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Resumen

Introduccidn: La diabetes en la madre estd asociada a alteraciones en el desarrollo
cardiovascular tanto fetal como neonatal, como la hipertrofia del tabique interventricular.
La exposicién del feto a niveles elevados de glucosa materna podria inducir modificaciones
en el crecimiento y la estructura cardiaco. La hemoglobina glucosilada (HbAlc) es un
pardmetro del control glucémico materno y podria estar asociado al grosor del tabique

interventricular neonatal.

Objetivo: Evaluar la asociacién entre los niveles maternos de hemoglobina glucosilada en
el tercer trimestre del embarazo y el grosor del tabique interventricular en los recién

nacidos hijos de madres con diabetes.

Material y métodos: Se incluyeron 45 recién nacidos de madres con diabetes, atendidos en
el Hospital del Nifio y la Mujer “Dr. Alberto Lopez Hermosa” de San Luis Potosi, S.L.P entre

el Enero 2025 a Junio 2026.

. Asi, en este estudio se recogieron datos clinicos de las madres, clinicas de los recién
nacidos y de la HbAlc de las mujeres, asi como mediciones ecocardiograficas del grosor del
tabique interventricular de los recién nacidos. Se compararon las caracteristicas clinicas de
los recién nacidos con hipertrofia del tabique interventricular y de los recién nacidos sin
hipertrofia. Ademas, se estudié la relacién entre la HbAlc de las mujeres y el grosor del

tabique interventricular mediante el coeficiente de correlacién de Spearman.

Resultados: De los 45 recién nacidos que se incluyeron en el estudio, 14 (31.1 %) mostraron

hipertrofia del tabique interventricular. La mediana de HbAlc de las mujeres fue
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significativamente mayor en el grupo con hipertrofia que en el grupo sin hipertrofia (7.1 %
frente a 6.0 %; p = 0.002). Del mismo modo, el mal control glucémico también fue mas
frecuente en el grupo con hipertrofia (85.7 % frente a 45.2 %; p = 0.026). Los recién nacidos
con hipertrofia presentaron mayor peso al nacer, mayor perimetro cefdlico y menor
fraccién de eyeccion, asi como también mayor frecuencia de hipoglucemia y sindrome de
dificultad respiratoria. Se evidencid correlacién positiva y estadisticamente significativa
entre la HbAlc de las mujeres y el grosor del tabique interventricular (rho = 0.309; p =

0.039).

Conclusiones: En la poblacién estudiada, los niveles elevados de HbAlc de las mujeres
durante el tercer trimestre de la gestacidn se asociaron con un mayor grosor del tabique
interventricular del recién nacido. Estos resultados subrayan la importancia de un buen
control glucémico durante la gestacién, asi como de la evaluacidn clinica y cardiovascular

de los recién nacidos de las mujeres con diabetes.

Palabras clave:
Diabetes materna, hemoglobina glucosilada, hipertrofia del tabique interventricular, recién

nacido, ecocardiografia neonatal, funcién ventricular, control glucémico, hijos de madres

diabéticas, grosor del tabique interventricular, complicaciones cardiacas fetales.
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Lista de simbolos, nomenclaturas, abreviaturas y definiciones.

A continuacién, se presenta una lista de simbolos, abreviaturas, nomenclaturas y

definiciones relevantes para el estudio:

Simbolo/
Abreviatura

Nomenclatura/Definicion

Contexto

Indica el promedio de glucemia en los ultimos

HbAlc Hemoglobina Glucosilada 2-3 meses. Usada para valorar el control
glucémico materno.
Infantes de Madres Diabéticas (Hijos Recién nacidos cuyas madres padecieron
IDM de Madres Diabéticas) diabetes (Tipo 1, Tipo 2 o Gestacional) durante
el embarazo.
Engrosamiento anormal del tabique que
HTIV Hipertrofia del Tabique divide los ventriculos del corazén, una
Interventricular complicacién cardiaca neonatal asociada a la
diabetes materna.
DM Diabetes Mellitus Enfermedad metabdlica caracterizada por
hiperglucemia.
DM1 Diabetes Tipo 1 Diabetes que requiere insulina desde el inicio
(generalmente).
DM2 Diabetes Tipo 2 Diabetes asociada a resistencia a la insulina.
DMG Diabetes Mellitus Gestacional Diabetes diagnosticada por primera vez
durante el embarazo.
UCIN Unidad de Cuidados Intensivos Area hospitalaria de manejo especializado
Neonatales para recién nacidos enfermos o prematuros.
Se utiliza en la descripcién de las
n Nimero de casos caracteristicas de la muestra (Casos y
Controles).
SGA Small for Gestational Age Pequefio para la edad gestacional.
AGA Appropriate for Gestational Age Apropiado para la edad gestacional.
LGA Large for Gestational Age Grande para la edad gestacional.
PBEG Peso Bajo para la Edad Gestacional Clasificacién de peso del neonato.
PAEG Peso Apropiado para la Edad Clasificaciéon de peso del neonato.
Gestacional
PEEG Peso Elevado para la Edad Gestacional | Clasificacidn de peso del neonato.
Neonatos nacidos en el Hospital del Contexto geografico y hospitalario del estudio.
Poblacién Nifio y la Mujer “Dr. Alberto Lépez

Hermosa”.
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Antecedentes

La miocardiopatia hipertréfica es una entidad que se caracteriza por un engrosamiento
anormal del musculo cardiaco, en particular del tabique interventricular y de la pared libre
del ventriculo izquierdo. La miocardiopatia hipertréfica puede ser hereditaria y existe una
prevalencia de 1:500 en la poblacién general. Sin embargo, el riesgo de padecer la
enfermedad es mayor en neonatos de madres diabéticas debido a la exposicion a niveles

elevados de glucosa e insulina durante la vida fetal. ?

En el caso de la diabetes materna (especialmente en gestaciones complicadas por diabetes
mellitus gestacional (DMG) o diabetes mellitus pregestacional (DM preexistente), la
miocardiopatia hipertréfica constituye una importante complicacion en los recién nacidos.
La hiperglucemia materna puede dar lugar a hiperinsulinismo fetal, lo que, a su vez, lleva a
la existencia de hiperplasia de los miocitos cardiacos y de depdsito de glucégeno en el
corazon del feto. Existen evidencias que demuestran que la severidad de la hiperglucemia
materna se encuentra correlacionada con la hipertrofia cardiaca en el feto.!? La diabetes
materna ha estado asociada también con anomalias cardiacas congénitas, siendo Ia

miocardiopatia hipertréfica una de las mas frecuentes.

Un estudio realizado en México muestra que el 78% de los hijos de madres diabéticas
manifestaron algun tipo de cardiopatia congénita, siendo la hipertrofia del tabique
interventricular una de las mas frecuentes. Un estudio realizado en Irdn mencioné que la
hipertrofia miocardica fue la principal alteracion observada en los hijos de las madres

diabéticas, afectando al 25.7% de dichos casos.?



Investigaciones realizadas en Turquia también demuestran que los fetos de madres
diabéticas (gestacionales o pregestacionales) tienen una mayor talla del tabique
interventricular que cuando las madres no eran diabéticas. Este descubrimiento es acorde
con la idea de que la exposicion a insulina fetal alta conlleva la hipertrofia miocardica
cardiaca, una condicidon que puede no manifestarse con una sintomatologia importante al
momento de nacer, pero que puede comprometer la funcién cardiaca de forma posterior.?
El estudio de la funcién cardiaca en fetos y neonatos de madres con diabetes gestacional o
pregestacional ha recabado un gran interés dentro de la literatura. La diabetes materna es
una de las mas frecuentes alteraciones metabdlicas que ocurren durante el embarazo y que
se relaciona con diversas complicaciones fetales, entre ellas la miocardiopatia hipertréfica

(MCH).2

El trabajo de Breur et al. revisa la relacién entre la hipertrofia cardiaca neonatal y el
hiperinsulinismo, aclara que, aunque el hiperinsulinismo no sea una causa reconocida de
hipertrofia del tabique interventricular, si es evidente esta relacién con la hipertrofia
cardiaca en varias enfermedades hiper insulinicas. La adecuada identificacion de esta

condicién es muy importante, dado los cambios prondsticos y terapéuticos que conlleva.?

