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RESUMEN

OBJETIVO: Determinar la prevalencia de déficit de la vitamina D y los factores de riesgo
en pacientes con Diabetes Gestacional, de la consulta externa del Hospital de Gineco
Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS), ciudad de Guatemala,
julio — agosto 2017. POBLACION Y METODOS: Estudio descriptivo, transversal,
cuantitativo, realizado en 48 pacientes; se aplicé el cuestionario de Gomez A. modificado
de acuerdo a las variables utilizadas, se extrajo una muestra de sangre para medir los
valores de vitamina D sérica. Este estudio contd con el aval del Comité de Bioética en
Investigacion en Salud, de la Facultad de Ciencias Médicas. RESULTADOS: De la
poblacidn total del estudio el 60% presentd niveles inadecuados de vitamina D (46% con
insuficiencia y 14% con deficiencia); 52% se encontrd entre los rangos de edad de 19 a
30 afios y el 2% mayores de 40 afos; 77% de la poblacion con procedencia de la region
metropolitana, 58% de las pacientes entre la semana 28-31 de gestacion y 13% entre la
36-39. El 50% de las pacientes son multiparas, 83.3% con un aporte dietético de vitamina
D inadecuado, 69% se exponen al sol, 87% con sobrepeso u obesidad.
CONCLUSIONES: Seis de cada diez pacientes con diabetes gestacional presentan
déficit de vitamina D en una poblacién con un rango de edad entre 19 a 30 afios, la

mayoria con sobrepeso u obesidad y aporte dietético de vitamina D inadecuado.

Palabras claves: déficit, vitamina D, diabetes, gestantes.
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1. INTRODUCCION

La Diabetes Gestacional (DG), es una de las principales complicaciones prenatales
desarrolladas a nivel mundial, en Guatemala se reporta una prevalencia del 4.1% segun
estudio realizado por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), titulado: “Encuesta
de Diabetes, Hipertension y Factores de Riesgo de Enfermedades Crénicas, Villa Nueva,
Guatemala 2015”.1 Debido a los dafios a la salud tanto para la madre como para el feto
causados por el estado hiperglucémico durante el embarazo, es de importancia la
identificacion de factores de riesgo, prevencion, deteccion temprana y tratamiento oportuno

en el caso de las pacientes con DG. 2

La hipovitaminosis D no se encuentra establecida como un factor directo para el
desarrollo de la Diabetes Gestacional, se ha comprobado que la vitamina D, modula tanto la

secrecion como la sensibilidad a la insulina, siendo este un factor de riesgo prevenible.

En esta investigacion se documentaron las caracteristicas de la poblacién como: edad,
etnia, indice de Masa Corporal (IMC) y nimero de gestas, para identificar a la poblacion que
esta propensa a desarrollar dicha patologia y, reconocer los niveles de vitamina D durante el
embarazo en pacientes con diagnéstico de DG, la importancia de la suplementacién en
pacientes con niveles deficientes e ineficientes de vitamina D, tomando en cuenta que, el
objetivo del tratamiento médico de la DG es mantener los niveles de glucosa en la sangre
materna, en especial la glucemia postprandial, dentro de un rango aceptable para disminuir

las complicaciones fetales y la morbimortalidad materno-infantil.

En Guatemala no existen estudios de vitamina D en embarazadas, por lo que surgen los
siguientes cuestionamientos: ¢ Cual es la prevalencia de déficit de vitamina D y los factores
de riesgo asociados en pacientes diagnosticadas con diabetes gestacional, de la consulta
externa del Hospital de Gineco Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social
(IGSS), ciudad de Guatemala, de julio - agosto 20177, ¢ Cudles son los niveles séricos de
vitamina D de estas pacientes?, por ultimo ¢,Cuales son los factores de riesgo de las pacientes
con deficiencia de vitamina D diagnosticadas con diabetes gestacional?, para lograr en un
futuro incluir la medicién de los niveles de la vitamina D, como parte del protocolo de control
prenatal a todas las gestantes, con especial énfasis en aquellas que sean diagnosticadas con
DG.






2. MARCO DE REFERENCIA

2.1. Marco de antecedentes

La vitamina D va mas alla de ser parte fundamental en el metabolismo 6seo y mineral,
existe evidencia cientifica sobre su participacion en el metabolismo de la glucosa, se ha
documentado que la vitamina D actUa tanto en la secrecién de la insulina, como en el aumento

de la sensibilidad a dicha hormona.

Estudios transversales sugieren una relacion entre los niveles disminuidos de vitamina
Dy el riesgo de diabetes mellitus. Dentro de ellos vale la pena mencionar los hallazgos de la
tercera encuesta nacional de salud y nutricion de Norte América, realizada en el afio 2004,
gue incluy6 un total de 6,228 adultos mayores de 20 afios, con representacion multiétnica
(blancos, negros y México-americanos). En los grupos de blancos y México-americanos se
documentd una relacion inversa entre los niveles de vitamina D y la posibilidad de desarrollar
diabetes mellitus. Los sujetos cuyos niveles de vitamina D fueron mas elevados, tuvieron una

reduccion del 74% de riesgo de desarrollar diabetes mellitus.®

Un estudio de cohorte publicado en el afio 2006, realizado por la Universidad de
Harvard, The Women’s Health Study, concluyd que la mayor ingesta de vitamina D versus la

menor tuvo un menor riesgo de desarrollar diabetes mellitus (RR: 0.79 (0.67-0.94).4

En el afio 2014 el proyecto Infancia y Medio Ambiente (INMA), los investigadores
estudiaron los niveles maternos de la vitamina D y los posibles efectos sobre el embarazo y
los recién nacidos. Se reclutaron 2.358 parejas madre-hijo de cuatro regiones de Espafia
(Valencia, Sabadell, Asturias y Guipuzcoa). Se midieron los niveles de vitamina D al final del
primer trimestre. Se recolecté informacion sobre la aparicién o no de diabetes gestacional, el
tiempo y el tipo de parto asi como del peso, longitud y perimetro cefalico del recién nacido,
los resultados mostraron que las mujeres que tenian niveles considerados normales de
vitamina D durante el embarazo, tenian un menor riesgo de realizaciéon de cesarea durante el
parto. Sin embargo, no se encontrd ninguna evidencia de asociacion entre los niveles mas

bajos de la vitamina D y la diabetes gestacional.®



Un estudio observacional realizado en Montevideo, en 2014, sobre la prevalencia de
déficit de vitamina D en embarazadas que asistieron al centro hospitalario Pereira Rosell, se
analizaron 71 mujeres embarazadas, de las cuales solamente tres (4.3%) tuvieron niveles
suficientes de vitamina D, el 42.9% fue deficiente y el 27.1% severamente deficiente.?

En Guatemala no se han realizado estudios de prevalencia de déficit de vitamina D en

embarazadas.

2.2. Marco conceptual

Para aclarar nuestro tema de investigacion es necesario conocer varios conceptos

gue a continuacion se detallan.

2.2.1. Fisiologia de la glucosa en paciente gestante

El embarazo, en sus primeras semanas, se caracteriza por promover el aumento del
tejido adiposo, seguido de un aumento en la resistencia a la insulina y lipolisis en sus ultimas
semanas. Durante el inicio del embarazo la tolerancia a la glucosa es normal y en algunos
casos levemente mejor. Asi también la sensibilidad a la glucosa a nivel periférica vy, la
produccion basal de glucosa hepatica son normales. Esto corresponde a la primera fase de
respuesta a la insulina que empieza en los primeros cinco minutos, luego de la administracion
oral de glucosa. La segunda fase sucede a partir de la semana 14, en donde la insulina tiene

una respuesta luego de los primeros cinco minutos hasta la primera hora.®

Se han realizado estudios en donde se demuestra un estado hiperinsulinico y
euglicémico en el primer trimestre, este mecanismo es incierto y se cree que es por el estado
hiperhormonal del embarazo. Las células B cambian paralelamente al producto de la
concepcién, juntamente con la produccion de la Gonadotropina Coriénica Humana (GCH),

progesterona, cortisol y prolactina.’

A inicios de la gestacion la produccion hepatica de glucosa no difiere de los niveles
de una paciente no gravida. Sin embargo en el tercer trimestre los niveles basales de glucosa
son de 10 a 15mg/dl mas bajos y los niveles de insulina son de casi el doble de lo normal. Los
niveles de glucosa postprandial son mas altos y el pico de glucosa se prolonga, esto sucede

para proveer al feto los niveles adecuados de carbohidratos y aumentar proporcionalmente al



peso de la paciente. Esto supone un aumento del 16 a 30% de la produccion de glucosa
enddgena a partir de la gluconeogénesis.®

En el tercer trimestre se observa un aumento en la contribucién de los carbohidratos
en el metabolismo oxidativo. El ascenso de GCH, cortisol, prolactina y glucagén con el
embarazo promueven la lipolisis y con esto la utilizacion de otros mecanismos productores

de energia como la degradacion de &cidos grasos especialmente.®

El embarazo ya es un estado diabetogénico caracterizado por un incremento de la

resistencia a la insulina, que en pacientes no diabéticas es compensado por el pancreas.

