéridos maternos antes de la semana 20 de
gestacion y la adiposidad neonatal, esta asociacion ha sido descrita en

gestantes con Diabetes Mellitus gestacional [253].

5. Evaluacion de los cambios en el consumo de nutrientes v de AF

referidos alo largo de la gestacion entre ambos qrupos

A pesar del aumento de peso inherente al proceso asociado a la gestacion, la
ingesta referida por ambos grupos de pacientes al final de la gestacion
mostraba una disminucion del consumo de kilocalorias cuando se comparaba
con lo referido en la primera evaluacion. Este hallazgo concuerda con lo
publicado por Talai Rad N y col en gestantes sanas con
normopeso en las que no observaron diferencias en la ingesta energética
evaluada mediante un cuestionario de frecuencia de alimentos durante los tres
trimestres de gestacion [259]. Es también llamativo, que en un porcentaje alto
de pacientes la ingesta referida fuera inferior a la recomendada, ocurriendo
algo similar al final de la gestacion, en la que aproximadamente la mitad de
ambos grupos refirieron una ingesta energética inferior a la recomendada. Este
dato sugiere que una buena parte de pacientes infraestimaron su ingesta. Asi,
Adén y col. en un estudio realizado en 108 mujeres en el que se estimo la
ingesta antes de la gestacion y durante esta, observaron que la diferencia entre
la ingesta declarada y la ingesta real calculada por el ratio ingesta energética
total entre el gasto energético basal, reveld que infraestimaban el consumo en
aproximadamente un 20% tanto antes como durante esta, afectando a todos
los grupos de alimentos [177]. Ademas, varios estudios han observado que la

ingesta referida disminuia conforme avanzaba el curso de la gestacion, algo
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similar a lo que observamos en nuestro grupo de pacientes [83, 85, 182, 205]
[173].

En las gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1, se han reportado patrones
dietéticos similares a los de las mujeres con Diabetes Mellitus gestacional una
vez introducida la intervencion dietética, es decir una mayor ingesta proteica y
una menor ingesta total de azucares (hidratos de carbono de absorcion rapida).
[184, 186] . Como era de esperar, en nuestro grupo de pacientes con Diabetes
Mellitus tipo 1 observamos algo similar. Al inicio de la gestacion el grupo de
gestantes con Diabetes tipo 1 refirid consumir menos aporte energético total y
menor energia proveniente del grupo de azlcares simples. Este menor
consumo de energia procedente de azucares simples se mantuvo al final de la
gestacion y se observé un consumo de un porcentaje mayor de proteina. Este
patrén coincide con lo publicado por Thomas B y col, en pacientes con
Diabetes Mellitus gestacional, en donde las gestantes referian ingestas del
aporte energético total, de azucares y de grasas menores que el grupo control
[260]. Paraddjicamente, nuestras pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 que
mostraban una mayor acumulacién de peso a partir de la semana 20 de
gestacion, referian menor ingesta del aporte energético total al final de la
gestacion Este dato que a priori parece contradictorio y que podria ser debido
a una infradeclaracion de este grupo de pacientes, también podria explicarse
por un descenso del consumo de la ingesta al final de la gestacion en aquellas
pacientes que ya han incrementado su peso de forma
excesiva a lo largo de esta, fendmeno ya descrito en gestantes con DMG,
[183, 185].

Un aspecto novedoso de este estudio es la evaluacion de la calidad de la dieta
en pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 mediante la adherencia al patron de
DietMed, un instrumento de evaluacién validado por el estudio Predimed [192].
El patrén de ingesta declarado por nuestra poblacion con Diabetes Mellitus tipo
1 presenté una mayor adherencia a la dieta mediterranea tanto al inicio como al
final de la gestacion cuando se comparé con la poblacion control. Los estudios

previos en los que se ha realizado una evaluacién de la calidad de la dieta en
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pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 se reducen a estudios fuera de la
gestacion en los que se ha observado una asociacidn inversa entre la
adherencia a la dieta mediterranea y disfuncion endotelial e inflamacion [202].
Estos datos podrian estar traduciendo el efecto de la educacion nutricional
terapéutica que se realiza en este grupo de pacientes tanto fuera de la

gestacion como durante esta.