Hernandez-Del Rio y col. estudiaron la prevalencia de la miocardiopatia hipertréfica en
recién nacidos de madres diabéticas, una complicacién asociada con frecuencia a las
dificultades respiratorias, cianosis, insuficiencia cardiaca, e incluso la muerte subita,
dependiendo del grado de obstruccién del tracto de salida del ventriculo izquierdo. Este
estudio resalta la importancia de optimizar el tratamiento de la diabetes gestacional para

reducir la incidencia y severidad de esta patologia.3
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Saura y col. estudiaron la funcidn cardiaca de fetos de madres diabéticas, mostrandonos
una visién pormenorizada sobre la prevalencia de las complicaciones cardiacas y su relaciéon
con el control materno de la glucosa en el embarazo. Estos trabajos evidencian lo
importante que es realizar un adecuado monitoreo y control de la diabetes materna para

evitar las complicaciones cardiacas severas que pueden padecer los recién nacidos.*

Este trabajo tiene como propdsito analizar la correlaciéon entre los niveles elevados de
hemoglobina glucosilada en madres con diabetes y la hipertrofia del tabique
interventricular en sus recién nacidos. Los hallazgos podrian contribuir a fortalecer las
estrategias de control glucémico durante el embarazo, asi como a orientar la realizacién de
ecocardiogramas en neonatos expuestos a hiperinsulinismo fetal. De esta manera, se busca
favorecer el seguimiento oportuno de la funcidn cardiaca y prevenir posibles disfunciones

cardiacas futuras en nuestra poblacién.

El estudio de los infantes de las madres diabéticas se centra en los riesgos y complicaciones
gque pueden llegar a desarrollarse como consecuencia de los efectos derivados del
inadecuado control de la diabetes en el transcurso del embarazo. Los infantes son
propensos a malformaciones cardiacas y complicaciones neonatales como Ila
cardiomiopatia hipertréfica (HCM) o la disfuncidn ventricular izquierda, debido a Ia
exposicidon fetal a un ambiente con elevadas concentraciones de glucosa por parte de la
madre. Dicho problema es de gran importancia, sobre todo en contextos de diabetes tipo |

y Il y de diabetes gestacional.

11



Clasificacion y diagndstico de la diabetes

La diabetes mellitus es un trastorno complejo del metabolismo que se define por la
hiperglucemia crénica, la cual se verifica por defectos en la secrecién o en la accion de la
insulina 0 en ambas. La diabetes se clasifica en funcion de las orientaciones de la American
Diabetes Association (ADA), en el siguiente esquema: Diabetes tipo 1, diabetes tipo 2,

diabetes gestacional (DG) y diabetes asociadas a otras patologias o medicaciones concretas

2,3.

La diabetes tipo 1 (DT1) es una enfermedad autoinmune que causa, de manera progresiva,
la destruccién de las células beta del pancreas productoras de insulina, en contraposicién,
la diabetes tipo 2 (DT2) se relaciona a una resistencia a la insulina y a una secrecién
inadecuada de insulina que lleva a una disfuncién progresiva de las células beta. Ambas
formas de diabetes pueden originar complicaciones crénicas por una hiperglucemia

prolongada: neuropatia, nefropatia, retinopatia y enfermedades cardiovasculares: 2

Diabetes gestacional

La diabetes gestacional (DG) es un subtipo de diabetes que aparece entre el segundo y
tercer trimestre del embarazo en mujeres que no padecian anteriormente diabetes; se
estima que la DG afecta entre un 2% y un 10% de los embarazos, siendo su prevalencia

creciente, en parte por el aumento de los factores de riesgo como la obesidad. >*

La DG se caracteriza por una intolerancia a la glucosa, que aparece en el embarazo debida
a los cambios hormonales que inducen resistencia a la insulina. Para diagnosticar diabetes

gestacional se realizan pruebas de tolerancia a la glucosa, normalmente en la segunda mitad
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del embarazo. Una situacién de hiperglucemia materna podria ser perjudicial tanto para la

madre como para el feto. *

Efectos de la diabetes gestacional sobre el feto

Una de las principales complicaciones de la diabetes gestacional es la exposicién del feto a

las concentraciones elevadas de glucosa en la madre. Esta hiperglucemia puede causar

alteraciones en el desarrollo fetal, desarrollando asi los siguientes efectos:

1.

4.

Macrosomia fetal: La hiperglucemia materna potencia la produccién de insulina por
parte del feto de forma que se observa un crecimiento excesivo del feto,
macrosomia fetal. Esta condicidon conlleva mayor riesgo de complicaciones en el
parto (distocia de hombros y cesarea) >

Hipoglucemia neonatal: Los neonatos de madres con diabetes gestacional tienen
mayor riesgo de desarrollar hipoglucemia tras el nacimiento, pues la produccién de
insulina permanece alta tras el cese del suministro de glucosa materna °.

Riesgo de obesidad y diabetes tipo 2 en edad adulta: Existen estudios que sugieren
gue la descendencia de madres con diabetes gestacional tiene mayor riesgo de
obesidad y diabetes tipo 2 durante la nifiez y adolescencia, ello puede estar
relacionado con la programacidn metabdlica alterada durante el desarrollo
intrauterino ®.

Alteraciones respiratorias: los neonatos de madres con diabetes gestacional

presentan mayor riesgo de sindrome de dificultad respiratoria, pues la
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hiperglucemia materna puede provocar una maduracion pulmonar tardia en el feto

5. Malformaciones congénitas: Aunque son mds frecuentes en la diabetes
pregestacional, la hiperglucemia elevada durante el primer trimestre del embarazo
puede aumentar el riesgo de malformaciones congénitas. En la diabetes gestacional,
este riesgo suele ser menor, ya que por lo general se diagnostica después del primer

trimestre ©

Efectos cardiovasculares en el feto

Las consecuencias de la diabetes gestacional en el feto son grandes y pueden tener
repercusiones desde lo a corto plazo hasta el largo plazo. La hiperglucemia de la madre
provoca alteraciones del ambiente intrauterino, que son responsables del desarrollo del

corazon y del sistema vascular del feto:

1. Cardiomiopatia hipertrdfica: Los fetos de embarazadas con diabetes gestacional
poseen mas riesgo de desarrollar cardiomiopatia hipertréfica, que se caracteriza por
el engrosamiento anormal de las paredes del corazdn, especialmente la del septo
interventricular. Esto es consecuencia de una respuesta fetal a la hiperglucemia de
la madre, que da lugar a una produccion fetal muy importante de insulina, la cual
estimula, con el tiempo, la hipertrofia del musculo cardiaco. Esta condicion puede
comprometer la funcion cardiaca fetal y llevar a la insuficiencia cardiaca fetal en los
casos graves.® Alteraciones estructurales del corazén: La diabetes gestacional puede

influir en el desarrollo de la estructura del corazén, incrementando el riesgo de
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malformaciones congénitas del corazén, como los defectos en los tabiques
interauricular o interventricular. Aunque son mas comunes las malformaciones
congénitas en la diabetes pregestacional, una diabetes gestacional mal controlada
también puede trastocar la morfogénesis del corazén en las fases iniciales del
desarrollo fetal. 8

Disfuncion endotelial: La hiperglucemia intrauterina puede inducir cambios en la
funcion del endotelio vascular fetal, predisponiendo al feto a sufrir problemas
cardiovasculares en el futuro. Ejemplo de esos cambios es la pérdida de capacidad
de dilatacion de las paredes de los vasos sanguineos, que se puede asociar con
enfermedades cardiacas en la nifiez y en la vida adulta. °

Alteraciones en la frecuencia cardiaca fetal: pueden tener un impacto en el sistema
nervioso auténomo del feto, modificando el control de la frecuencia cardiaca fetal.
Estos fetos tienen una mayor variabilidad en la frecuencia cardiaca, lo que indica un
estrés fisico en el Utero. Estas alteraciones pueden ser un signo de una funcion
cardiaca no conveniente y un mayor riesgo de trastornos perinatales. 8

Riesgo a largo plazo de enfermedades cardiovasculares: Los hijos de madres con
diabetes gestacional tienen un riesgo mayor de padecer hipertensién y otros
trastornos cardiovasculares en la edad adulta. Esto es debido a la programacion fetal
alterada por la exposicion a un ambiente hiperglucémico durante la vida
intrauterina, que deriva en un mayor riesgo de padecer enfermedades metabdlicas

y cardiovasculares en la vida posterior.®
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La diabetes gestacional no solamente daia el crecimiento y desarrollo global del feto, sino
gque también tiene un papel importante en la salud cardiovascular del feto. Las
complicaciones como la cardiomiopatia hipertréfica, las malformaciones cardiacas
congénitas y la disfuncion endotelial resaltan la necesidad de un control muy estricto de la
glucosa en las mujeres embarazadas con diabetes gestacional. También es muy importante
el efecto a largo plazo sobre el riesgo de enfermedades cardiovasculares en la
descendencia, lo que subraya la necesidad de un control y prevenciéon temprana de las
complicaciones en esta poblacion de alto riesgo. Fisiopatologia de la miocardiopatia
hipertréfica. La miocardiopatia hipertréfica es una enfermedad cardiaca genética que se
caracteriza por la hipertrofia del ventriculo izquierdo independientemente de las
condiciones de carga. La fisiopatologia de la miocardiopatia hipertréfica es compleja y
multifacética, en la que interactuan varios mecanismos que se entrelazan en el tiempo. Las
mutaciones en los genes que codifican las proteinas del sarcdmero son la causa de la
miocardiopatia hipertréfica, ya que son la principal causa de esta. Estas mutaciones tienden
a dar lugar a una hiper contractilidad, disfuncién diastdlica y un incremento en el consumo
energético del corazdn, lo que se traduce en un aumento en el riesgo de arritmias y de fallo
cardiaco. Las mutaciones mas habituales se localizan en los genes mediados por la cadena

pesada de la beta-miosina (MYH7) y la proteina C de unidn a la miosina (MYBPC3). 3456