2.2.2. Diabetes Gestacional

Segun el American College Obstetricians and Gynecologists (ACOG) y la Sociedad
Espafiola de Ginecologia y Obstetricia la Diabetes Gestacional (DG), se define como una
hiperglicemia que se detecta por primera vez durante el embarazo y que se presume es
inducida por éste. Término que se aplica a cualquier grado de intolerancia a los hidratos de
carbono, es decir, a la incapacidad de la mucosa intestinal para hidrolizar los disacéaridos, o
bien, la deficiencia de disacaridasa.® La intolerancia es de intensidad variable, de comienzo o
primer reconocimiento durante la gestacién, independientemente de la necesidad de
tratamiento insulinico, grado del trastorno metabdlico o su persistencia una vez finalizado el

embarazo.'®

2.2.2.1. Epidemiologia

Segun la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), cada dia en el mundo pierden la
vida 1,500 mujeres por complicaciones del embarazo, parto y postparto. En Guatemala en los
altimos nueve afios han muerto 2,431 mujeres, como consecuencia de complicaciones en el
embarazo, parto y puerperio, muchas de ellas prevenibles. !

La prevalencia segun la OMS, fluctda en niveles tan bajos como 0.7%, encontrado en
Taiwan, hasta una prevalencia del 14.3% encontrada en los Indios Zuni, en Estados Unidos

la prevalencia varia entre 2.5% y 13%, segun la metodologia diagndstica. En México la



prevalencia para el 2006 era del 4.3%, para el 2007, en un estudio realizado en el Instituto
Mexicano del Seguro Social se reportd una prevalencia del 6.9%. 2

Datos de la OMS del afio 2016, indican que la prevalencia de DG en Latinoamérica
varia en porcentajes de 0.4 a 7.72.° Situandonos especificamente en Guatemala, esta
documentada una prevalencia del 4.1%, segun un estudio realizado por la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), titulado: “Encuesta de Diabetes, Hipertension y Factores

de Riesgo de Enfermedades Cronicas, Villa Nueva, Guatemala 2015”1

2.2.2.2. Etiopatogenia

A lo largo del embarazo, una serie de modificaciones hormonales van reduciendo
paulatinamente la sensibilidad insulinica. A partir de la séptima semana, cuando comienza la
elevacion de la hormona lactdégeno placentaria y el cortisol materno, se inicia también un
aumento de la resistencia insulinica, la cual llega a su maxima expresion en el tercer trimestre
del embarazo. Se ha encontrado que la reduccion de la sensibilidad insulinica es de mas del
50% durante el tercer trimestre. Los factores que contribuyen al aumento de la resistencia
insulinica son los siguientes: elevacion de los acidos grasos libres provenientes de la lipdlisis,
un ineficiente acoplamiento entre la activacion del receptor de insulina y traslocacion de los
GLUT 4 a la superficie celular. Estos cambios son responsables de la tendencia a la
hiperglicemia, lipdlisis e hipercetonemia existente durante el embarazo. El cortisol y la
hormona lactégeno placentaria son diabetogénicos y su maximo efecto se manifiesta en la
semana 26. La progesterona, otra hormona antiinsulinica, ejerce su maximo efecto en la
semana 32. Las semanas 26 y 32 son de gran trascendencia desde el punto de vista
metabolico, debiéndose hacer en este momento el estudio del metabolismo hidrocarbonado

durante el embarazo.

Los cambios metabdélicos esperados durante el embarazo entre las semanas 24 y 28
consisten en aumentos en la somatotropina coriénica humana y en la prolactina, asi como en
el cortisol y glucagon, por lo que existe una menor tolerancia a la glucosa, una resistencia a

la insulina y un aumento en la gluconeogénesis.*



2.2.3. Factores de riesgo asociados a DG
Los factores de riesgo descritos en la tabla 3.2.1. se resumen las condiciones que
predisponen a la gestante a un estado de resistencia a la insulina elevada y a los niveles altos

de glucosa en sangre.

TABLA 3.1 Factores de riesgo asociados ala DG

Categoria de Caracteristicas Clinicas
riesgo

Obesidad IMC > a 29kg/m?

Alto riesgo Familiares de primer grado con diabetes

Historia de intolerancia a la glucosa

Hijo con antecedente de macrosomia

Glucosuria en transcurso

Moderado Los pacientes que no concuerdan con factores de alto ni bajo riesgo.
riesgo

Edad <25 afios

Pertenecer a grupo étnicos de bajo riesgo

Peso de la mujer gestante normal y una ganancia adecuada de peso
Bajo riesgo durante la gestacion

No tener historia de niveles inadecuados de glicemia.

No tener historia de complicaciones obstétricas.

Fuente: Tomado de Gestational Diabetes Mellitus. Current Concepts. NEJM.1>

2.2.4. Complicaciones asociadas a DG

Existen complicaciones para la madre como para el feto, en latabla 3.2.2. se describen
las complicaciones segun la edad gestacional de la paciente, en cualquier trimestre del
embarazo la glucosa elevada en la sangre es un serio problema para la madre y el feto, incluso
después del nacimiento el nifio tiene factores de riesgo para presentar problemas metabdlicos

a corta edad.



3.2.4.1. Maternas

Dentro de las complicaciones maternas, encontramos:

Infecciones: mayor incidencia de corioamnioitis, infecciones urinarias, cervicovaginitis

e infeccion puerperal, hemorragia post parto, aumento de la tasa de parto por ceséareas.®

Preeclampsia- eclampsia: afecta el 10-25 % de los embarazos, las mujeres con

diabetes gestacional tienen mayor riesgo de desarrollar hipertension después del embarazo.
17

3.2.4.2. Complicaciones fetales
Existe un mayor riesgo de aumento de mortalidad perinatal, presentandose
complicaciones tales como macrosomia, ictericia, policitemia, hipocalcemia y, distocia de

hombro. 18

Tabla 3.2.: Consecuencias de la Diabetes Gestacional descritas en el feto

Primer trimestre de la gestacién Malformaciones
Retraso en el crecimiento
Pérdida fetal

Segundo trimestre de la gestacion Cardiopatia hipertréfica
Polihidramnios

Eritema

Insuficiencia placentaria
Posible pérdida fetal
Tercer trimestre de la gestacion/neonato | Muerte

Macrosomia

Distocia de hombros
Sufrimiento fetal
Hipoglicemia
Hiperbilirrubinemia
Hipocalcemia

Distress respiratorio
Hipomagnesemia

Nifio Diabetes mellitus
Dislipidemia

Obesidad

Fuente: Criterios del estudio HAPO (Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcome) en el diagndstico de diabetes
gestacional.??




2.2.5. Diagnoéstico de Diabetes Gestacional

Para realizar el diagnostico de Diabetes Gestacional, se propone realizar un tamizaje
de acuerdo al riesgo de cada paciente.

2.25.1. Tamizaje de Diabetes Gestacional

El primer paso para el diagnéstico de la DG, es realizar un tamizaje a las pacientes
segun el grupo de riesgo al que pertenezcan, tal como las clasifica la Asociacion Americana
de Diabetes (ADA).

2.2.5.1.1. Clasificacion de la Asociacién Americana de Diabetes (ADA)

Esta estrategia diagndstica consiste en clasificar a las pacientes en tres grupos de
riesgo. Posteriormente, recomienda realizar un tamizaje utilizando la prueba de tolerancia

oral a la glucosa con 50 gramos, a toda paciente cuyo riesgo sea medio o alto.?°

Bajo riesgo: ser menores de 25 afios, tener peso normal (IMC menor a 25), no tener
antecedentes de: diabetes en familiares de primer grado, tolerancia anormal a la glucosa,
cualquier tipo de problema en embarazos anteriores y no pertenecer a un grupo étnico de alto

riesgo.?

Alto riesgo: ser obesas (IMC mayor a 30); tener antecedentes de diabetes mellitus en

un familiar de primer grado; ser de raza negra, latino o nativo americano.?

Riesgo intermedio: incluye a todas aquellas mujeres que no estan en cualquiera de los
dos grupos anteriores. Dentro de este grupo estan todas las embarazadas mayores de 25
afios y/o que tienen un IMC, entre 25 y 30 que ademas no tienen ninguna de las caracteristicas

de alto riesgo.?°



3.5.1.1.2. Pruebas de tamizaje

La DG fue definida por primera vez por O’ Sullivan y Mahan, como dos o mas
mediciones arriba de dos desviaciones estandar arriba de lo normal, luego de un test de
tolerancia oral a la glucosa de tres horas.?! El tamizaje de las pacientes gestantes
generalmente se hace entre la semana 24 y 28.

La prueba consiste en la administracion de 50 gramos de glucosa oral, ente la semana
24 y 28, la medicion subsecuente de la glucosa sérica luego de una hora de administracion.
Si el valor de glicemia luego de una hora es de 140mg/dl o més, identificaria el 80% de las
muijeres con DG o bien 130mg/dl lo que identifica el 90%.2

Una paciente con caracteristicas de bajo riesgo no deberia de ser estudiada mas alla
y, las pacientes que tienen alguna caracteristica que la coloca en riesgo debe de ser estudiada
en dos pasos, siendo el primero descrito anteriormente con la prueba de tolerancia con 50
gramos de glucosa y luego una prueba de tolerancia oral a la glucosa en las pacientes que
demuestren un riesgo aumentado, midiendo la glicemia luego de una hora de administrar los

50 gramos.?!