En cuanto a la ingesta de hidratos de carbono, aproximadamente la mitad de la
poblacién de ambos grupos al inicio de la gestacién estuvo por debajo de las
cantidades recomendadas, aunque al final de ésta, esta proporcion se redujo a
un 10%. Una ingesta baja de hidratos de carbono durante la gestacion ya ha
sido descrita entre la poblacion de paises desarrollados [173]. A diferencia de
lo observado por Pereira-da-Silva L y col. [261] nosotros observamos una
asociacion inversa entre el indice de masa corporal y la ingesta de hidratos de
carbono. Esto podria ser debido a diferencias en la poblacion estudiada o que
las pacientes con mayor indice de masa corporal tienden a infraestimar en

mayor proporcion su ingesta de hidratos de carbono.

En relacién al aporte proteico, observamos algo similar a lo descrito con la
ingesta de hidratos de carbono en nuestra poblacién, ya que el porcentaje de
las mujeres que ingeria una cantidad de proteinas por debajo de las
recomendaciones en la primera evaluacion disminuyé en la evaluacion
realizada al final de la gestacién. La ingesta de lipidos se situé por encima de
las recomendaciones al inicio de la gestacion en un tercio de la poblacion
estudiada, sin diferencias entre ambos grupos y el porcentaje se incremento al
final de la gestacion, ya que méas de la mitad las superaron. Estos datos
coinciden con otros descritos en paises desarrollados [173]. En relacion a la
ingesta de micronutrientes, la mayor parte cumplieron con las ingestas
recomendadas de nutrientes, solo que en la evaluacibn 1 un porcentaje
considerable de ambos grupos no cumplieron las ingestas recomendadas de
nutrientes de hierro, zinc y vitamina D, mientras que en la evaluacion 3,
tampoco se cumplieron las ingestas recomendadas de nutrientes de zinc y

vitamina D. Estos datos, concuerdan con los hallazgos en gestantes europeas,
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en las que se ha observado bajas ingestas de folatos, vitamina D, selenio,
hierro, cobre, zinc, calcio y fibra durante la gestacion [175] [177, 180] [176].
También en gestantes espafiolas se ha objetivado un consumo deficiente de
vitamina D [180]. Solo hemos podido encontrar un estudio previo en el que se
evaluaba la ingesta en 38 pacientes gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1y a
diferencia de lo observado en el nuestro, no objetivaron déficits en vitamina D
ni Zn en este grupo de pacientes. Incluso las ingestas de Zn fueron més
elevadas en el grupo de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 en comparacion
con las controles, aunque en este estudio solo evaluaron la ingesta antes de la
semana 12 de gestacion y el numero de sujetos estudiados fue mayor que la
nuestra [186].

El efecto que la composicidn de la dieta tiene en el peso y en la antropometria
del recién nacido ha sido descrito con anterioridad [187] [188]. Nosotros
pudimos confirmar estas asociaciones en nuestro grupo de estudio, sin
embargo al ajustar por indice de masa corporal y peso materno acumulado
durante la gestacion, factores que se han relacionado con la antropometria fetal
[248-250], observamos que las asociaciones encontradas tanto en el grupo
control como en el grupo de gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1 de las
ingestas maternas de proteinas e hidratos de carbono con la mayor adiposidad
neonatal, respectivamente, se perdieron, a diferencia de los estudios
mencionados anteriormente en los que las relaciones con la dieta
prevalecieron. Por lo tanto el papel del indice de masa corporal materno y el
peso ganado durante la gestacion parece tener un papel mas relevante que la

composiciéon de la dieta por si misma.

No hay estudios en los que se haya evaluado la actividad fisica en gestantes
con Diabetes Mellitus tipo 1, solo un estudio en gestantes con Diabetes Mellitus
gestacional que no mostro diferencias en la actividad fisica al comparar con el
gue realizaban gestantes con tolerancia normal a la glucosa [6]. En nuestra
poblacion, al final de la gestacion el grupo control refirid realizar menor
actividad fisica que el grupo con Diabetes Mellitus tipo 1, a expensas de una

menor actividad fisica durante el tiempo libre, lo que contrasta con un estudio
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que refirié que las gestantes normales realizaron una menor actividad fisica al
final de la gestacion [262], aunque otros estudios no han mostrado diferencias
en la actividad fisica referida a lo largo de la gestacion [263]. Por otra parte, el
hecho de que el grupo con Diabetes Mellitus tipo 1 no haya mostrado una
menor actividad fisica al final de la gestacion podria ser una respuesta positiva
a la intervencién de educacion terapéutica en este grupo como se mencioné
anteriormente [183, 185].