La disfuncidn sarcomérica constituye un paso previo al incremento en la sensibilidad de los
miofilamentos hacia el calcio, lo que condiciona la disfuncidn diastélica y afecta la

progresidn hacia la insuficiencia cardiaca. ®) Ademas, se produce remodelacién patoldgica
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que incluye hipertrofia asimétrica del ventriculo, fibrosis miocardica y desorganizacidn

celular. Esto puede llevar a la insuficiencia cardiaca mecdnica y arritmias severas. 78

Otro aspecto, a tener en cuenta es la alteracién en la comunicacidn intercelular y la via de
sefializacion de la matriz extracelular, que puede condicionar fenotipos no miociticos como
la fibrosis y la alteracion de la vélvula mitral.® La fibrosis miocardica mediada a través de
fibroblastos y de la via de sefalizacién TGF-B tiene un impacto negativo en la funcidn

cardiaca. 8

En el estado final de la hipertrofia cardiaca, es frecuente ver alteraciones claras en el sentido
de la bioenergética del corazén, de manera que se observa una mala descompensacién
energética para la funcion cardiaca, que se traduce en niveles bajos de metabolitos de
fosfato de elevada energia. También es frecuente observar alteraciones a nivel de la funcidn
mitocondrial, que se relacionan con un estrés oxidativo activador de la progresién de la

enfermedad.®

El hiperinsulinismo fetal juega un papel importante en la evolucién de la hipertrofia
cardiaca. La insulina fetal actuaria como tal a través de su receptor, que se encuentra en los
cardiomiocitos, las células del musculo cardiaco, activando las vias de la sefalizacion
intracelular llevada a cabo por vias como PI3K-AKT, que activan un proceso de crecimiento
celular a la vez que inhiben la apoptosis. Ademas, incrementar la actividad del factor de
crecimiento similar a la insulina 1 (IGF-1) también contribuye a la hipertrofia del miocardio,
dado que ambos factores, insulina e IGF-1, comparten vias de sefializacién asociadas con el
crecimiento del corazén. 0
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La hipertrofia resultante se caracteriza sobre todo por el aumento del grosor del tabique
interventricular y, en algunos casos, de la pared ventricular izquierda. Aunque se ha
generalizado que esta hipertrofia es reversible en la mayoria de los casos, su existencia en
el periodo neonatal puede dar lugar a importantes problemas hemodindamicos e

insuficiencia cardiaca cuando la obstruccidn del flujo sanguineo es importante. 1°

Hipertrofia cardiaca en neonatos de madres diabéticas

El hiperinsulinismo fetal es uno de los principales mecanismos que dan lugar a la hipertrofia
cardiaca en neonatos de madres con diabetes gestacional. Durante la gestacién, el feto
recibe importantes cantidades de glucosa debido a la hiperglucemia materna que
condiciona la produccidon del pancreas fetal a una sobreproduccién de insulina. Este
aumento de la insulina es un poderoso factor de crecimiento que induce en forma anormal
el desarrollo del miocardio y causa hipertrofia, tanto del ventriculo izquierdo como del

tabique interventricular. °

La hipertrofia cardiaca neonatal alcanza hasta el 44% en los recién nacidos de las madres
diabéticas y es mas frecuente en fetos de madres no controladas. La HCM es asintomatica
normalmente y puede revertirse en los préximos meses, aunque en ocasiones puede ser
severa y asociarse a complicaciones, como la obstruccion del tracto de salida del ventriculo

izquierdo. 1©
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Criterios ecocardiograficos

Se ha evidenciado en los neonatos nacidos de madres diabéticas una serie de alteraciones
estructurales y funcionales del corazéon mediante ecocardiografia, siendo la hipertrofia del
miocardio y, en especifico, la hipertrofia asimétrica del septo interventricular unas de las
mas frecuentes. La causa de tal condicion es la consecuencia de la hiperinsulinemia fetal
producida por dicha hiperglucemia materna, con un engrosamiento del septo e incluso

engrosamiento de las paredes libres del ventriculo izquierdo 718

La medicion ecocardiografica del grosor del tabique interventricular como pardmetro de la
hipertrofia del ventriculo izquierdo es el método de eleccién para la evaluacién de la
estructura y de la funcidn cardiaca en el periodo neonatal. De acuerdo con las
recomendaciones de la American Society of Echocardiography, la mediciéon del grosor
diastolico del tabique interventricular (IVSd) y el grosor de la pared posterior del ventriculo
izquierdo debe ser realizada mediante ecocardiografia transtoracica, ademas de Ia
evaluacién de la geometria ventricular y la funcién sistélica y diastélica. Como resultado de
que las dimensiones cardiacas varian con el crecimiento y el tamafio corporal, las
mediciones deben ser modeladas mediante valores Z ajustados a la superficie corporal, asi
como también comparar la medicién con el esperado para cada paciente. Un valor Z +2 DE
es el punto de corte determinado para la definicién de hipertrofia miocardica en la

poblacion pediatrica. 2>?7

Conforme indica Van der Steen y colaboradores, la caracterizacidon ecocardiogréfica de la
hipertrofia cardiaca incluye la medicién del grosor del tabique interventricular y de la pared
posterior del ventriculo izquierdo en valores Z ajustados para la superficie corporal, junto a
la medicidn de la funcidn cardiaca y del tipo de hipertrofia ventricular, 2> en este trabajo se
medird el grosor del tabique interventricular mediante ecocardiografia transtordcica
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realizada dentro de sus primeros dias de vida. Se registrara el grosor diastélico del tabique
interventricular, notdndose en milimetros, y luego se calculara el valor Z, es decir, se
utilizardn las propuestas de las ecuaciones de Pettersen et al., que gozan de una amplia
validacién para la estandarizacion de las dimensiones cardiacas en lactantes, nifos y

adolescentes.?®

En el caso del grosor del tabique interventricular, se considerara presente en caso de que
el IVSd presentara un valor Z +2 DE frente al valor previsto en funcién de la superficie
corporal del recién nacido de acuerdo con lo descrito en las recomendaciones de las guias

de ecocardiografia pediatrica.?®?’

Igual que en lo dicho anteriormente, también existe disfuncién miocdardica subclinica en
estos neonatos, y se expresa como una reduccioén del strain global del ventriculo izquierdo,
incluso con una fraccion de eyeccidon preservada, de manera que las mediciones de

mecdnica rotacional pueden ser mas sensibles para evidenciar la disfuncién ventricular, 1°:2°

En lo que a la funcidon diastdlica y sistdlica se refiere, se ha podido observar una clara
disfuncién diastdlica, con cifras elevadas de indice de rendimiento miocardico y tiempo de
relajacién isovolumétrica prolongada, lo cual determina una mala relajacién y llenado
diastdlico del ventriculo izquierdo'3'# La funcidn sistdlica es posible que esté alterada; sin
embargo, los datos que disponemos son divergentes, no obstante las técnicas de imagen
avanzada como el speckle tracking demuestran una disminucién de la funcién sistdlica en

algunos casos. 107

20



La obstruccién dindmica del tracto de salida del ventriculo izquierdo puede ocurrir por el
engrosamiento del septo basal, llevando a la aposicién de la valva anterior de la valvula
mitral al septo durante la sistole,?! lo que puede llevar a una disminucidén del gasto cardiaco

y a una disfuncién hemodindmica en general. %!

Comparando con los neonatos sanos, los resultados ecocardiograficos en neonatos hijos de
madres diabéticas muestran diferencias muy significativas tanto en estructura como en
funcién cardiaca. En neonatos sanos, los valores de strain longitudinal global del ventriculo
izquierdo, mediante speckle tracking, se encuentran de forma esperable entre -19.9% vy -

21.0%.%2 Estos valores nos reflejan una funcion sistélica normal del ventriculo izquierdo.