Los nuevos datos son sustentados por el Colegio Americano de Ginecologia vy
Obstetricia, por la Relacion Americana de Diabetes, al tener en cuenta de que toda paciente
debe realizarse un tamizaje para DG.??

2.25.2. Criterios de DG segun la Asociacion Americana de Diabetes (ADA)
A toda paciente con factores de riesgo para diabetes gestacional, se debe realizar una

prueba de tolerancia oral con 75¢g de glucosay, analizar la glicemia basal a la hora y a las dos

horas de los valores que se describen en la tabla 3.2.3.
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Se considera DG si excede los siguientes valores:*

Tabla 3.2.3. Valores diagnésticos en Prueba de Tolerancia Oral de Glucosa (PTOG)

Valores en mg/dl
Ayunas Mayor o igual a 92
1 hora Mayor o igual a 180
2 horas Mayor o igual a 153

Fuente: Standards of Medical Care in Diabetes 2013.%2

2.2.5.3. Criterios de DG segun la OMS

La OMS se basa en los criterios diagnésticos para el resto de la poblaciéon, con una
glicemia en ayunas mayor a 107mg/dl, luego de una sobrecarga oral de glucosa de 75g los
siguientes valores. 2

e Basal >126mg/I
e Luego de 2h pos-carga >140mg/dl

2.2.5.4. Estandar de oro para establecer diagnéstico

La prueba diagnéstica o estandar oro es el test de PTOG, consiste en la determinacion
de glucemia basal en plasma venoso tras un ayuno previo de 8 a 14 horas y, un aporte diario
de carbohidratos superior a 150g durante los tres dias previos; administracién por via oral de
100gr de glucosa en un vehiculo acuoso de 250ml en el transcurso de cinco minutos v,
determinacion de la glucemia en nuevas muestras de sangre venosa una, dos y tres horas

después, durante las cuales la mujer deberd permanecer sentada y sin fumar.23
2.2.55. Criterios diagnosticos
En cuanto a los valores de referencia existe cierto debate, sin embargo, todos son

aceptados, y se pueden utilizar segun el criterio y preferencia del médico, se describen en la

tabla 3.2.4. y son:
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Tabla 3.2.4: Criterios diagndsticos para Diabetes Gestacional

Organizacion NDDG Carpenter y OMS-ADA
(1979 y 1997) Coustam/ADA
(1982 Y 1997)
Procedimiento SOG 100g SOG 100 gr SOG 75gr
Plasma venoso Plasma venoso Plasma venoso
Glucemia basal (mg/dl) 105 95 92
Glucemia 1h (mg/dl) 190 180 180
Glucemia 2h (mg/dl) 165 155 153
Glucemia 3h (mg/dl) 145 140

Fuente: American Diabetes Association (ADA).24 SOG: sobrecarga oral glucosa. NDDG: National Diabetes Data Group

2.2.6. Vitamina D

La vitamina D o calciferol es una prohormona que esta disponible tanto en las plantas
como en los animales. A pesar de que el calciferol se identifica histéricamente como una
vitamina, en sentido estricto, el calciferol no puede ser considerado como tal debido a que
puede ser sintetizada por el cuerpo humano a partir del colesterol (7-deshidrocolesterol), por
lo que actualmente se prefiere referirse a ella como una prohormona, que presenta una

fisiologia analoga a las hormonas esteroideas.?

2.2.6.1. Metabolismo de la vitamina D

La vitamina D o colecalciferol se obtiene principalmente de dos fuentes basicas: la
dieta (10%) y la produccion endogena, por conversién fotoquimica a partir de 7-

dehidrocolesterol en la epidermis (90%). 28

La vitamina D, en la dieta, se absorbe en el intestino y es rapidamente captada por el
higado. Por el contrario, la vitamina D3 formada en la piel difunde lentamente hacia la sangre,
con lo que la captacion hepatica y su conversiéon a 250HD es mas lenta. Una vez que la
vitamina D3 ha sido ingerida, sus componentes liposolubles se incorporan a la fraccién de
guilomicrones y son absorbidos por el conducto linfatico. A las cuatro horas de la ingestion
de 50.000 Ul de vitamina D3, se observa un incremento significativo de su concentracion, que
es maximo a las 12 horas y va descendiendo a las 72 horas. El complejo vitamina D-DBP, es
transportado al higado donde la vitamina D se hidroxila en los hepatocitos mediante la 25-

hidroxilasa, localizada en mitocondrias y microsomas del parénquima celular hepatico. El
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250HD es uno de los metabolitos circulantes principales de la vitamina D3. Su vida media es
de 21 dias, y su concentracién plasmética es un buen reflejo del aporte dietético de vitamina
Dy de la exposicion a la luz solar. %’

El suministro gradual de vitamina D3 permite al higado la produccion continua y
prolongada de 250HD. De esta forma, la conversion plasméatica del metabolito se mantiene

aun cuando la exposicién de la piel a luz solar ocurra s6lo de manera intermitente. 28

Después de su formacion en el higado, el 250HD pasa a la sangre y, unido a la DBP,
es conducido hasta el rifidn donde sufre una hidroxilacién, concretamente en la posicion 1a 6
24R, dependiendo del metabolismo fosfocélcico, para dar lugar al 1,25(0OH)2D3, el metabolito
activo de la vitamina D3, o a la 24,25-vitamina D.?®

Aunque es el rifion, exactamente en las células del tubulo contorneado proximal, el
principal 6rgano donde se encuentran estas hidroxilasas, su presencia se ha detectado

también en tejidos como la placenta.*°

2.2.6.2. Almacenamiento y eliminacion

La vitamina D no se almacena en el higado, sino que sus principales fuentes del
almacenamiento son el tejido adiposo y los musculos (en forma de 250HD). EI 1,25(0OH)2D3
circula en el plasma unido en un 87% a la DBP, alrededor del 13% unido a la albumina y sélo

el 0.4% circula libre. La principal forma circulante es la 250HD ligada a la DBP.3!

Los niveles séricos de 250HD y 24,25(0H)2D3 se modifican segun la estacién del
afio. Son maximos a finales del verano y minimos al final del invierno, poniendo de manifiesto
su relacién con la exposicién solar. Aunque la luz solar incrementa la concentracién sérica de
25 OHD no influye sobre la tasa de 1,25(0OH)2D3, lo que sugiere la existencia de una

regulacion muy fina de la hidroxilacion renal.®?
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2.2.6.3. Metabolismo de la vitamina D durante el embarazo

Durante el embarazo acontecen importantes cambios en el metabolismo de la vitamina
D y del calcio. El calcio es transportado desde la madre al feto a través de la placenta.®
Aunque el transporte transplacentario no ha sido estudiado en humanos, la vitamina D pasa
de la madre al feto dependiendo de los niveles séricos en la madre.3*
La decidua endometrial sintetiza 1,25(0OH)2D3 y 24,25(0H)2D3 y la placenta, por otro lado,
produce 24,25(0H)2D3. La 24,25(0OH)2D3 sintetizada por la placenta se acumula en el hueso

fetal y tiene una implicacién en la osificacién del mismo.%

Se ha visto que en los fetos de ovejas, se puede sintetizar 24,25(0OH)2D3 a partir de
250HD y la enzima 24-hidroxilasa del rifién fetal. El mecanismo de accion de la 1,25(0OH)2D3,
sintetizada por la placenta humana es similar, ya que aumenta la absorcion materna del calcio

para cubrir las demandas fetales durante la gestacion.®

2.2.7. Acciones bioldgicas de la vitamina D

La vitamina D cumple diversas funciones biolégicas, no solo en el metabolismo del

fésforo y el calcio, sino también en funciones inmunitarias.

2.2.7.1. Acciones sobre el metabolismo fosforo-calcio en el embarazo

Las acciones clasicas de la vitamina D tienen lugar en los rifiones, higado e intestino.
Su funcién es llevar a cabo una correcta regulacion en la absorcion del calcio y del fésforo, la

sintesis del hueso, manteniendo la homeostasis calcio-fosforo. 7

La disminucion de la concentracion sanguinea de 250HD y calcio, estimula la sintesis
de PTH. Esta activa a su vez la sintesis de 1,25(0OH)2D3, de manera que corrige el déficit de
calcio aumentando la absorcion a nivel intestinal y movilizando calcio del hueso. El
restablecimiento de los niveles de 1,25(0OH)2D3, junto con el correcto equilibrio de calcio,

permite su incorporacién de calcio al hueso.>®
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La relacién inversa entre 1,25(0OH)2D3 y PTH, es determinante para conseguir niveles
adecuados de ambas hormonas, a fin de mantener la calcemia. Como se ha mencionado, una
reduccion en los niveles de calcio estimulan la secrecion de PTH que, a su vez, entre otras
acciones, activa la produccion de 1,25(0OH)2D3. Sin embargo, esta relacién se hace mas débil
en el embarazo, lo que sugiere que hay otros factores en juego regulando el proceso de
absorcion intestinal del calcio y otras funciones que deben garantizar una buena transferencia

de calcio hacia el feto.®

El estatus de vitamina D en el feto tiene su origen con el paso transplacentario de 25
OHD, desde la madre al feto. Esto ocurre sobre todo al inicio del embarazo, ya que la forma
activa, es decir la 1,25(0OH)2D3, no puede atravesar la placenta.*

2.2.7.2. Otras acciones de la vitamina D
En los ultimos afios, se han descrito funciones no tan conocidas de la vitamina D. Se
advierte que alrededor de 30 tejidos distintos expresan VDR, siendo capaces de responder al

1,25(0H)2D3.4

Tanto la vitamina D como su receptor (VDR), juegan un papel importante en la funcién

inmunitaria, proliferacion y diferenciacion celular y secrecion hormonal.*?
2.2.8. Efectos de la vitamina D durante el embarazo
Debido a que la placenta expresa receptores VDR y receptor X retinoide, la vitamina
D tiene diversos efectos en el embarazo, como la regulacion del crecimiento fetal y la funcion
inmunitaria que disminuye la tasa de infecciones.