Limitaciones del estudio

Entre los aspectos a considerar en nuestro estudio, es necesario matizar
algunas caracteristicas que pueden influir en la interpretacion de los resultados
que puede dificultar la comparacion con otros estudios similares, aunque
realizados en cohortes diferentes. Somos conscientes que el numero de
gestantes con Diabetes Mellitus tipo 1 incluidas, asi como el seguimiento
completo de las 3 evaluaciones a lo largo de la gestacion esta por debajo del
que hubiera sido deseable, sin embargo la complejidad de la metodologia
elegida en cada evaluacion (pacientes en ayunas, duracion de la evaluacion de
un minimo de 60 minutos, situaciones fisiolégicas que retrasaban la exploracion
como nauseas o rinitis y episodios de hipo o hiperglicemia que requerian
tratamiento) hizo que el numero de pacientes incluidas fuera reducido. Asi,
algunas de estas evaluaciones tuvieron que descartarse debido a presentar
mayor variacion en los valores de recogida de gases (VCO, y VO,) en la
determinacion del gasto energético basal, debido a esta situacion la
interpretacion de los resultados obtenidos de este grupo es limitada.
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RESUMEN DE RESULTADOS

1. En las mujeres embarazadas con Diabetes Mellitus tipo 1 evaluadas a lo
largo de la gestacién no detectamos diferencias en el Gasto Energético
Basal con respecto a las mujeres embarazadas con tolerancia normal a la
glucosa.

2. En ambos grupos de estudio el grado de adiposidad materna evaluado
por pliegues cutaneos es un factor independiente que determina del
Gasto Metabdlico Basal en la segunda mitad de la gestacion.

3. En las mujeres embarazadas con Diabetes Mellitus tipo 1 al final de la
gestacion se observa una menor oxidacion de lipidos y una mayor
utilizacion de glucosa con respecto a las mujeres embarazadas con
tolerancia normal a la glucosa.

4. A lo largo del embarazo en las mujeres embarazadas con Diabetes
Mellitus tipo 1, la oxidacién de lipidos se correlacioné con el control
glicémico medio y los requerimientos de insulina.

5. La ganancia de peso materna se relacioné con el grado de adiposidad
neonatal. En el grupo control, es mas relevante el incremento de peso
materno en tercer trimestre y en el grupo DM1, el peso acumulado en la
primera mitad de la gestacion.

6. Los niveles de glucosa y de triglicéridos en sangre materna se
relacionaron con la adiposidad neonatal en ambos grupos de estudio.

7. En ambos grupos de estudio, al final de la gestacion la ingesta energética
referida fue inferior que al inicio, lo que sugiere que las pacientes
infraestimaron su ingesta.

8. Las mujeres con Diabetes Mellitus tipo 1 refirieron una ingesta menor de
energia total y de hidratos de carbono de absorcién rapida, asi como
mayor actividad fisica al final de la gestacion en comparacion con el grupo
control.

9. Las mujeres embarazadas con Diabetes Mellitus tipo 1 presentaron
una mayor adherencia al patron de dieta mediterranea y una actividad
fisica mantenida a lo largo de la gestacion que traduce el efecto de la

educacién terapéutica en este grupo de pacientes.
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F. CONCLUSIONES

1. El grado de adiposidad materno es determinante del Gasto metabdlico
basal con independencia de la presencia de Diabetes Mellitus tipo 1

durante la gestacion.

2. Diversos factores maternos como la ganancia de peso, los niveles de
glucosa y de triglicéridos maternos se asocian al grado de adiposidad

neonatal tanto en gestantes sanas como en pacientes con DM1.
3. La ingesta referida suele ser infraestimada en ambos grupos de

gestantes. Las pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 suelen mostrar una

mayor adherencia a la dieta mediterranea que el resto de la poblacion.
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| Y
Nombre completo : NUmero de laboratorio:
Edad: Fecha:
Encuestador : Teléfono de contacto :
J

DATOS SOCIODEMOGRAFICOS

Fecha de Nacimiento: / /
Direccion:

Poblacion:

GESTACION

Semana : Numero de gestacion :