Por el contrario, en neonatos de madres diabéticas, es habitual encontrar algin grado de
hipertrofia del miocardio, especialmente del septo interventricular, algo que no es normal
en neonatos sanos. La hipertrofia puede llevar a una disfuncidn miocardica subclinica
evidenciada por una disminucidn en el strain global del ventriculo izquierdo, incluso cuando

la fraccion de eyeccidn es aparente que se encuentra preservada. 22

En lo relativo a la funcién diastdlica, se puede afirmar que los neonatos sanos tienen un
desarrollo progresivo de la funcidn diastdlica durante el periodo neonatal temprano, siendo
los valores de indice de rendimiento miocardico (MPI) y tiempos de relajacién
isovolumétrica concordantes con una funcidn diastélica adecuada.?° Por el contrario, los
neonatos de madres diabéticas tienen alterada la funcién diastdlica, presentando un MPI
elevado y tiempos de relajacién que se encuentran por encima de la normalidad, lo que
indica una relajacion ventricular alterada.
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Ademas, en neonatos sanos, las dimensiones y la funcién del ventriculo derecho estan
dentro de los valores de referencia y estos presentan un escaso cambio durante el periodo
de transicién neonatal.’®>2% En contraposicidn, los neonatos de madres diabéticas pueden
tener hipertrofia miocdrdica tanto del ventriculo izquierdo como del ventriculo derecho,

alterando la funcién hemodinamica.

Las diferencias observadas destacan la potencialidad de la ecocardiografia en el diagndstico
y tratamiento precoz de la posible disfuncidén cardiaca en los neonatos de madres

diabéticas.

Justificacion

Saber y comprender la asociacidn entre diabetes materna e hipertrofia del tabique
interventricular en los recién nacidos es de suma importancia por varias razones clinicas y
epidemioldgicas. A continuacién, especificamos las razones clinicas y de salud publica que

la justifican:

1. Prevencién de complicaciones neonatales: La miocardiopatia hipertréfica supone
una gran complicacion para los neonatos de madres con diabetes. Puede provocar
problemas respiratorios, insuficiencia cardiaca e incluso la muerte en casos severos.
Conocer esta relacidon nos permite realizar estrategias preventivas y de manejo
temprano capaces de disminuir la incidencia y la gravedad de las complicaciones.

2. Mejora de la calidad del cuidado prenatal y perinatal El control correcto de la
diabetes materna, que incluye control glucémico estricto, puede disminuir

notablemente el riesgo de padecer miocardiopatia hipertrofica en el feto. Los
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profesionales pueden mejorar el cuidado prenatal y perinatal si se implementan
protocolos especificos de monitoreo y tratamiento de mujeres con diabetes.
Disminucién de la morbimortalidad neonatal: Aprender a controlar y/o manejar la
miocardiopatia hipertréfica puede disminuir la morbilidad y la mortalidad neonatal
en el neonato de madre diabética. Esto no solo produce una mejora de los
resultados a corto plazo, sino que también tiene un impacto positivo en la salud a
largo plazo de estos nifios, a partir de la prevencién de complicaciones crdénicas
afectadas a la funcién cardiaca.

Mejora de los recursos sanitarios: La prevencion y el tratamiento de las
complicaciones neonatales de la diabetes gestacional pueden limitar la duracion de
los procedimientos médicos que requieren de un gran esfuerzo, en la mejora de los
recursos sanitarios (como por ejemplo una disminucién de la media de los dias de
hospitalizacién y del cuidado intensivo neonatal); evidentemente, se podria
disminuir la presién sobre el sistema sanitario.

Educacién y motivacidon de las pacientes La educacién de las mujeres embarazadas
debe conocer el riesgo de la diabetes, el embarazo y la importancia del control
glucémico; esto puede hacer que estas mujeres se puedan ayudar a si mismas a
comportarse de una forma mas positiva y esto les puede facilitar la adherencia al
tratamiento. Negar la minima posibilidad de estos riesgos tanto para la madre como

para el feto es de suma importancia.
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Preguntas de investigacion
¢Cual es la asociacién entre los niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) materna y la

hipertrofia del tabique interventricular en recién nacidos hijos de madres diabéticas (IDM)?

Hipotesis
Los niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) materna durante el tercer trimestre de
gestacion se asociaran de manera directa con la hipertrofia del tabique interventricular en

los hijos de madres diabéticas (IDM).

Objetivo
Objetivo general:

Evaluar la asociacidon entre los entre los niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc)

maternay la hipertrofia del tabique interventricular en los hijos de madres diabéticas (IDM).

Objetivos especificos:

1. Determinar los niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) materna en el tercer
trimestre de la gestacidn.

2. Determinar el grosor del tabique interventricular en recién nacidos hijos de madres
diabéticas (IDM) mediante ecocardiografia transtoracica, siguiendo un protocolo
estandarizado para la adquisicién y medicién ecocardiografica.

3. Comparar los niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) materna con el grosor del

tabique interventricular en recién nacidos hijos de madres diabéticas (IDM).

24



Objetivos secundarios:

Describir la prevalencia de hipertrofia del tabique interventricular en neonatos hijos

de madres diabéticas (IDM).

e Describir la asociacién entre el grosor del tabique interventricular y el tamafio del
recién nacido (pequefios, apropiados, o grandes para la edad gestacional (SGA, AGA,

LGA).

e Describir la relacién entre el peso al nacimiento y el grosor del septum

interventricular en neonatos hijos de madres diabéticas (IDM).

e Describir la prevalencia de obstruccion al tracto de salida de ventriculo izquierdo en

neonatos hijos de madres diabéticas (IDM).

® Describir las cardiopatias mas frecuentes asociadas en neonatos hijos de madres

diabéticas (IDM).

Metodologia
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Diseno del estudio
Observacional, transversal, analitico y prolectivo.

Lugar de realizacién

Unidad de cuidados intensivos e intermedios neonatales, area de pediatria, urgencias
pediatricas o alojamiento conjunto del Hospital de la Nifiez y la Mujer “Dr. Alberto Lopez

Hermosa” en San Luis Potosi, S.L.P., México.

Universo de estudio

Recién nacidos hijos de madres diabéticas nacidos en el Hospital de la Nifiez y la Mujer “Dr.

Alberto Lopez Hermosa” entre el Enero 2025 a Junio 2026.

Criterios de inclusion

1. Recién nacidos hijos de madres diabéticas (IDM: tipo 1, tipo 2 o gestacional).

Criterios de exclusion
1. Recién nacidos hijos de madres con preeclampsia, eclampsia u otras condiciones

graves (infecciones graves o desérdenes autoinmunitarios).
2. Recién nacidos con asfixia perinatal.
3. Recién nacidos con cardiopatias graves.

4. Recién nacidos con malformaciones congénitas no cardiacas graves.

Criterios de eliminacion

1. Pacientes a quienes no se les pueda realizar ecocardiograma transtordacico u otra
medicién por razones técnicas.
2. Pacientes en quienes no se encuentre disponible la informacién sobre la

hemoglobina glucosilada (HbA1c) materna.
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Técnica de muestreo

Muestreo no probabilistico por conveniencia.

Operacionalizacién de variables

Definicion Definicion Escalade Valores
Cddigo Variable conceptual operacional medicion posibles Unidades
Espesor del Determinada por Continua 0-00 Milimetros
Sivd Septum tabique cardidlogo pediatra
interventricular  interventricular  mediante
en didstole en didstole. ecocardiograma

transtoracico

Porcentaje de Valor de HbAlc (%) Razodn 0-00 Porcentaje (%)
hemoglobina materna durante el
HbAlc HbAlc materna  glucosilada. tercer trimestre del
embarazo.

Procedimiento

1. Identificacion de participantes
e Alingreso obstétrico, se revisaran los criterios de inclusién y exclusidn.
e Se registraron los niveles de la hemoglobina glucosilada (HbAlc) materna.

* Se obtuvieron datos maternos a partir del expediente clinico (edad materna, tipo

de diabetes, control glucémico, tratamiento de diabetes, obesidad materna).
2. Mediciones neonatales

e Se realizé ecocardiograma transtordcico conforme al protocolo estandarizado de

acuerdo a la American Society of Echocardiography.

e Se registré el grosor del septum interventricular en didstole.
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* Se obtuvo datos del recién nacido a partir del expediente clinico (sexo, semanas de
gestacion, peso al nacer, talla, perimetro cefdlico, clasificacion de peso por edad
gestacional, presencia o no de: Hipoglucemia y/o sindrome de dificultad

respiratoria).