2.2.8.1. Efectos de la vitamina D en placenta y células trofoblasticas

Las células placentarias expresan VDR vy receptor X retinoide (RXR). Por ello, son

dianas potenciales para la accién de la vitamina D. 4

La placenta expresa los citocromos de la superfamilia enzimatica p450, 1a-hidroxilasa

y 24-hidroxilasa, lo que permite generar 1,25(0OH)2D3 y su posterior metabolizacion.
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Son varios los efectos que se han estudiado sobre las células placentarias:

1. El factor de crecimiento insulinico tipo 1 (IGF-1), que es un factor importante en la
regulacion del crecimiento fetal, provoca una hidroxilacion de la 250HD, dosis
dependiente, observada en medios de cultivo de células placentarias.**

2. El tratamiento con vitamina D de células del trofoblasto expuestas a E. coli reduce las
tasas de infeccién. Este efecto puede deberse a la actividad inmunitaria comentada.
Estos hallazgos sugieren que, quizas, la suplementacién con vitamina D durante el

embarazo puede reducir la infeccion.*

2.2.9. Deficiencia de vitamina D

Aunque existen diferentes puntos de corte sobre los niveles séricos de 25-
hidroxivitamina D3, la mayoria de los autores coinciden en que valores inferiores a 20ng/ml
(50nmol/L), que corresponden a deficiencia. Los niveles entre 20 y 30 ng/ml (50 a 75 nmol/L),
se consideran insuficiencia, y los niveles 6ptimos son aquellos que estan por encima de
30ng/ml (75nmol/L). Las concentraciones de 25 hidroxivitamina D3 se relacionan de manera
inversa con los niveles de PTH, de tal manera que cuando se alcanzan valores de 30 a

40ng/ml la PTH empieza a descender hasta llegar al nadir.*

El indicador mas importante del estado nutricional de la vitamina D, es la medida en
suero o plasma de la 25-OH vitamina D [25 (OH) D] producida en el higado por hidroxilacién
a nivel del carbono 25, precursor de la forma activa 1-25 Dihidroxivitamina D y con una vida
media de tres semanas. Se encuentra también en dos formas: 25 (OH)D2 y 25 (OH)D3. La
medida de 25 (OH) D presenta dificultades dada la naturaleza hidrofébica de la molécula, su
unién de alta afinidad con la proteina transportadora (DBP), la baja concentracion (nanomolar)
presente en la muestra y por existir en dos formas estructuralmente muy similares. Esto, unido
a la deteccion no equimolar de vitaminas D2 y D3, a las interferencias producidas por otros
metabolitos hidroxilados y a la ausencia de un método de referencia definido, causa una alta
variabilidad entre los resultados obtenidos por diferentes metodologias, ensayos y

laboratorios.*”
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2.29.1. Condiciones que predisponen a la hipovitaminosis D

Existen diversas causas de deficiencia de vitamina D, como se detallan en la tabla
3.2., donde se incluye la disminucion en la sintesis cutanea, disminucion de la disponibilidad,
aumento del catabolismo, disminucion en la sintesis hepdtica, trastornos hereditarios,
trastornos adquiridos.

Tabla 3.2. Causas de déficit de vitamina D

Causas de déficit de vitamina D

Sintesis cutdnea reducida
Filtros solares
Elevada pigmentacion cutanea
Edad avanzada
Invierno, latitud elevada
Injertos cutaneos, quemados
Disminucién de la disponibilidad
e Malabsorcién
e Obesidad
Aumento del catabolismo
e Anticonvulsivantes
e Antituberculosos
e Antirretrovirales
Lactancia (pobre contenido de vitamina D en la leche materna)
Disminucion de la sintesis de 25-hidroxivitamina D
Perdidas urinarias de 25-hidroxivitamina D
¢ Enfermedad renal crénica (estadio = 3)
o Hiperfosfatemia
Trastornos hereditarios
¢ Raquitismo dependiente de vitamina D tipo 1 y 2 (mutaciones de la 1 alfa
hidroxilasa renal y del receptor de Vitamina D)
¢ Raquitismo hipofosfatemico autosémico dominante
¢ Raquitismo hipofosfatemico ligado al cromosoma X
Trastornos Adquiridos
¢ Osteomalacia tumoral (inducida por la secrecion de FGF23)
¢ Hipertiroidismo primario (aumento del catabolismo de 25-hidroxivitamina)
¢ Enfermedades granulamatosas (tuberculosis, sarcaidosis etcera)
¢ Hipertiroidismo (aumento de metabolismo de calcidiol)

FGF23 Fibroblast Growth Factor 23
Fuente: adaptado de Holick MF. Vitamin D deficiency 4
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2.2.10. Medicién de Vitamina D

En los laboratorios se puede realizar la determinacion de vitamina D mediante dos
clases de métodos: inmunoquimicos y cromatogréaficos. Dentro de los inmunoquimicos y
dependiendo del método de deteccion, disponemos de técnicas radioactivas, enzimaticas y
guimioluminiscentes. Entre los cromatogréficos, utilizamos HPLC y LCMS-MS 15,-19.
El radio-inmunoensayo necesita disponer de una instalacién radioactiva para su desarrollo
metodoldgico. Los procedimientos quimioluminiscentes estan automatizados y son de mas
facil manejo. Los métodos cromatograficos requieren de una mayor cualificacion técnica, son

mas largos y laboriosos, con mayor dificultad de automatizacion.*®

La cromatografia liquida asociada a espectrometria de masas en tandem (LCMS/MS),
es considerada la mejor opcién como método de referencia para la medida de 25 OH D, pero
requiere una instrumentacion costosa, personal especializado, no es automatizable y es lento,

lo que hace dificil su implementacion en la rutina de los laboratorios clinicos.*®

2.2.11. Niveles séricos y cantidad diaria recomendada de vitamina D

El nivel de 25(OH)D, es el mejor indicador del estado global de vitamina D, ya que
refleja el total de vitamina D obtenido tanto de la ingesta como de la exposicion solar y de la
conversion de los depdsitos adiposos hepaticos.*® Sin embargo, existe controversia sobre las
concentraciones séricas de 25(0OH)D que se asocian a déficit, por ejemplo, para desarrollar
raquitismo, a salud ésea adecuada y a estado de salud éptimo y los niveles de corte no se

han desarrollado por un proceso de consenso especifico.*

En el afio 2011 el Institute Of Medicine (IOM), concluye que los niveles de 25(0OH)D de 20
ng/ml cubririan los requerimientos del 97,5% de la poblacién y este nivel de corte de 20 ng/ml
seria el valor (til para los profesionales sanitarios en el manejo de los pacientes en la practica
clinica. En este mismo informe, el IOM actualiz6 los valores de la Cantidad Diaria
Recomendada (CDR) de vitamina D. Se define la CDR como la dosis minima que se debe

consumir de un nutriente para mantenerse sano.
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La CDR de la vitamina D es:®*
e 400 Ul/dia para menores de un afio
e 600 Ul/dia para edades comprendidas entre uno y 70 afios, incluidos embarazoy la
lactancia
e 800 Ul/dia para adultos mayores de 70 afios
El limite tolerable de vitamina D establecido por el IOM es de 4.000 Ul/dia; algo menor para

ninos menores de nueve anos.

2.2.12.Vitamina D y diabetes

Se sugirié por primera vez la existencia de un vinculo entre deficiencia de vitamina D
y la alteracion de la tolerancia a la glucosa en los afios 70.5! Los niveles normales de calcio y
vitamina D parecen ser indispensable para la funcion regular de las células beta. La vitamina
D también tiene efectos beneficiosos sobre la accién de la insulina, al influir sobre la

sensibilidad a la insulina en las células diana.>?