Fecha ultima regla : Fecha probable de parto:

ANTECEDENTES OBSTETRICOS

Afo: Sexo: Tipo de parto :
Afo: Sexo: Tipo de parto :
Afo: Sexo: Tipo de parto :

ANTECEDENTES PERSONALES
Fumadora Nunca ha fumado
N de cigarrilTos/ dia: Alcohol: I:l No

¢Es usted alérgico/a a algin medicamento?
Especificar:

[ ] No

Lugar de Nacimiento:
CP:
Provincia:

Complicaciones:
Complicaciones:
Complicaciones:

Ex fumadora
Si Cantidad:

[] si

¢ Toma algun medicamento o farmaco de forma regular, incluyendo complementos vitamino-minerales?

|:| No |:| Si Especificar:
Enfermedades importantes o intervenciones (cirugias):
Su menstruacion es: Ciclos Regulares Ciclos Irregulares
Sindrome de Ovarios Poloquisticos: El No El Si
Fecha de menarquia (primera regla):
DIABETES (solo para personas con DML1 previa al embarazo)
Afio de diagnostico de DM: retinopatia: Nefropatia:
Neuropatia: hipertension arterial:
Padece de hipoglicemia severa, con pérdida de conciencia y/o convulsiones No Si

¢ Cudl es el rango meta para los valores de glucosa en sangre que utiliza usted (persoria con DM1) y s

De: mg/dl  A:

ilia?
mg/dl

¢ Con que valor de glucosa em sangre se considera que la persona com DML1 tiene hiperglicemia? (alto nivel de

glucosa en sangre)

mg/d|

¢Con que valor de glucosa em sangre se considera que la persona com DML1 tiene hipoglicemia? (bajo nivel de

glucosa en sangre)

mg/dl

HbA1c (hemoglobina glicada o glicada). Indique el resultado de las ultimas 3 realizadas:

Fecha: Resultado: %
Fecha: Resultado: %
Fecha: Resultado: %

ANTECEDENTES FAMILIARES

Sefiala si alguno de tus familiares, como padres o hermanos presenta o ha presentado alguna de las siguientes

condiciones:

[ ] Diabetes Mellitus [ |hipertension arterial

I:l Cardiopatia isquemica (infarto, angina de pecho)

[ |Dislipemia (Colesterol, Triglicéridos)

I:l Obesidad

FACTORES DE RIESGO Y COMPLICACINES OBSTETRICAS

Macrosomia (> 4000g) Prematuridad (< 37s)
Diabetes Mellitus Gestacional Previa

Obesidad Hipertension arterial
Hidramnios HTA gestacion
Pielonefritis Negligencia [__|Prectampsia

Abortos repeticion (>2)
Malformaciones

Morbilidad perinatal
Infecciones urinarias/vaginales
[ Jotras
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ANEXO 1

DATOS ANTROPOMETRICOS Y EXPLORACION FISICA

Talla: cms

Peso Inicio:

cms

Fecha

Periodo Evaluacion

Pre-embarazo

12-14 semanas

28 — 30 semanas

34-36 semanas

Post-embarazo

TA (mg)

Peso (kg)

IMC

Grasa corporal (%)

GEB (Kcal/dia)

Alc (%)

Peptido C

Insulina /kg de peso

Registro 48 horas

Urea

Creatinina

Cuestionario AF
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Nombre: Fecha:

CUESTIONARIO DE FRECUENCIA DE CONSUMO DE ALIMENTOS

Para cada alimento, marque el recuadro que
indica la frecuencia de consumo por término
medio durante el afio. Se trata de tener en
cuenta también la variacién verano/invierno; por
ejemplo, si tomas helados 4 veces/semana sélo
durante los 3 meses de verano, el uso promedio
al afio es 1/semana

CONSUMO MEDIO DURANTE EL ANO

Nunca o Al
I - LACTEOS casi mes

A la semana Al dia

nunca 1-3 1 2-4 | 5-6 1 2-3 | 4-6

6+

. Leche entera (1 taza, 200 cc)

. Leche semidesnatada (1 taza, 200 cc)

. Leche descremada (1 taza, 200 cc)

. Leche condensada (1 cucharada)

. Nata o crema de leche (1/2 taza)

. Batidos de leche (1 vaso, 200 cc)