Al término del estudio, se recabaron los resultados del ecocardiograma transtordcico y
niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) materna, asi como datos generales en la hoja
de recoleccién de datos para su anadlisis estadistico, protegida y resguardada de acuerdo

con las normas institucionales de confidencialidad.

Tamafo de la muestra
Se calculd el tamafio de muestra para un a = 0.05 unilateral, 8= 0.20, un coeficiente

de correlacion esperado de 0.5 (r), de acuerdo a la siguiente férmula3!:

N=[(Za + ZB) + C]*+ 3

Donde C= 0.5 x In [1(1+r) /(1-r)]
El tamafio de muestra se calculd basado en esta férmula en el programa R con la funcién
pwr.r.test del paquete "pwr", con las caracteristicas especificadas. El tamano de muestra
minimo requerido es de 30 pacientes. Para el modelo lineal, se calcula por cada grado de
libertad un minimo de 10 a 20 repeticiones, segiin Concato y Feinstein.?®2° Se cuenta con 3

variables con 3 grados de libertad, obteniendo un minimo de 30 a 60 repeticiones.
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Factibilidad

En el Hospital de la Nifiez y la Mujer “Dr. Alberto Lopez Hermosa” nacen
aproximadamente 5000-6000 recién nacidos al afio, asi como se tiene un aproximado de
450-750 madres con diabetes en control por la clinica de alto riesgo del servicio de medicina
materno fetal. La toma de muestra sanguinea de hemoglobina glucosilada (HbAlc) se
realiz6 como parte del protocolo de estudio de toda madre diabética, asi como los
ecocardiogramas se realizaron como parte del protocolo de estudio de todo hijo de madre

diabética.

Andlisis estadistico

Las variables categdricas se describieron mediante frecuencias absolutas y
porcentajes. Las variables continuas se evaluaron para determinar su distribucién mediante
la prueba de normalidad correspondiente con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Aquellas
con distribucion normal se expresaron como media + desviacidn estandar, mientras que las
variables con distribucidn no normal se resumieron como mediana y el percentil 25-75. Las
variables categdricas fueron comparadas con las pruebas exactas de Fisher o el chi
cuadrado. En el caso de las variables continuas normales, se utilizé la prueba t de Student y

para las no normales, la U de Mann-Whitney.

La asociacién entre los niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) maternay el grosor del
tabique interventricular en los recién nacidos hijos de madres con diabetes se evalud
mediante regresiones logisticas binominales y multinomiales, considerando un valor de *p*

< 0.05 como estadisticamente significativo.
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Adicionalmente, se construyd un modelo de regresion lineal multiple para evaluar Ila
asociacion entre los niveles de HbAlc materna y el grosor del tabique interventricular,
ajustando por las variables de confusion previamente definidas en el protocolo. El programa

estadistico empleado fue SPSS version 30.0 (IBM).

Consideraciones éticas

Este estudio se llevd a cabo de acuerdo a los principios establecidos en la
Declaracion de Helsinkiy de conformidad con la Ley General de Salud de los Estados Unidos
Mexicanos, asi como con su Reglamento en Materia de Investigacién para la Salud, a través
del cumplimiento de lo dispuesto en los articulos 13, 14, 16, 17, 20 (ver capitulo IV) y los

articulos 21y 22 (ver capitulo V).

Segun lo indicado en el Reglamento en Materia de Investigacion, el presente estudio
se clasifica como investigacion con riesgo menor al minimo, ya que los procedimientos que
conlleva la misma corresponden a la practica clinica habitual para el manejo de las madres
gue presentan diabetes y de sus recién nacidos, y no implican procedimientos distintos a

los que estan indicados para el tratamiento médico que requieran.

La informacién que se obtenga serd utilizada exclusivamente con la finalidad de
investigacion. Los datos personales de las participantes y los de los recién nacidos seran
codificados con el fin de garantizar su confidencialidad y el anonimato, y sdélo los
investigadores contaran con acceso a la base de datos. Los datos obtenidos en la
investigacidon seran presentados en términos agrupados, sin posibilidad de que sean

identificables las participantes.
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A la fecha de publicacién del presente trabajo, el protocolo de investigacidn fue revisado y
aceptado por el Comité de Etica en Investigacion y el Comité de Investigacion del Hospital
de la Nifiez y la Mujer "Dr. "Alberto Lépez Hermosa", el cual fue registrado bajo el nimero
de registro HNM/01-2025/079. La carta de aceptacion del protocolo se anexa en el Anexo

2.

Declaracion de no conflicto de intereses

El investigador principal y las personas involucradas en el estudio declaran no tener

conflicto de intereses en relacion a la realizacidon de este estudio.

Resultados

Se incluyeron 45 recién nacidos hijos de madres con diabetes, observandose que 31 (68.9%)
hijos/as de madres no presentaban hipertrofia del tabique interventricular y que 14 (31.1%)
si la presentaban; la edad materna fue de 29.5 £ 6.9 afios y el valor de la mediana de la
hemoglobina glucosilada (HbA1lc) materna fue de 6.3% (rango intercuartilico [RIC]: 5.7-7.5);
el tipo de diabetes mas habitual fue la diabetes gestacional, que estuvo presente en 36
madres (80%), seguido de diabetes mellitus tipo 2 en 8 (17.8%) y de diabetes mellitus tipo
1 en 1 (2.2%). Se encontré un control glucémico inadecuado en 26 madres (57.8%).
Asimismo, 19 (42.2%) presentaron hipertensién arterial y 25 (55.6%) obesidad. El
tratamiento mas habitual fue metformina, en 25 pacientes (56.8%), seguido de tratamiento

restringido a la dieta en 17 (38.6%) e insulina en 2 (4.5%) (Tabla 1).
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Tabla 1. Datos sociodemograficos y clinicos de las madres al momento del nacimiento de los sujetos de estudio

Todos Sin hipertrofia ventricular Con hipertrofia ventricular P

N (%) 45 (100%) 31 (68.9%) 14 (31.1%) N.C.
Edad materna, media (+SD) 29.5 (+6.9) 28.2 (+7.3) 32.4 (+5.1) 0.031
Hb1Ac, mediana (p25-p75) 6.3 (5.7-7.5) 6.0 (5.6-6.8) 7.1(6.7-8.2) 0.002
Tipo de diabetes materna, n (%)

DM1 1(2.2%) 1(3.2%) 0 (0.0%)

DM2 8 (17.8%) 5(16.1%) 3(21.4%) 0.638

DM gestacional 36 (80.0%) 25 (80.6%) 11 (78.6%)
Control glucémico inadecuado, n (%) 26 (57.8%) 14 (45.2%) 12 (85.7%) 0.021
Hipertensidn arterial materna, n (%) 19 (42.2%) 13 (41.9%) 6 (42.9%) 1.000
Obesidad materna 25 (55.6%) 17 (54.8%) 8 (57.1%) 1.000
Tratamiento de la DM

Dieta 17 (38.6%) 12 (38.7%) 5 (38.5%)

Metformina 25 (56.8%) 18 (58.1%) 7 (53.8%) 0.821

Insulina 2 (4.5%) 1(3.2%) 1(7.7%)

Las variables categoricas fueron evaluadas con la prueba exacta de Fisher o la Chi cuadrada (dependiendo de la distribucidn binominal) y las
variables continuas normales con T de student y. las no normales con la U de Mann-Whitney. Se considerd un valor estadisticamente significativo

una p<0.05 a dos colas.

Para describir las caracteristicas neonatales, la mediana de la edad gestacional fue de 37.1

semanas (RIC: 34.3-40.0) y el peso medio al nacer fue de 2770 * 1015 g. Segun la

clasificacion del peso para la edad gestacional, 35 recién nacidos (77.8%) fueron

considerados adecuados para la edad gestacional, 5 fueron pequefos para la edad

gestacional (11.1%) y 5 grandes para la edad gestacional (11.1%). La mediana del perimetro

cefélico fue de 33 cm (RIC: 31-34). La mediana del grosor del tabique interventricular fue de

4.1 mm (RIC: 3.8-5.6) y la mediana de la fraccion de eyeccion fue de 64% (RIC: 62-73) (tabla

2).
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En la evolucion neonatal, 10 pacientes (22.2%) presentaron hipoglucemia, 33 (73.3%)
sindrome de dificultad respiratoria y 18 (40.0%) requirieron CPAP; 38 recién nacidos (84.4%)
se ingresaron en el hospital. Las caracteristicas maternas y neonatales de la poblacién se

muestran en las tablas 1y 2, respectivamente.