Las células beta también tienen receptores de vitamina D; y esta es indispensable para
la produccion y secrecion normal de insulina. Ademas, el tratamiento de las células beta con
1,25(0OH)2d3, ha demostrado inhibir la secrecion de las proteinas perjudiciales

(quemoquinas), que contribuyen a la destruccion de las células beta.>®

La vitamina D juega un papel importante en la homeostasis de la glucosa a través de
distintos mecanismos. La vitamina D no sélo es esencial para el funcionamiento normal de las
células beta, sino que también mejora la sensibilidad a la insulina en células diana del higado,
el tejido del esqueleto, muscular y adiposo. Ademas, la vitamina D protege a las células beta
de distintos ataques perjudiciales del sistema inmune, directamente a través de su accion
sobre la célula beta, e indirectamente al actuar sobre distintas células inmunes, incluidos los

macroéfagos inflamatorios, las células dendriticas y los linfocitos T.%*
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2.3. Marco geogréfico

El trabajo de campo de este estudio se realizd6 en la ciudad de Guatemala.
Especificamente, en el Hospital de Gineco-Obstetricia del IGSS, ubicado en la 14 avenida y
423, calle de la zona 12, Colinas de Pamplona, cuenta con una clinica de alto riesgo en la
consulta externa, que atiende a las pacientes con Diabetes Gestacional, ademéas cuenta con
encamamiento en la sala de complicaciones prenatales para un control mas riguroso. Sin
embargo, en ninguno de estos dos servicios se miden niveles de vitamina D de manera
rutinaria, por lo que es imposible conocer la implicacion de la deficiencia de vitamina D en la

fisiopatologia de la Diabetes Gestacional.

El procesamiento de las muestras se realiz6 en el Laboratorio Clinico Popular
(LABOCLIP), 32 calle 6-47 zona 1, de la ciudad capital, institucion con méas de 30 afios de
fundacion, que forma parte de la funcion social de la Universidad de San Carlos de Guatemala,
se encarga de brindar servicios de diagnostico de laboratorio clinico, rutinarios y
especializados a bajo costo, actividad que realizan de forma individual o en cooperacién con

clinicas, dispensarios y centros de salud que brindan servicios no lucrativos.

2.4, Marco demografico

La poblacién que se estudié estuvo caracterizada por ser del sexo femenino, afiliadas
al IGSS y beneficiarias, esposas 0 compafieras que estuvieron inscritas en el programa de
maternidad, de 18 a 40 afios de edad, que residen en los municipios de Amatitlan, Fraijanes,
Mixco, Palencia, San José Pinula, San Juan Sacatepéquez, San Miguel Petapa, San Pedro
Sacatepéquez, San miguel Petapa, San Raymundo, Santa Catarina Pinula, Villa Canales, Villa
nuevay las zonas: 1, 3, 4,5, 7, 8,9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 19, 20, 21, 22, 23, 24 y 25 de
la ciudad de Guatemala, y pacientes referidas por riesgo de maternidad desde otras unidades
médicas. Otras caracteristicas son: que padezcan de Diabetes Gestacional y que asistan por
ello a la clinica de alto riesgo o0 hayan sido ingresadas con este diagnéstico a la sala de

complicaciones prenatales.
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2.5. Marco institucional

El estudio fue realizado en la consulta externa del Hospital de Gineco- Obstetricia de
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS), en donde se llevaron a cabo las tomas
de muestras de las pacientes asi como se llend el formulario con las caracteristicas generales
de cada paciente con diagnostico de Diabetes Gestacional que se presentd a la consulta

externa de esta institucion.

El Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS) atiende al 65% de las pacientes
gestantes en la ciudad capital, el 30% de las pacientes son referidas a la clinica de alto riesgo
y alrededor del 83% de ellas son diabéticas. Para el primer semestre del 2016 se reportd un
total de 583 pacientes con diabetes gestacional.

La institucion por su parte brindé su apoyo al realizar el estudio en sus instalaciones,
facilitando un espacio fisico para la toma de muestras y realizar el interrogatorio a las

pacientes, asi como el mobiliario (sillas, escritorios y camillas).

Como parte del recurso humano se conté con el apoyo del personal de enfermeria y
médicos a cargo de la consulta externa, quienes informaron a las pacientes que se
presentaron a su cita que cumplieron con los criterios de muestreo para participacion del
estudio; ademas tuvieron participacion las estudiantes a cargo de la elaboracion de la
investigacion quienes estuvieron a cargo de realizar las entrevistas y tomas de muestras a las

pacientes.
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2.6. Marco legal

En esta investigacion se pretende contribuir en las mejoras de salud tomando en

cuenta los articulos de la constitucion:

2.6.1. Ley parala maternidad saludable y su reglamento. Decreto 32-2010.

2.6.1.1. Articulo 1

La presente ley tiene por objeto la creacion de un marco juridico que permita
implementar los mecanismos necesarios para mejorar la salud, calidad de vida de las mujeres
y del recién nacido, promover el desarrollo humano a través de asegurar la maternidad,
mediante el acceso universal, oportuno y gratuito a informacion oportuna, veraz y completa,
servicios de calidad antes y durante el embarazo, parto y posparto, para la prevencion y

erradicacion progresiva de la mortalidad materno- neonatal.

2.6.1.2. Articulo 7. Condiciones para un embarazo saludable.

Las instituciones responsables a que se refiere el Articulo 6 de la presente ley, en
coordinacién con el Ministerio de Educacion y la Universidad de San Carlos de Guatemala,
estan obligadas a promover acciones dirigidas a informar, orientar y educar acerca de las
condiciones fisicas, mentales, emocionales y sociales que contribuyan en la toma de
decisiones para prevenir embarazos no deseados, asi como para promover embarazos
saludables, procurando condiciones nutricionales adecuadas y administracion de

suplementos alimenticios y vitaminicos.
2.6.1.3. Articulo 8. Atencién obligatoria durante el embarazo.
Las instituciones responsables a que se refiere el Articulo 6 de la presente ley, estan

obligadas a coordinar las acciones de los tres niveles de atencion, con el fin de garantizar

gue las mujeres embarazadas reciban la atencion de las intervenciones basicas siguientes:
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a) Atencion prenatal de acuerdo con los estandares técnicos basados en la evidencia
cientifica, con énfasis en la cantidad de controles del embarazo, vigilancia nutricional,

signos y sintomas de peligro en el embarazo.

e De acuerdo ade la ley para la maternidad saludable, segun el decreto 32-2010, siendo
estudiantes de la Universidad San Carlos de Guatemala que es una de las instituciones
encargadas de promover acciones dirigidas a informar, orientar y educar, con la
realizacion del estudio incidencia de déficit de vitamina D en pacientes con diagnostico
de diabetes gestacional, se podra proponer la inclusién de un aporte de esta vitamina
procurando colaborar en tener una vigilancia nutricional de la mujer embarazada y
proporcionar condiciones nutricionales adecuadas, segun el Articulo 7, inciso a del
Articulo 8, de la ley para la maternidad saludable, segun el decreto 32-2010 y asi
reducir las complicaciones y mortalidad materno-infantil, asociada a la Diabetes
Gestacional segun el Articulo 1 de la ley para la maternidad saludable, segun el
decreto 32-2010.%°
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3.1.

3.1.1.

3.2.

3.2.1.

3.2.2.

3. OBJETIVOS

General

Determinar la prevalencia de déficit de vitamina D y los factores de riesgo en
pacientes diagnosticadas con Diabetes Gestacional, de la consulta externa del
Hospital de Gineco-obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social
(IGSS), ciudad de Guatemala de julio — agosto 2017.

Especificos:

Cuantificar los valores séricos de la vitamina D en pacientes diagnosticadas con

Diabetes Gestacional.

Identificar los factores de riesgo: edad, etnia, procedencia, escolaridad, nimero
de gestas, edad gestacional, dieta, exposicién solar, indice de masa corporal de
las pacientes con deficiencia de vitamina D, diagnosticadas con Diabetes

Gestacional.
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4. POBLACION Y METODOS

4.1 Enfoquey disefio de la investigacion
Estudio descriptivo de corte transversal.
4.2. Unidad de analisis y de informacion
4.2.1. Unidad de andlisis
Unidad primaria de muestreo: pacientes embarazadas, con diagnéstico de Diabetes
Gestacional, mayores de 18 afios que fueron atendidas en la consulta externa del Hospital de

Gineco-Obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS).

Unidad de analisis: datos epidemioldgicos y clinicos registrados en el instrumento

disefiado para el efecto (anexo 2) y valores séricos de vitamina D3.

4.2.2. Unidad de informacion

Pacientes embarazadas con diagndstico de Diabetes Gestacional, que cumplieron con

los criterios de inclusién para el estudio.
4.3. Poblacion y muestra
4.3.1. Poblacién
4.3.1.1. Poblacion Diana
Pacientes embarazadas con diagndstico de diabetes gestacional que fueron atendidas

en la consulta externa del Hospital de Gineco-Obstetricia del Instituto Guatemalteco de

Seguridad Social
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43.1.2. Poblacién de estudio

Todas aquellas pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion.

4.3.2. Muestra

4.3.2.1. Tamafo de la muestra

No se calcul6 muestra debido a que la poblacién de estudio es muy pequefia, por lo
gue se utilizé la poblacién total que son aproximadamente 48 pacientes. De acuerdo a datos
recolectados en el departamento de registro y estadistica, durante el afio 2016, el nimero de
pacientes con diagndstico de Diabetes Gestacional en el tercer trimestre del periodo de
gestacion fue de 21 pacientes mensuales, por lo que se estima que para el afio 2017 habra
un aumento del 5% de la poblacién, lo cual nos indica que asistiran a la consulta un
aproximado de 24 pacientes mensuales. Se estim6 que las 48 pacientes serian captadas en

un periodo aproximado de cuatro semanas, tiempo necesario para la recoleccion de datos.

4.4.  Seleccion de los sujetos de estudio

Los sujetos de estudio fueron seleccionados segun los siguientes criterios.