. Yogurt entero (1, 125 gr)

. Yogurt descremado (1, 125 gr)

OlO(N[O|O|AR|W|IN|F-

. Petit suisse (1, 55 g)

10. Requeson o cuajada (1/2 taza)

11. Queso en porciones o cremoso (1, porciéon
250)

12. Otros quesos: curados, semicurados
(Manchego, Bola, Emmental...) (50 gr)

13. Queso blanco o fresco (Burgos, cabra..) (50
gn

14. Natillas, flan, puding (1, 130 cc)

15. Helados (1 cucurucho)

II- HUEVOS, CARNES, PESCADOS Al .
(Un plato o racién de 100-150 gr, Nunca o Ala semana Al dia

casi

mes
excepto cuando se indique otra cosa) nunca 1-3 1 0.4 | 5.6 1 2.3 | 46

6+

16. Huevos de gallina (uno)

17. Pollo o pavo con piel (1 racién o pieza)

18. Pollo o pavo sin piel (1 racién o pieza)

19. Carne de ternera o vaca (1 racion)

20. Carne de cerdo (1 racion)

21. Carne de cordero (1 racion

22. Conejo o liebre (1 racion

23. Higado (ternera, cerdo, pollo) (1 racién)

24. Otras visceras (sesos, rifiones, mollejas) (1
racion)

25. Jamon serrano o paletilla (1 loncha, 30 g)

26. Jamon York, jamoén cocido (1 loncha, 30 g)

27. Carnes procesadas (salchichén, chorizo,
morcilla, mortadela, salchichas, butifarra,
sobrasada, 50 g)

28. Patés, foie-gras (25 @)

29. Hamburguesa (una, 50 g), albéndigas (3
unidades)

30. Tocino, bacon, panceta (50 g)

31. Pescado blanco: mero, lenguado, besugo,
merluza, pescadilla,... (1 plato, pieza o racion)

32. Pescado azul: sardinas, atun, bonito, caballa,
salmén, (1 plato, pieza o racién 130 g)

33. Pescados salados: bacalao, mejillones,... (1
racién, 60g en seco)

34. Ostras, almejas, mejillones y similares (6
unidades)
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35. Calamares, pulpo, chipirones, jibia (sepia) (1
racion, 200 g)

36. Crustaceos: gambas, langostinos, cigalas,
etc. (4-5 piezas, 200 g)

37. Pescados y mariscos enlatados al natural
(sardinas, anchoas, bonito, atin) (1 lata pequefia
0 media lata normal, 509)

38. Pescados y mariscos en aceite (sardinas,
anchoas, bonito, atun) (1 lata pequefia o media
lata_ normal, 50g)

Il - VERDURAS Y HORTALIZAS
(Un plato o racién de 200 g ,excepto cuando
se indique)

Nunca o
casi
nunca

Al
mes

A la semana

Al dia

1-3

2-4

5-6

2-3 | 4-6

6+

39. Acelgas, espinacas

40. Col, coliflor, brécoles

41. Lechuga, endivias, escarola (100 g)

42. Tomate crudo (1, 150 g)

43. Zanahoria, calabaza (100 g)

44, Judias verdes

45. Berenjenas, calabacines, pepinos

46. Pimientos (150 g)

47. Espéarragos

48. Gazpacho andaluz (1 vaso, 200 g)

49, Otras verduras (alcachofa, puerro, cardo,
apio)

50. Cebolla (media unidad, 50 g)

51. Ajo (1 diente)

52. Perejil, tomillo, laurel, orégano, etc. (una
pizca)

53. Patatas fritas comerciales (1 bolsa, 50 g)

54. Patatas fritas caseras (1 racion, 150 g)

55. Patatas asadas o cocidas

56. Setas, niscalos, champifiones

IV — FRUTAS
(una pieza o racion)

Nunca o
casi
nunca

Al
mes

A la semana

Al dia

1-3

1

2-4

5-6

23 | 46

6+

57. Naranja (una), pomelo (uno), mandarinas
(dos)

58. Platano (uno)

59. Manzana o pera (una)

60. Fresas/fresones (6 unidades, 1 plato postre)

61. Cerezas, picotas, ciruelas (1 plato de postre)

62. Melocoton, albaricogue, nectarina (una)

63. Sandia (1 tajada, 200-250 g)

64. Meldn (1 tajada, 200-250 g)

65. Kiwi (1 unidad, 100 g)

66. Uvas (un racimo, 1 plato postre)

67. Aceitunas (10 unidades)

68. Frutas en almibar o en su jugo (2 unidades)

69. Datiles, higos secos, uvas-pasas, ciruelas-
pasas (150 g)

70. Almendras, cacahuetes, avellanas,
pistachos, pifiones (30 g)

71. Nueces (30 g)

72. ¢ Cuantos dias a la semana tomas fruta
€como postre?