Al comparar las caracteristicas maternas de los dos grupos, el grupo de recién nacidos con
hipertrofia mostré una edad materna media significativamente mayor que la del grupo de
recién nacidos sin hipertrofia (32.4 + 5.1 vs. 28.2 + 7.3 aflos; p = 0.031). La mediana de HbAlc
materna también fue mayor en el grupo con hipertrofia (7.1%; RIC: 6.7-8.2) que en el grupo
sin hipertrofia (6%; RIC: 5.6—6.8; p = 0.002). Un control glucémico inadecuado también fue
mas frecuente en las madres de los recién nacidos con hipertrofia que en las madres de los
nifos que no tenian hipertrofia (85.7% vs. 45.2%; p = 0.026) (Tabla 2). No se registraron
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos en relacién con la presencia de

diabetes materna, hipertension arterial, obesidad o tratamiento.

En lo que concierne a las caracteristicas neonatales, el peso promedio al nacimiento fue
significativamente mayor en el grupo con hipertrofia en comparacion con el grupo sin ella
(3,410 + 1,286 vs. 2,489 + 718 g; p = 0.022). Asimismo, el perimetro cefalico presentd una
mediana mayor en los neonatos con hipertrofia (34 cm; RIC: 32.5-35.3) frente a los
neonatos sin hipertrofia (32 cm; RIC: 30—33.5; p = 0.029). No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas en relacién con el sexo, la edad gestacional, la talla ni la
clasificacién del peso por edad gestacional. La mediana del grosor del tabique
interventricular fue superior en el grupo con hipertrofia, 5.9 mm (RIC: 5.7-6.4), que, en el

grupo sin hipertrofia, 4.0 mm (RIC: 3.7-4.1; p < 0.001). La mediana de la fraccién de eyeccion
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fue inferior en el grupo con hipertrofia, 62.5% (RIC: 61-66.3) que, en el grupo sin hipertrofia,

66% (RIC: 63-76; p = 0.035) (tabla 2).

Con respecto a las complicaciones neonatales, la hipoglucemia con mayor frecuencia en el
grupo con hipertrofia que en el grupo sin ella (50.0% vs 9.7%; p = 0.005); del mismo modo,
sindrome de dificultad respiratoria con mayor frecuencia en el grupo con hipertrofia (100%
vs 61.3%; p = 0.009) (Tabla 2). No se encontraron diferencias estadisticamente significativas
en la necesidad de CPAP, ventilacién mecdnica, ingreso hospitalario y obstruccion del tracto

de salida del ventriculo izquierdo.

Se evalud la correlaciéon de los niveles de HbAlc materna y el grosor del tabique
interventricular, se evidencié una correlacién positiva estadisticamente significativa
mediante el coeficiente de Spearman (p = 0.309; p = 0.039) lo que evidencié que mayores

niveles de HbAlc materna se relacionaron con mayor grosor septal neonatal.

El control glucémico no adecuado de las madres se asocid con la presencia de hipertrofia
ventricular. La razén de momio (RM) fue de 7.29 (IC95%, 1.39 a 38.15, p=0.019); esto quiere
decir que los nifios con hipertrofia ventricular tuvieron 7.29 veces mayor probabilidad de
gue la madre tuviera un control glucémico no adecuado que los que no tienen hipertrofia

ventricular.

También se detectd una asociacién en cuanto a la asociacién de que el recién nacido
presentara hipoglucemia e hipertrofia ventricular: La RM fue de 9.33 (IC95%, 1.91 a 45.58,

p=0.006). Esto quiere decir que los RN con hipertrofia ventricular tuvieron 9.33 veces mayor
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probabilidad de haber presentado hipoglucemia durante su hospitalizacidon que los que no

tienen hipertrofia ventricular.

Tabla 2. Datos sociodemograficos y clinicos de la poblacién estudiada

Todos Sin hipertrofia ventricular Con hipertrofia ventricular P

N (%) 45 (100%) 31 (68.9%) 14 (31.1%) N.C.
Sexo

Masculino 26 (57.8%) 17 (54.8%) 9 (64.3%) 0.746

Femenino 19 (42.2%) 14 (45.2%) 5 (35.7%)
Edad gestacional en sdg, mediana (p25- 37.1(34.3-40) 36.6 (33.4-38.2) 39(36.2-40.3) 0,052
p75)
Peso en gramos, media (+SD) 2,770 (+1,015) 2,489 (+718) 3,410 (+1,286) 0.022
Talla en cm, media (+SD) 47.8 (+5.2) 47.0 (+4.5) 49.8 (+6.3) 0.148
Clasificacion del peso, n (%)

SGA 5(11.1%) 5(16.1%) 0 (0.0%)

AGA 35 (77.8%) 23 (74.2%) 12 (85.7%) 0.131

LGA 5(11.1%) 3(9.7%) 2 (14.3%)
Perimetro cefalico en cm, mediana (p25- 33.0(31.0-34.0) 32.0(30.0-33.5) 34.0(32.5-35.3) 0.029
p75)
Cardiopatia hipertrdéfica, n (%) 31 (71.1%) 0 (0.0%) 13 (92.9%) <0.001
Dias de vida al momento del US, 2 (2-3) 2 (2-3) 3(2-3) 0.619
mediana (p25-p75)
Fracciéon de eyeccidn, mediana (p25- 64 (62-73) 66 (63-76) 62.5(61-5-66.3) 0.035
p75)
Grosor del tabique en mm, mediana 4.1 (3.8-5.6) 4.0(3.7-4.1) 5.9(5.7-6.4) <0.001
(p25-p75)
Obstruccion del tracto de salida del VI, n 1(2.2%) 0 (0.0%) 1(7.1%) 0.311
(%)
CPPA, n (%) 18 (40.0%) 11 (35.5%) 7 (50.0%) 0.554
Hipoglucemia, n (%) 10 (22.2%) 3(9.7%) 7 (50.0%) 0.005
SDR, n (%) 33 (73.3%) 19 (61.3%) 14 (100%) 0.009
Ventilacion mecanica asistida, n (%) 9 (20.0%) 4 (12.9%) 5(35.7%) 0.111
Ingreso al hospital, n (%) 38 (84.4%) 24 (77.4%) 14 (100.0%) 0.081
Dias de hospitalizacion, mediana (p25- 11 (2-6) 11 (5-19) 14 (9-28) 0.200

p75)

Las variables categéricas fueron evaluadas con la prueba exacta de Fisher o la Chi cuadrada (dependiendo de la distribucién binominal) y las
variables continuas normales con T de student y. las no normales con la U de Mann-Whitney. Se considerd un valor estadisticamente significativo
una p<0.05 a dos colas.
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Discusion
El objetivo de este estudio fue el de analizar la relacion entre los niveles de hemoglobina
glucosilada (HbA1lc) materna en el tercer trimestre de la gestaciéon y el grosor del tabique

interventricular en recién nacidos de mujeres con diabetes.

Se observé una correlacién positiva significativa entre la HbAlc materna y el grosor
diastodlico del tabique interventricular (SIVd) (p = 0.309; p = 0.039). Ademas, los recién
nacidos que presentaban hipertrofia del tabique interventricular tenian niveles maternos
de HbA1c significativamente mas altos que los recién nacidos sin hipertrofia [7.1% (RIC 6.7—
8.2) vs. 6.0% (RIC 5.6—6.8); p = 0.002]. Estos hallazgos sugieren que un mayor grado de
alteracion de los valores de glucosa en sangre materna se relaciona con un mayor grosor

septal en los recién nacidos.

La hipertrofia cardiaca es una de las alteraciones cardiovasculares descritas en los hijos de
mujeres con diabetes y puede presentarse incluso de forma asintomatica. La exposicién del
feto a elevadas concentraciones de glucosa materna favorece el aumento de la secrecion
de insulina fetal, la cual provoca hiperinsulinemia y tiene efectos anabdlicos en el miocardio,
pudiendo ocasionar el crecimiento de los cardiomiocitos y el aumento de la masa
ventricular. Se ha descrito que esta anomalia afecta sobre todo al septo interventricular y

puede ser observable como hipertrofia miocardica en el periodo neonatal.02?