4.4.1. Criterios deinclusion

e Sexo femenino
e Tercer trimestre de embarazo
¢ Diagnosticadas con diabetes gestacional

e Firma de consentimiento informado

4.4.2. Criterios de exclusion

e Déficit sensorial o intelectual que impida la comprension de la encuesta
e Pacientes que no deseen participar en el estudio
e Embarazo mdltiple

e Paciente con diabetes pregestacional
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4.4.3 Operacionalizacion de variables

recolector de
datos.

Variable Definicién Definicién Tipo de Escala Criterios de
Conceptual Operacional | Variable de clasificacién/
medicion | Unidad de medida
Edad Tiempo que ha Edad en Numérica Razdn Afios
trascurrido un anos discreta
individuo a partir | anotados en
del nacimiento. el
instrumento
recolector
datos.
Etnia Conjunto de Dato Categorica Nominal | Mestiza
ersonas que anotado en . .
P a Policotomica Maya
pertenece a una el
comunidad instrumento Afrodescendiente
linglistica y recolector de Otra
cultural. datos.
Procedencia | Lugar de origen Municipio o Categorica Nominal Ciudad
de un individuo. zona . .
Policotémica Norccidente
anotado en
el Region Norte
Instrumento Region Central
recolector de
datos. Otro
Escolaridad | Periodo de tiempo | Nivel Categorica Ordinal Sin escolaridad
durante el que se | académico . . )
) Polocotomica Primaria
asiste a un centro | anotado en
de enseflanza de | el Basica
cualquier grado instrumento . o
. Universitaria
para realizar recolector de
estudios. datos.
Gestas Numero de Cantidad de | Categorica Nominal | Primigesta
embarazos. embarazo Policotomica S digesta
que refiera ecundiges
la paciente y Multipara
sea anotado
en el Gran multipara
instrumento
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Edad Edad de un Edad Numeérica Razén Semanas

Gestacional | embrion o un feto, | gestacional Discreta
desde, se mide en semanas,
desde el primer anotado en
dia del ciclo el
menstrual hasta la | iystrumento
fecha actual. recolector de

datos.

Dieta conjunto de las Alimentos* Categorica Nominal | Adecuada: Consumo
sustancias consumidos Dicotémica digrio de >3
alimenticias que anotados en alimentos ricos en
componen el vitamina D.
el comportamiento | instrumento Inadecuada:
nutricional de los | recolector de consumo nulo o < 3
seres vivos datos alimentos ricos en

vitamina D
diariamente.

Exposicion | Cantidad de Cantidad de | Numérica Razoén Horas/minutos

Solar en radiacion recibida | radiacién .

. . Continua

horas por una superficie | recibida por
por unidad de el individuo
area durante un segun el
periodo lugar de
determinado de origen.
irradiacion.

Uso de Habito de Datos Categorica Nominal | Si/no

Protector aplicarse locion, obtenidos al .

. Dicotomica

solar gel, spray u otro realizar el
tépico para evitar | instrumento
o disminuir las recolector de
guemaduras por datos.
exposicion solar.

Factor de indice de la Dato Categorica Nominal

protector capacidad obtenido al 8

solar protectora de un realizar el
filtro frente a los instrumento 8-15
efectos nocivos recolector de >15

de la radiacion
solar sobre la piel.

datos
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Valores Cuantificacién de | Resultado Numérica Razén nano gramos
séricos de vitamina a nivel que se continua /mililitro
Vitamina D | sanguineo. obtenga en
la muestra
serolégica.
Peso Medida que Dato Numérica Razon Kilogramos
calcula la masa obtenido con | Continua
del cuerpo de un balanza al
individuo en realizar
kilogramos. examen
fisico
Talla Altura de un Dato Numérica Razén Metros
individuo en obtenido con | Continua
centimetros y tallimetro al
metros. realizar
examen
fisico.
indice de Medida que Dato Numérica Razoén Kilogramos/metros?2
masa asocia el peso de | obtenido con | Continua
corporal un individuo con balanzay
la talla. talla al
realizar el
examen
fisico.

*Alimentos que se incluiran: leche, manteca, pescado, carne de vaca, higado de res, pollo y huevos.

4.5, Recoleccion de datos

Se realizaron encuestas para recopilar los datos (ver anexo 1). Se modificé un

instrumento de recoleccién de datos que fue utilizado en un estudio observacional realizado

en Uruguay, creado por médicos residentes de tercer afio de la especialidad de Ginecologia

y Obstetricia de la clinica ginecolégica A. Dicho instrumento cuenta con un alfa de Cronbach

de 0.8 por lo que el instrumento se adaptd a nuestro estudio, para medir las variables que son

de utilidad para la investigacion.

Se realizaron extracciones sanguineas de 5cc con jeringas estériles, guantes

descartables, las muestras fueron recolectadas en tubos debidamente identificados y
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transportados el mismo dia al Laboratorio Clinico Popular, ubicado en la 32. Calle y 62. Ave.
de la zona 1, las muestras no requirieron ningun tipo de almacenamiento o0 conservacion
especial, por lo que se transportaron en una caja de plastico, por medio de vehiculo personal.

Las muestras no pasaron mas de dos horas sin ser procesadas.

4.6. Procesamiento y andlisis de datos

Se realiz6 un andlisis de las variables descritas anteriormente de acuerdo a los
instrumentos de recoleccidon de datos de la investigacion.
El tipo de andlisis utilizado fue univariado, es decir, tomando en cuenta cada una de las
variables para realizar el procesamiento por medio de tablas de distribucién de frecuencias y
porcentajes, organizando los datos que se obtuvieron por medio del interrogatorio en tablas

simples.

Las tablas simples que se realizaron con los datos obtenidos estan representadas
por medio de porcentajes y frecuencias ya que las variables son univariadas de tipo

descriptivo.

Se realizd una representacion de los datos recolectados por medio de tablas y gréaficas

de barras de las variables mencionadas:

e Edad

e Etnia

e Procedencia

e Escolaridad

¢ NuUmero de gestas

¢ Edad gestacional

e Dieta rica en vitamina D
e Exposicion solar

e Uso de protector solar
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e Factor de proteccion solar utilizado
e Peso

e Talla

e Indice de masa corporal

e Valores séricos de vitamina D

Se recodificara la variable cuantitativa valores séricos de vitamina D en variable cualitativa

ordinal de la siguiente manera:

e Normal
¢ Insuficiencia
e Deficiencia

Se recodificara la variable edad en variable edad de la siguiente manera:

e < de 18 afios
19-30 afios
31-40 afos
> 41 afios

4.7. Alcances y limites de la investigacion

Se establecio la prevalencia de déficit de vitamina D en pacientes diagnosticadas con
Diabetes Gestacional, de la consulta externa del Hospital de Gineco-obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS), departamento de Guatemala, municipio de
Guatemala, en julio - agosto 2017, tomando en cuenta que la incidencia en Guatemala es del
4.1% segun estudio realizado por la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS), por lo
gue se tomd en cuenta a las pacientes que asistieron a este centro hospitalario para tomar

las muestras y realizar las mediciones.

4.8. Aspectos éticos de la investigacién

Como toda investigacion biomédica, el estudio se rige por los principios bioéticos, por
lo que no se viol6 la integridad fisica ni emocional de las participantes, asi como el respeto a
la decisién de no participar, y de abandonar el estudio cuando lo desearan, y a todas las
pacientes independientemente del deseo de participar se les brindé un amplio plan

educacional.
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4.8.1. Principios éticos generales

Las pacientes previo a participar en el estudio, se les explicé detenidamente de que
se trataba el estudio, asi como de las posibles complicaciones, y se les hizo entrega de una
hoja de informacion (ver anexo 1), posterior a ello se firmo el consentimiento informado (ver
anexo 2), el cual describe el motivo, los objetivos y el procedimiento realizado durante la
investigacion; se explicd de forma detallada el contenido del instrumento de recoleccion de
datos, el cual fue confidencial, se asegur6 que los datos personales de las participantes no
se darian a conocer publicamente y los resultados del proceso se retribuirian individualmente
a cada persona implicada en el proceso; se expusieron los beneficios de participar, asi como
los riesgos de la extraccion de sangre como el aparecimiento de area de equimosis y una

posible infeccion en el sitio de la puncion, dolor después del procedimiento.

4.8.2. Categoria de riesgo

Categoria Il (con riesgo minimo): se consider6 un estudio categoria Il, ya que se realizé
extraccion de aproximadamente 5cc de sangre, lo cual no puso en riesgo la integridad fisica
y psicologica de la paciente, conllevando complicaciones minimas, con recuperacion rapida.
Dichas complicaciones fueron descritas en el consentimiento informado que firm6 cada

paciente.
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5. RESULTADOS

A continuacion, se presentan los resultados del estudio: prevalencia de déficit de vitamina
D (1,25(0OH)%d3) en pacientes con diagndstico de diabetes gestacional y factores de riesgo,
realizado en la consulta externa del Hospital de Gineco-obstetricia del Instituto Guatemalteco
de Seguridad Social (IGSS), departamento de Guatemala, municipio de Guatemala, julio-
agosto 2017.