1

2) 3) 4) 9

6) 7
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Al

V-LEGUMBRES y CEREALES Nunca | . | Alasemana Al dia

. o casi
Un plato o racion (150 g) nunca | 1-3 | 1 24|56 1 |23|% | 6+

73. Lentejas (1 plato, 150 g cocidas)

74. Alubias (pintas, blancas o negras) (1 plato, 150 g
cocidas)

75. Garbanzos (1 plato, 150 g cocidos)

76. Guisantes, habas (1 plato, 150 g cocidos)

77. Pan blanco, pan de molde (3 rodajas, 75 g)

78. Pan negro o integral (3 rodajas, 75 g)

79. Cereales desayuno (30 g)

80. Cereales integrales: muesli, copos avena, all-bran
(309)

81. Arroz blanco (60 g en crudo)

82. Pasta: fideos, macarrones, espaguetis, otras (60 g
en crudo)

83. Pizza (1 racién, 200 g)

VI- ACEITES Y GRASAS Al

R A la semana Al dia
Una cucharada sopera o porcion individual Nunca | mes

Para freir, untar, mojar en el pan, para alifiar, o para o casi
ensaladas, utilizas en total: nunca | 1-3 1 56 | 1 6+

84. Aceite de oliva (una cucharada sopera)

85. Aceite de oliva extra virgen (una cucharada sopera)

86. Aceite de oliva de orujo (una cucharada sopera)

87. Aceite de maiz (una cucharada sopera)

88. Aceite de girasol (una cucharada sopera)

89. Aceite de soja (una cucharada sopera)

90. Mezcla de los anteriores (una cucharada sopera)

91. Margarina (porcion individual, 12 g)

92. Mantequilla (porcién individual, 12 g)

93. Manteca de cerdo (10 g)

Nunca o Al A la semana Al dia

VI

- BOLLERIA'Y PASTELERIA casi e 2. 2. | 4-

nunca 1-3 1 4 56 | 1 3 6 6+

94. Galletas tipo maria (4-6 unidades, 50 g)

95. Galletas integrales o de fibra (4-6 unidades, 50 g)

96. Galletas con chocolate (4 unidades, 50 g)

97. Reposteria y bizcochos hechos en casa (50 g)

98. Croissant, ensaimada, pastas de té u otra bolleria
industrial comercial... (uno, 50 g)

99. Donuts (uno)

100. Magdalenas (1-2 unidades)

101. Pasteles (uno, 50 g)

102. Churros, porras y similares (1 racion, 100 g)

103. Chocolates y bombones (30 g)

104. Cacao en polvo- cacaos solubles (1 cucharada
de postre)

105. Turrén (1/8 barra, 40 g)

106. Mantecados, mazapan (90 g)

Nunca o Al A la semana Al dia

A . mes
VIl - MISCELANEA casi
nunca 1-3 1 |24(56]|1 6+

107. Croquetas, bufiuelos, empanadillas,
precocinados (una)

108. Sopas y cremas de sobre (1 plato)

109. Mostaza (una cucharadita de postre)

110. Mayonesa comercial (1 cucharada sopera = 20 g)

111. Salsa de tomate frito, ketchup (1cucharadita)

112. Picante: tabasco, pimienta, pimenton (una pizca)
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113. Sal (una pizca)