En nuestra muestra, 14 de 45 recién nacidos presentaron hipertrofia del septo
interventricular, lo que concuerda con el 31.1% de la muestra. La frecuencia observada aqui

es similar a la observada en estudios previos, aunque los porcentajes observados presentan
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gran variabilidad en las distintas publicaciones. La naturaleza de esta variabilidad puede
estar relacionada con diferencias en el tipo de diabetes materna, el grado de control
metabodlico, las caracteristicas de los RN, el momento de realizarse la evaluacion

ecocardiogréfica y, sobre todo, los criterios para la definicidn de hipertrofia.%2

La asociacion identificada entre HbAlc materna e SIVd se encuentra acorde con la evidencia
que sefala la asociacion entre el control metabdlico materno y las alteraciones
estructurales cardiacas fetales y neonatales (Patey et al.). Se informaron diferencias en la
geometria y funcion cardiaca fetal y neonatal en los embarazos con diabetes en
comparacion con los embarazos no diabéticos, lo que sugiere que la exposicion intrauterina
a un entorno metabdlico alterado podria dar como resultado cambios cardiovasculares que
pueden ser detectados a partir del periodo perinatal.'* Igualmente, en una revision
sistematica y metaanalisis observando el efecto de la diabetes materna en la funcién
cardiaca fetal, coincidid en los fetos de las madres con diabetes en la alteracion de la funcion

y estructura cardiaca en distintas medidas.®®

Los resultados de nuestra investigacién son también concordantes con los descritos por
Samanth et al.,, quienes afirman que los nifios de madres con diabetes presentaron
alteraciones estructurales y funcionales del miocardio, fundamentalmente en los casos de
diabetes con control glucémico deficiente. En esta investigacidn, los neonatos de madres
diabéticas mal controladas presentaron un incremento del grosor de las paredes
miocardicas y, a la vez, una mayor frecuencia de casos de alteraciones metabdlicas

neonatales (incluyendo la hipoglucemia®?). Estos resultados son significativos para nuestra
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poblacion, en la cual también encontramos un aumento de la tasa de hipoglucemia

neonatal entre los recién nacidos con hipertrofia septal.

El mecanismo fisiopatoldgico propuesto permite explicar la asociacién de hipertrofia septal
junto con hipoglucemia neonatal. La hiperglucemia materna facilita la hiperglucemia fetal y
esto conlleva, como respuesta fetal, a la hiperinsulinemia. Tras el parto, existiendo una
hiperinsulinemia condicionada por la hiperglucemia prenatal materna, pero interrumpido
el aporte materno de glucosa, el lactante puede presentar hipoglucemia neonatal.
Simultaneamente, la hiperinsulinemia fetal puede inducir crecimiento miocdrdico y
desarrollo de hipertrofia cardiaca,’® por lo que la presencia de ambos fendmenos en
nuestro estudio podria representar manifestaciones diversas de una Unica exposicién
metabdlica intrauterina, si bien los resultados del presente estudio no permiten establecer

tal causalidad.

En lo que concierne al control glucémico, se detectd que habia una mayor proporcion de
control glucémico deficiente en los RN con hipertrofia septal, fendmeno clinicamente
relevante, dado que la HbAlc es un parametro del control glucémico materno y se puede
aproximar al grado de exposicion fetal a hiperglucemia en la gestacién. Sin embargo, la
HbA1c no refleja necesariamente las variaciones bruscas de glucosa ni puede establecer la
exposicidn fetal a lo largo de periodos concretos en el desarrollo cardiaco. Por este motivo,
si bien los resultados hallados sugieren la existencia de una asociacién estadistica existente
entre la HbAlcy el SIVd, no es posible postular la HbAlc como el Unico factor que determine
la aparicidn de hipertrofia septal.’%*>Con respecto a las caracteristicas ecocardiograficas,

tomando como referencia que el grosor del tabique interventricular fue significativamente
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mas alto entre los recién nacidos con hipertrofia en comparacion con los que no tenian
hipertrofia [5.9 vs. 4.0 mm; p < 0.001], este hallazgo es acorde con la definicién
ecocardiografica que se empled en el estudio. Para esto, la evaluacion ecocardiografica
permite hacer evidentes aquellos cambios estructurales que pueden no ser identificados
mediante la evaluacidén clinica; de esta manera, las recomendaciones de la ecocardiografia
pediadtrica hacen hincapié en la necesidad de que las mediciones de las diferentes

estructuras cardiacas se realicen de forma estandarizada.?’

La interpretacién del grosor del tabique interventricular requiere considerar el tamafio
corporal del paciente. Pettersen et al., desarrollaron ecuaciones de referencia orientadas a
calcular los valores z de diversas estructuras cardiacas en una amplia poblacién pediatrica,
lo que permite expresar las dimensiones cardiacas en relacién con el tamafo corporal que
se espera.28 Por otro lado, el uso de valores z permite poder reducir el efecto de la
variabilidad del peso y de la superficie corporal, asi como ofrece una evaluacion mas
estandarizada de las dimensiones cardiacas. En este estudio, utilizamos un valor Z +2 como
un criterio para la definicién de hipertrofia del tabique interventricular. En el presente
estudio, la fraccidén de eyecciéon fue menor en los recién nacidos con hipertrofia septal en
comparacion con aquellos que no presentaban hipertrofia. Sin embargo, a pesar de que la
mediana de la fraccion de eyeccion del grupo con hipertrofia fue del 62,5%, no se evidencio
dafio severo de la funcion sistdlica. Esto es compatible con la narracién de las alteraciones
del corazon subclinicas en los hijos de madre diabética, en los que pueden existir
alteraciones tanto estructurales como funcionales sin necesidad de tener disfuncion

sistdlica manifiesta.12141>
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Otro hallazgo de interés ha sido la mayor frecuencia de sindrome de dificultad respiratoria
en el grupo con hipertrofia septal. La diabetes materna ha estado relacionada con diversas
complicaciones neonatales y metabdlicas, y estas alteraciones del corazén pueden estar
relacionadas con la morbilidad neonatal. Sin embargo, la imposibilidad de determinar si la
mayor frecuencia de sindrome de dificultad respiratoria ha estado asociada con la
hipertrofia septal o con otros factores vinculados a la diabetes materna, se debe a las

caracteristicas del disefio y el nimero de la muestra utilizados por nuestra investigacion.1922

Las mujeres de mayor edad tenian mas recién nacidos con hipertrofia septal. La diferencia
en la edad materna fue estadisticamente significativa, pero no se podra afirmar, a partir de
nuestros resultados, que la edad materna sea un factor independiente asociado a la
hipertrofia, pues la presencia de diversas caracteristicas maternas relacionadas con el
embarazo condicionado por la diabetes, hace necesario plantear la existencia de infusores

personales, especialmente con el tamafio de la muestra evaluada.

Considerando que el disefio del estudio es observacional, y que los resultados obtenidos
permiten hablar de asociaciones, pero no de causaciones; la correlacién positiva que se
observéd entre la HbAlc y el SIVd, unida a la mayor concentracién de HbAlc en el grupo de
hipertrofia septal, contribuye a la hipdtesis de que el control glucémico de la madre tendria
gue ver con las alteraciones estructurales en el corazén del recién nacido, aunque otros
factores maternos, fetales y neonatales pueden ser determinantes en la aparicion de
hipertrofia cardiaca, y que en la literatura existe suficiente informacion de que la
hiperinsulinemia fetal o las alteraciones en el metabolismo intrauterino estan a favor de la

hipertrofia.1012
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Los datos de nuestra investigacion reflejan la existencia de una asociaciéon estadisticamente
significativa entre los valores de HbAlc en la madre y el grosor del tabique interventricular
neonatal. Estos resultados son un reflejo de la necesidad de incorporar la evaluacion
ecocardiografica de los hijos de diabéticas ya que, sobre todo en aquellas en las que existe
control glucémico insuficiente, es importante conocer la existencia de hipertrofia. La
realizacion de estudios futuros con mayor tamafio de muestra, con la inclusion de un grupo
control, y con el seguimiento ecocardiografico en el tiempo permitiria conocer con mejor
rigor el posible impacto de esta asociacion, y también el desarrollo de la hipertrofia durante

los primeros meses de vida del recién nacido.

Limitaciones y/o nuevas perspectivas de investigacion

Entre las principales limitaciones de este estudio se encuentra la muestra de 45 recién
nacidos, de los cuales 14 presentaron hipertrofia septal, aspecto que limita la precision de
las estimaciones y el andlisis multivariado con un nimero elevado de variables. Ademas, se
hizo el estudio en un Unico centro, de forma que podemos inferir que no es extrapolable a

las distintas poblaciones de hijos de madres con diabetes.

Otra limitacidn relevante es la ausencia de un grupo control formado por recién nacidos de
madres sanas sin diabetes. Por esta razdn, el presente estudio permite analizar la relacién
entre el grado de glucémico de la madre y el grosor septal en la poblacidon expuesta, pero
no permite establecer la diferencia del grosor del tabique en una poblacién neonatal que
no recibe concomitancia a la diabetes de la madre. Asimismo, la poblacién estudiada estaba
formada por los hijos de madres con diabetes gestacional, por lo tanto, la extrapolacién de
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los resultados hacia aquellas con diabetes mellitus tipo 1 o diabetes mellitus tipo 2 debe

hacerse con cautela.