Tabla.5.1. Caracteristicas sociodemograficas de la poblacién con Diabetes
Gestacional que asisten a la consulta externa del Hospital de Gineco-obstetricia del

IGSS Ciudad de Guatemala. N=48
Caracteristicas de la poblacién
Pacientes con niveles Pacientes con niveles
insuficientes y deficientes | suficientes de vitamina D
de Vitamina D
Variable Frecuencia | Porcentaje Frecuencia Porcentaje

Edad en afios
19-30 13 27 12 25
31-40 16 33 6 13
>40 0 0 1 2
Etnia
Mestiza 21 44 17 35
Maya 8 17 2 4
Procedencia
Metropolitana 23 48 14 29
Nor Occidente 1 2 1 2
Region Norte 0 0 0 0
Region Central 5 11 2 4
Sur Oriente 1 2
Sur Occidente 0 0 1 2
Escolaridad
Primaria 9 19 8 17
Basica 15 31 6 12
Universitaria 5 10.5 5 10.5
Sin escolaridad 0 0
NUumero de gestas
Primigesta 6 125 0 0
Secundigesta 5 11 13 26
Multipara 10 21 3 6
Gran Multipara 9 19 2 4
Edad gestacional en
semanas
28-31 17 35 11 23
32-35 9 19 5 10
36-39 3 6.5 3 6.5
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Tabla 5.2. Factores relacionados con déficit de vitamina D de la poblacién con
Diabetes Gestacional que asisten a la consulta externa del Hospital de Gineco-
obstetricia del IGSS ciudad de Guatemala.

Pacientes con niveles deficientes
e insuficientes de vitamina D

Pacientes con niveles
suficientes de vitamina D

Variable Frecuencia Porcentaje Frecuencia Porcentaje
Aporte
dietético
Adecuado 6 13 2 4
Inadecuado 23 48 17 35
Ingesta de
suplementos
No 29 60 19 40
Si 00 0 0
Exposicion
solar diaria en
horas
Nunca 8 17 7 15
1-2 1 2 4 8
34 4 8.5 4 8.5
>4 16 34.5 4 8.5
Uso de
protector solar
Si 3 9 6 18
No 11 33 13 40
Factor de
Proteccién
Solar
8 2 22 1 11
8-15 0 0 1 11
>15 1 11 4 45
Estado
nutricional
Normal 3 6.5 3 6.5
Sobrepeso 9 23 6 8
Obesidad 17 38 10 18
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Tabla 5.3 Niveles séricos de vitamina D de la poblacion con Diabetes Gestacional que
asiste a la consulta externa del Hospital de Gineco-obstetricia del IGSS ciudad de

Guatemala.

Nivel de vitamina D Frecuencia Porcentaje
Suficiencia 19 40
Insuficiencia 22 46
Deficiencia 7 14

Media de valor de vitamina D 27.7 ng/ml
Se determin6 que el 60% de las pacientes con diagndstico de diabetes gestacional
tiene niveles de vitamina D por debajo de 30ng/ml, de las cuales el 46% tienen insuficiencia 'y

el 14% deficiencia de esta vitamina.
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6. DISCUSION

La Diabetes Gestacional es un problema de salud publica a nivel mundial.®* Se han
realizado estudios que demuestran la relacion que existe entre el déficit de vitamina D y las
complicaciones obstétricas como la diabetes gestacional, preeclampsia, y en el recién nacido
bajo peso al nacer, fragilidad 6sea y pobre crecimiento post natal. Sin embargo Guatemala
carece de estudios epidemiol6gicos que documenten el impacto de este problema en la
poblacién general, por lo que se espera que el presente estudio sea el inicio de futuras

investigaciones encaminadas a la suplementacion de vitamina D en embarazadas.

La importancia de la vitamina D en el metabolismo 6seo y mineral es indiscutible, sin
embargo, estudios demuestran su participacion en el metabolismo de la glucosa, como lo es
un estudio realizado a inicios de los afios 70 que apoya los resultados de la presente
investigacion, ya que se sugirié por primera vez la existencia de un vinculo entre deficiencia

de vitamina D y alteracion de la tolerancia a la glucosa.>®

El proposito del presente estudio es determinar la prevalencia de déficit de vitamina D en
pacientes con diagndstico de Diabetes Gestacional que asisten a la consulta externa del
Hospital de Gineco-obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS), ciudad
de Guatemala, de julio a agosto del afio 2017, tomando en cuenta a 48 mujeres, en su
mayoria mestizas, con cierto grado de escolaridad, altos porcentajes de exposicion solar, sin
embargo el 60% tiene niveles deficientes e insuficientes de vitamina D, esta vitamina podria
estar implicada en el hecho de presentar diabetes gestacional, ya que diversas
investigaciones apoyan esta teoria, como lo es un estudio realizado en Uruguay en el afio
2007, que incluy6 a 126 sujetos, concluyendo que a mayores niveles de vitamina D menor
concentracion de glucosa, mayor indice de sensibilidad a la insulina y menor secrecién de

insulina.®’

Se ha visto que las pacientes que desarrollan diabetes gestacional tienen niveles de
vitamina D mas bajo vy, tienen una fuerte correlacion positiva el déficit de esta vitamina con
el grado de insulino resistencia, como lo sugiere el estudio de Pittas, realizado en mujeres
diagnosticadas con diabetes tipo 2, las cuales presentaban un 20% de niveles mas bajos de
vitamina D%® dato que apoya la presente investigacion, ya que el 60% de pacientes con

diabetes gestacional tienen niveles insuficientes y deficientes de vitamina D.
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Holick afirma que el aporte dietético supone un 10% de vitamina D del total en el cuerpo,*® en
este estudio se encontr6 que el 83.3% de las pacientes tienen una dieta inadecuada de
vitamina D, solamente un 16.7% de la poblacién de estudio tiene una dieta adecuada, datos
gue se correlacionan con este estudio ya que el 48% de las pacientes con dieta inadecuada

de vitamina D tienen niveles insuficientes y deficientes de la vitamina en mencion.

Al analizar los datos de este estudio, se encontr6 que el 69% de las participantes
dijeron exponerse al sol diariamente, sin embargo al analizar sus niveles de vitamina D en
plasma, no se correlaciona con la exposicion solar que refieron, datos contrastan con lo
expuesto en la New England Journal of Medicine, en su publicacion “Vitamin D dieficency” en
donde concluyen que la exposicion solar es la mayor fuente de obtencién de vitamina D, por

conversion fotoquimica en la epidermis.3®

Los resultados discordantes entre la exposicion solar adecuada y los niveles
plasmaticos de vitamina D inadecuados, puede ser debido a que mas de la mitad de pacientes
presentan sobrepeso u obesidad, lo cual es un factor de riesgo importante para la
hipovitaminosis D, como lo expone Joshy, en su estudio “déficit de Vitamina D en una
poblacién adulta”, en donde los pacientes que tenian diez horas diarias de exposicidén solar
tenian niveles insuficientes de vitamina D, debido a que eran obesos, y el tejido celular

subcutaneo provoca un secuestro de esta vitamina, evitando la sintesis.?

Aunque existen diferentes puntos de corte sobre los niveles séricos de vitamina D, la mayoria
de los autores coinciden en que valores inferiores a 20ng/ml (50nmol/L) corresponden a
deficiencia. Los niveles entre 20 y 30 ng/ml (50 a 75 nmol/L), se consideran insuficiencia, y
los niveles éptimos son aquellos que estan por encima de 30ng/ml (75nmol/L). “¢ Los datos
obtenidos en la poblacién de este estudio, nos indicaron que un 60% de las pacientes con
diagnéstico de Diabetes Gestacional, tiene niveles de vitamina D por debajo de 30ng/ml, de
las cuales el 46% tienen insuficiencia y el 14% deficiencia de esta vitamina, valores que
podrian explicar una de las tantas causas del padecimiento diabético, como lo expone Matheiu
en su libro “vitamin D and diabetes”, en donde se revisa la relacion entre diabetes y la vitamina,
exponen gue valores disminuidos de vitamina D producen resistencia a la insulina y a los altos

niveles de glucosa en la sangre,®? lo que también puede asimilarse con los hallazgos de
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estudios hechos en paises como Chile y Uruguay, que han correlacionado el déficit de
vitamina D con la aparicion de diabetes gestacional.®®

Actualmente en Guatemala no se han realizado estudios previos de la relacion que
existe entre Diabetes Gestacional y vitamina D, por lo cual, la presente investigacion
demuestra la importancia del tema, ya que mas de la mitad de las pacientes que participaron
presentan niveles deficientes e ineficientes de esta vitamina; aunque no se pudo dar
seguimiento a las pacientes para evaluar las complicaciones que esto representa, los datos
recolectados son el punto de partida para realizar futuras investigaciones en relaciéon al

presente tema de investigacion.
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7.1.

7.2.

7.3.

7. CONCLUSIONES

Se determind que la prevalencia de déficit de vitamina D en las pacientes con
diagndstico de Diabetes Gestacional que asisten a la consulta externa del Hospital de
Gineco-obstetricia del |Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS),
departamento de Guatemala, municipio de Guatemala, es de 60%; del cual el 46%
corresponde a niveles insuficientes y 14% con niveles deficientes.

Se cuantificaron los valores séricos de la poblacion de estudio con diagnéstico de
Diabetes Gestacional, que asiste a la consulta externa del Hospital de Gineco-
obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS), que corresponde a

un valor medio de 27.7ng/ml.