114. Mermeladas (1 cucharadita)

115. Azlcar (1 cucharadita)

116. Miel (1 cucharadita)

117. Snacks distintos de patatas fritas: gusanitos,
palomitas, maiz, etc. (1 bolsa, 50 g)

118. Otros alimentos de frecuente consumo
(especificar):

IX — BEBIDAS

Al
Nunca o mes

casi
nunca 1-3

6+

119. Bebidas carbonatadas con azucar: bebidas con
cola, limonadas, tonicas, etc. (1 botellin, 200 cc)

120. Bebidas carbonatadas bajas en calorias, bebidas
light (1 botellin, 200 cc)

121. Zumo de naranja natural (1 vaso, 200 cc)

122. Zumos naturales de otras frutas (1 vaso, 200 cc)

123. Zumos de frutas en botella o enlatados (200 cc)

124. Café descafeinado (1 taza, 50 cc)

125. Café (1 taza, 50 cc)

126. Té (1 taza, 50 cc)

127. Mosto (100 cc)

128. Vaso de vino rosado (100 cc)

129. Vaso de vino moscatel (50 cc)

130. Vaso de vino tinto joven, del afio (100 cc)

131. Vaso de vino tinto afiejo (100 cc)

132. Vaso de vino blanco (100 cc)

133. Vaso de cava (100 cc)

134. Cerveza (1 jarra, 330 cc)

135. Licores, anis o anisetes ... (1 copa, 50 cc)

136. Destilados: whisky, vodka, ginebra, cofiac (1
copa, 50 cc)

Preguntas sobre forma de comer del Gltimo afio:

¢Qué comida de las
siguientes hace
usted habitualmente

Desayun Media
o] mafiana

Comida
(Almuerzo)

Merienda

Comer
Cena horas s
las ante

entre
in ser
riores

(casi todos los
dias)? Si No Si No

Si No

Si No

Si

No Si

No

Maiz

Girasol Soja Oliva

Oliva virgen Otro

¢ Qué aceite suele usar para alifiar las
ensaladas?

¢ Qué aceite suele usar para cocinar o freir?

Durante los dias laborables (de lunes a viernes para la mayoria), ¢ Donde hace cada comida la mayoria de las

veces? Elegir una sola opcion:

En casa (la suya o En el trabajo En el trabajo (se lleva de o o
i . tro sitio
de familia) (cafeterias, bares) casa)
DESAYUNO
COMIDA
(Almuerzo)
MERIENDA
CENA

Martin-Moreno J y cols. Int J Epidem. 1993:22;3.
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Nombre completo : Fecha:
Periodo Evaluacion: = Sem de embarazo: Encuestador :

RECORDATORIO 24 HORAS
Rellena esta tabla con todos los alimentos, bebidas, vitaminas y medicamentos que

consumas durante todo el dia.
Album fotografico de porciones de alimentos, 2008.

Hora DIA 1 (ayer)

Desayuno

Media
Mafiana

Comida

Merienda

Cena

Antes de
dormir
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Nombre: Fecha: Semana embarazo:
Periodo:

CUESTIONARIO DE ACTIVIDAD FISICA Baecke et al.

El cuestionario de Baecke consiste en 3 secciones: actividad laboral, deportiva y de tiempo libre (no-deportiva).
Cada seccion tiene varias preguntas con una puntuacién de 5 puntos dependiendo si se realiza: siempre, nunca o
con mucha frecuencia.

indice de TRABAJO

Preguntas Respuestas Puntuacion
Su ocupacion laboral presenta... Baja actividad
Actividad moderada
Actividad alta
En el trabajo estoy sentado... Nunca
Raras veces
A veces
Con frecuencia
Siempre
En el trabajo estoy de pie... Nunca
Raras veces
A veces
Con frecuencia
Siempre
En el trabajo camino... Nunca
Raras veces
A veces
Con frecuencia
Siempre
En el trabajo levanto cargas pesadas... Nunca
Raras veces
A veces
Con frecuencia
Siempre
Después del trabajo me siento cansado... Muy frecuentemente
Con frecuencia
A veces
Rara vez
Nunca
En el trabajo sudo... Muy frecuentemente
Con frecuencia
A veces
Rara vez
Nunca
En comparacion con otros de mi edad, mi trabajo es Mucho mas duro
fisicamente... Mas duro
Tan duro como
Ligero
Muy ligero
Actividad Laboral de acuerdo con el Netherlands Nutrition Council: (1) Trabajos con Actividad laboral baja:
administrativo, conductor, dependiente de una tienda, maestros y profesores, ama de casa, médicos y otras
ocupaciones con educacion universitaria. (2) Actividad laboral media: trabajo en una fabrica, fontanero,
carpintero, granjero y otros trabajos agricolas. (3) Descargador de muelle, construccién, deporte profesional.

[ay

NWARO|RPINW|IRCIRPIN WA OO WINPRPIORIWOIN RO WIN|RP|ORWIN(RPlOTW

[E

indice de Trabajo = ((6 — (puntos por estar sentado)) + SUMA (puntos de los otros 7 pardmetros) / 8
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indice de DEPORTE
Preguntas Respuestas Puntuacion
¢Realiza algin deporte? Si, ahora calcula tu puntuacion (Ver abajo)
deportiva
e Puntuacion > 12 5
e Puntuaciénentre 8 y < 12 4
e Puntuaciénentre 4y <8 3
e Puntuacién entre 0.01y < 4 2
e Puntuacién =0 1
No 1
En relacién con otros de su edad, creo que mi | Mucho més dura 5
actividad deportiva durante el tiempo libre Mas dura 4
es... Tan dura como 3
Mas ligera 2
Muy ligera 1
Durante el tiempo libre suda... Muy frecuentemente 5
Con frecuencia 4
A veces 3
Casi nunca 2
Nunca 1
Durante el tiempo libre practica algin Nunca 1
deporte... Casi nunca 2
A veces 3
Con frecuencia 4
Muy frecuentemente 5
Datos sobre el Deporte practicado de Resultados Valor
forma habitual
¢ Qué deporte practica con mayor Baja intensidad 0.76
frecuencia? Intensidad Media 1.26
Alta intensidad 1.76
¢Cuéntas horas juega a la semana? <1 hora 0.5
1 -2 horas 15
2 — 3 horas 25
3 —4 horas 3.5
> 4 horas 4.5
¢ Cuéntos meses al afio juega? <1 mes 0.04
1 — 3 meses 0.17
4 — 6 meses 0.42
7 — 9 meses 0.67
> 9 meses 0.92

DONDE: La intensidad de deporte se divide en 3 niveles:

(1) Nivel bajo (billar, vela, bolos, golf, etc. ) con un gasto energético de 0.76 MK/ h;
(2) Nivel medio (badminton, ciclismo, danza, natacidn, tenis) con un gasto energético medio de 1.26 MJ/ h;

(3) Nivel alto (boxeo, baloncesto, futbol, rugby, remo) con un gasto energético de 1.76 MJ/h

Datos sobre el SEGUNDO deporte Resultados Valor
practicado mas frecuentemente
¢ Qué deporte practica con mayor Baja intensidad 0.76
frecuencia? Intensidad Media 1.26
Alta Intensidad 1.76
¢ Cuéntas horas juega a la semana? <1 hora 0.5
1 -2 horas 15
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2 — 3 horas 2.5
3 —4 horas 3.5
> 4 horas 45
¢ Cuéntos meses al afio juega? <1 mes 0.04
1 — 3 meses 0.17
4 — 6 meses 0.42
7 — 9 meses 0.67
> 9 meses 0.92

Puntuacion Simple del Deporte = ((Valor de la intensidad del deporte mas frecuente) * (valor del tiempo semanal
del deporte mas frecuente) * (valor de la proporcidon anual del deporte mas frecuente) * ((valor de la intensidad
del segundo deporte) * (valor de la proporcidén semanal del segundo deporte) * (valor de la proporcién semanal

del segundo deporte))

indice de DEPORTE = (SUMA (puntos de los 4 parametros)) / 4

indice Actividad en TIEMPO LIB

RE

Preguntas

Respuestas

Puntuacioén

Durante el tiempo libre, veo la TV...

Nunca

Rara vez

A veces

Con frecuencia

Muy frecuentemente

Durante el tiempo libre, camino. ..

Nunca

Rara vez

A veces

Con frecuencia

Muy frecuentemente

Durante el tiempo libre, monto en bicicleta...

Nunca

Rara vez

A veces

Con frecuencia

Muy frecuentemente

¢Cuantos minutos camina y/o monta en
bicicleta hasta el trabajo, escuela o para hacer
la compra?

< 5 minutos

5 — 15 minutos

15 — 30 minutos

30 — 45 minutos

> 45 minutos

SIENTINSIFN [3:1EN FRITY N 131 FN PN N 13, 1 E N FICYE Y PN

indice de TIEMPO LIBRE = ((6 — (puntos para ver la television)) + SUMA (puntos para los 3 items restantes)) / 4
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