Los factores de riesgo sociodemograficos predominantes encontrados en la poblacion,
con déficit de vitamina D con diagnéstico de Diabetes Gestacional son: edad 19-30
afios, etnia mestiza, procedentes de regidbn metropolitana, escolaridad basica y

multiparidad.
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8.1.

8.2.

8. RECOMENDACIONES

Al departamento de Gineco-obstetricia del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social (IGSS):

e Implementar en el protocolo de control prenatal niveles de vitamina D, debido a
gue un alto porcentaje de pacientes presentan niveles disminuidos, y asi evitar

futuras complicaciones en la madre y en el feto.

e Realizar un seguimiento del control de indice de masa corporal en pacientes con
diagnostico de diabetes gestacional, que presenten déficit de vitamina D, con el
apoyo de la clinica de nutricién para evitar complicaciones asociadas a obesidad y

sobrepeso en las pacientes.

e Ofrecer suplementos de vitamina D a pacientes con diagnéstico de diabetes
gestacional, que presentan bajos niveles de esta vitamina para evitar futuras

complicaciones en la madre y el feto.

¢ Promover mediante charlas la importancia de una dieta adecuada en vitamina D a

las embarazadas que asisten a la consulta externa de esta institucion.

A la Facultad de Ciencias Médicas

. Fomentar la realizacion de investigaciones en relacion a Déficit de vitamina D en
pacientes con Diabetes Gestacional, que evallen aspectos como complicaciones

maternas y del recién nacido.
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9.1.

9.2.

9.3.

9.4.

9. APORTES

En esta investigacion se evidencié por medio de la medicion de valores de vitamina
D, un alto porcentaje de la poblacion con diagnéstico de Diabetes Gestacional
presenta niveles deficientes e insuficientes, dichos resultados serviran como referencia
para promover futuras investigaciones en la poblacién guatemalteca, ya que no se

cuenta con estudios previos.

Aportar informacion acerca de los factores de riesgo que predominan en la poblacién
con diagndstico de diabetes gestacional, con déficit de vitamina D que asisten a la

consulta externa del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS).

Se informd de los resultados de nivel sérico de vitamina D a cada una de las pacientes

gue participé en el presente estudio.

Se informé al Director del departamento de Gineco-Obstetricia del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social (IGSS) los resultados de niveles de vitamina D
encontrados en las pacientes, para que se incluya la realizacion de estudio de

laboratorio de valores séricos de vitamina D dentro del protocolo de control prenatal.
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11. ANEXOS

Anexo 1

/ TRICENTENARIA

Universidad de San Carlos do Guatemala

Hoja de informacién a pacientes
La investigacidon a realizar forma parte del estudio de graduacion titulado “Prevalencia de
déficit de vitamina D en pacientes con diagnéstico de diabetes gestacional y factores de
riesgo” que se llevara a cabo en la consulta externa del Hospital de Gineco-Obstetricia del
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, departamento de Guatemala, municipio de
Guatemala.

Esta investigacion sera realizada por Evelyn Roxana Mena Pineda, Beberlyn Alejandra Miguel
Lopez y Rosario Azucena Calmo Rendon, estudiantes de 7° afio de la carrera de Médico y
Cirujano de la Universidad de San Carlos de Guatemala, con el propdsito de conocer el valor
de vitamina D, debido a que el nivel bajo de esta se relaciona con el desarrollo de diabetes
gestacional, al participar en esta investigacion usted obtiene como beneficio conocer su nivel
de vitamina D y en caso de encontrarse por debajo de los valores normales se realizara una
referencia a la clinica de gineco-obstetricia para brindarles seguimiento y valoracion de
suplementacién vitaminico. La informacion solicitada sera confidencial y de uso estricto para

la presente investigacion.

Al participar en el estudio puede rehusarse a contestar cualquier pregunta de la entrevista o
interrumpir ésta en cualquier momento. En caso de surgir alguna pregunta, duda o desea mas
informacién, puede comunicarse con los autores de dicha investigacién, ya que se le

proporcionara un nimero de teléfono y direccién.

El proceso de recoleccion de datos se llevara a cabo de la siguiente manera:

1. Se procedera a llenar un cuestionario con sus datos generales y preguntas en relaciéon
a su dieta alimenticia, exposicién solar, peso, talla e indice de masa corporal realizado
por el investigador.

2. Se realizara una extraccion de una sola muestra de sangre con la cual se realizara la

medicion de niveles de vitamina D, se contara con material completamente descartable
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y estérii como medida de proteccién a su salud. Esta extraccion constara de 5
centimetros cubicos de sangre aproximadamente, por lo que puede presentarse leve
dolor en el sitio de puncion y su bebe no se vera afectado. La muestra tomada se
transportarda a laboratorio clinico popular de la Facultad de Ciencias Quimicas y
Farmacia de la Universidad San Carlos de Guatemala, lo que avala la calidad de las
mismas.

3. Lainformacion que nos brinde sera confidencial y de uso estricto para este estudio.

MUCHAS GRACIAS POR SU VALIOSA PARTICIPACION
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> Universidad de Sm Crlos e Guatmsla

Formulario de Consentimiento Informado
He sido invitada a participar en la investigacion Prevalencia de déficit de vitamina D
(1,25(0OH)d®) en pacientes con diagnéstico de diabetes gestacional y factores de riesgo
asociados, tengo conocimiento que se me extraera 5 centimetros cubicos de sangre en una
sola oportunidad. Me han dado a conocer los riesgos, los cuales son minimos y que pueden
incluir un poco de dolor en el sitio de la puncién, leve inflamacion y que no pone en riesgo mi
vida, ni la de mi bebé. Se me ha explicado cuidadosamente informacion sobre la investigacion,
asi como los beneficios que puedo obtener de ella. Se me ha proporcionado el nhombre y

direccion de un investigador que puede ser facilmente contactado.

He leido y comprendido la informacion proporcionada, o me ha sido leida y se me ha
respondido claramente todas las preguntas que he realizado por lo que consiento
voluntariamente participar en esta investigacion como participante y entiendo que tengo el
derecho de retirarme de la investigacion en cualquier momento sin que me afecte en ninguna

manera a mi cuidado médico.

Nombre del participante

Firma del participante

Fecha

Si es analfabeto

Nombre del testigo y

huella dactilar del participante

Firma del testigo

Fecha

He leido con exactitud o he sido testigo de la lectura exacta del documento de consentimiento
informado para el potencial participante y la persona ha tenido la oportunidad de hacer

preguntas. Confirmo que la persona ha dado consentimiento libremente.

Nombre del investigador
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Firma del Investigador

Fecha

Ha sido proporcionada al participante una copia de este documento de consentimiento
informado (iniciales del investigador).
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Anexo 3

TRICENTENARIA
s Universidad de San Carlos de Guatemala

Instrumento de recoleccién de datos

Encuesta prevalencia de déficit de vitamina D (1,25(0OH)?d®) en pacientes con
diagndstico de diabetes gestacional y factores de riesgo asociados

Consulta externa alto riesgo

Instituto Guatemalteco de Seguridad Social —-IGSS-

Encuesta para ser aplicada a todas las embarazadas, cursando tercer trimestre del embarazo,
gue asistan a la consulta externa de alto riesgo del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social, que tengan diagndstico de Diabetes Gestacional, y que acepten voluntariamente

participar en el estudio.

INSTRUCCIONES: por favor lea detenidamente las preguntas y marque con una X y/o coloque

la respuesta que considere mas adecuada.

Edad:
Edad en afios <18 19-30 31-40 >40
2. ¢A qué grupo étnico pertenece? Mestizo Maya Afrodescendiente Otro:
3. ¢Endénde vive? Ciudad en algun ¢, Cuél?
departamento
4. ¢Cual es su escolaridad? No posee Primaria Secundaria universitaria
5. ¢Cuantas veces ha estado 1 2 3 >3
embarazada? (incluya el actual)
6. ¢Cuantas semanas de embarazo 28-31 32-35 36-39 >39
tiene?
DIETA
Alimento Frecuencia de consumo Porcion Cantidad Numero de
_ i aproximada porciones
Diario | Semanal | Quincenal | Mensual | Nunca
Leche 1 taza 250 cc
Manteca 1 cda. 12 g.
Pescado 1 pedazo 180 g.
mediano
Carne 1 pedazo 150 g.
de vaca grande
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Higado 1 pedazo 150 g.
de res grande
Pollo 1 pedazo 150 g.
grande
Huevos 1 unidad 45 g.
7. ¢consume suplementos de vitamina D? Sl NO

EXPOSICION SOLAR

8. ¢Cuanto tiempo se expone al sol a la semana? Horas: Minutos: No me
expongo al
sol
9. ¢usa protector solar? Sl NO
10. ¢Cudl es el factor de protector solar que usa? 8 8-15 >15

GRACIAS POR SU PARTICIPACION

PESO

TALLA

IMC

Valor de vitamina D

Fuente: tomado y modificado de Gémez F et al. Prevalencia del déficit de vitamina D en una poblacién de
embarazadas en la clinica Ginecotoldgica A. Revista Médica Uruguay 2016. 78-88. Disponible en:
file:///C:/Users/evemp/Documents/revista%20uruguay.pdf
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