Conclusion

En el presente trabajo, donde se estudiaron 45 neonatos nacidos de mujeres con diabetes,
se encontré un coeficiente de correlacidn positivo y estadisticamente significativo entre los
niveles de hemoglobina glucosilada (HbAlc) maternay el grosor del tabique interventricular
del neonato (rho de Spearman = 0.309; p = 0.039), lo que indica que una mayor
concentracion de HbAlc materna se relaciona con un mayor grosor septal en los neonatos

estudiados.

En 14 de los neonatos (31.1%) se presentd la hipertrofia del tabique interventricular. En
comparacion con el grupo, en el que no hubo hipertrofia, las madres del grupo hipertrofia
presentaron unas concentraciones mucho mas elevadas de HbAlc, asi como una mayor
frecuencia de glucemia mal controlada. También la edad materna resultd ser
significativamente mayor en el grupo hipertrofia, lo que hace suponer que la hipertrofia

septal neonatal puede relacionarse con estas caracteristicas.

Los neonatos con hipertrofia del tabique interventricular presentaron mayor peso al
nacimiento y mayor perimetro cefdlico y, ademas, menor fraccion de eyeccién del corazén
en comparacidn con los neonatos sin hipertrofia. También la hipoglucemia y el sindrome de
dificultad respiratoria aparecieron con mayor frecuencia en el grupo hipertrofia, lo que
pone en relieve la importancia de la vigilancia metabdlica, respiratoria y cardiovascular de

los hijos de las diabéticas.
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Los resultados apuntan, en linea con otros trabajos existentes en la literatura, a la
importancia de mantener un control glucémico adecuado durante la gestacién y de realizar
el estudio cardiovascular neonatal si presenta este marcador de alteraciones estructurales
o funcionales. Sin embargo, debido a las limitaciones del tamano de la muestra, asi como
del diseiio del estudio, habra que considerar los resultados solo como asociaciones, y no

como causa-efecto.
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Anexos

Anexo 1. Protocolo para la obtencion del ecocardiograma transtoracico.
Se realizara una ecografia cardiaca transtoracica a todos los recién nacidos incluidos en el
estudio, en condiciones basales, usando los abordajes ecocardiograficos estandarizados de
acuerdo con las recomendaciones de la American Society of Echocardiography (ASE); se
obtendran las vistas subcostales, apical de 4 cdmaras, paraesternal eje largo del ventriculo
izquierdo, paraesternal eje corto a nivel de los musculos papilares y de los grandes vasos,

asi como la vista supraesternal.’

Los estudios se realizaran con un equipo SonoSite M-Turbo® con un transductor sectorial
P10x de 8-4 MHz; se adquiriran imagenes bidimensionales (2D), modo M, Doppler pulsado,
Doppler continuo, Doppler color y Doppler tisular. Todas las imagenes se sincronizaran con
el electrocardiograma de superficie para asegurar una identificacion precisa de las distintas

fases del ciclo cardiaco.!

Las mediciones lineales del ventriculo izquierdo y del grosor del tabique interventricular se
realizaran en modo M desde la vista paraesternal en eje largo del ventriculo izquierdo. El

cursor se ubicara de manera perpendicular al eje longitudinal del ventriculo, justo en la
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punta de las valvas de la valvula mitral, siguiendo las pautas establecidas para la
cuantificacién ecocardiografica en pacientes pediatricos. Los calibradores se colocaran en
la interfaz entre el miocardio y la cavidad ventricular, asi como entre el epicardio y el

pericardio, con el fin de obtener mediciones precisas y consistentes.?

El grosor diastélico del tabique interventricular (IVSd) se registrard en milimetros.
Posteriormente, se calculard el valor Z ajustado a la superficie corporal utilizando las
férmulas de Pettersen et al. Se considerard hipertrofia del tabique interventricular cuando
el IVSd muestre un valor Z igual o superior a +2 desviaciones estandar con respecto a lo que

se espera para la superficie corporal del recién nacido.

Figura Al. Vista paraesternal en eje largo del ventriculo izquierdo, utilizada para medir el grosor del tabique

interventricular.
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Anexo 3. Instrumento de captura.

Ho. Evelyn Joselin Dianas Lopez 18 3 0 [ 1 1 1

Ho. Diana Guadalupe Gome: Castillo 5/7/2025 23 8 6,70% 0 1= 1w ez 384 5265
Ho. Maria Magdalena Rodriguez Rodriguez 15/4/2025 33 3 7,10% 0~ [ K 2= 1= 384 3820
Ha, Paulina Arias Juarez 28/4/2025 2 3> 630% o~ o~ o~ 1> 2y 395 2675
Ho. Flor Isela Aguilar Mendoza 7/6/2025 35 B 517% 1% 0~ P 1> 1y 37, 2810
Ha.Diana Laura Zavala Lopez 9/4/2025 23 5% 840% 0~ o~ 1.9 2> R a5 4.025
Ho. Nancy Yolanda Montes Hernandez 19/8/2025 33 37 6,75% g [ o i 1y 40 3215
Ho. Flor de Maria Ramirez Sanchez 28/8/2025 28 3w 530% 3 0~ (e ¥ s 35 2430
Ha, Sandra Martinez Pifion 24/9/2025 3 e 7,28% g 1~ -~ 7 re 04 3690
Ho. Perla Rubl Perez Portilla 24/9/2025 20 3. 5,78% 1> [ 0~ 3= 3= 40 3.467
Ha. Paula Bautista Muoz 4/2/2026 38 3~ 5,66% e L= 3= 1= 2> 362 3355
Ho.Manuela Garcia Ortiz 15/2/2026 40 3~ 6,90% 0¥ o~ i~ iv 1% 384 3755
Ho. Inocencia Arroyo Ortiz 4/10/2025 39 3~ 8,12% 0~ [E B s > 403 3890
Ha. Deyanira Barron Gamez 21/10/2025 35 3 5,88% 3 0~ 1~ 3> iy 40 3430
Ho. Valeria Navarro Sosa 20/2/2026 34 37 834% g R $ox 3> 2 an 3798
Ha. Claudia Karina Blanco Calvillo 27/2/2026 38 TR 6,04% 3 1 s 2> 3> 371 3133
Ha. Pamela Judith Adame De La Cruz 5/3/2026 20 3~ 543% A 0~ 9 R 2> 03 3.260
Ha. Maritza Itzel Martinez 22/2/2026 20 3~ 5,66% i~ 0~ ne 2% v 376 3.025
Ho. Maria del Sagrario Tarres Espinoza 6/5/2026 a3 3~ 6,25% (e 0~ i* B 1= 382 2490
Ha, Yolanda Lefja Aguayo 13/4/2026 2 - 6,00% 1> 0~ T y B E 40 3730
Ha, Esperanza Hernanez Rica 11/5/2026 33 - B2 7,06% 0~ 0~ 8. 3> PR 371 3.865
Ha. Mariana Jazmin Cano Avalos 8/4/2026 37 2> 9,03% 0~ [ R 3 2> 40 5210
Ho. Paola Fernanda Martinez Lopez 9/4/2026 27 1% 9,57% [ L o~ 3y 2 376 2020
Ho. Reyna Guadalupe Reyna Luevano 10/3/2026 a1 3~ 7,71% [ [ 0. o~ 1> 3 1270
Ho. Elida Cortez Reyna 27/3/2026 36 e 6,84% 0~ L= 0. G 374 1630
Ho. Teresa Rios Ramirez 22/4/2026 32 2~ 7,98% 0- 0= 1Y 2> 1 314 1920
Ho. Maria Magdalena Mateo Hernandez 15/4/2026 2% B 6,06% 10 [ 0¥ 2. i 25 2465
Ho. Gem 1. Nuria Xochiquetzal Carrizalez Morales 6/5/2026 7 3~ 5,70% i~ o> 0~ 2> 3> 33,1 1.990
Ho. Gem 2. Nuria Xochiquetzal Carrizalez Morales 6/5/2026 27 3% 5,70% 1 [ o~ R e 33,1 1.998
Ha. Karina Guadalupe Cabrera Leyva 28/4/2026 35 K 543% 1~ 0~ 1% 3> 2% 32 1.620
Ha, Maria Fernanda Monsivais Zarate 1/5/2026 2 8~ 677% G 1> o~ 2> 2> 39 3.400
Ho. Gem 1. Jazmin Esmeralda Dominguez Hernandez 28/4/2026 19 D 595% o~ 1% i 2> iz 353 1830
Ho. Gem 2. Jazmin Esmeralda Dominguez Hernandez 28/4/2026 19 3v 595% o~ L 1 2w 2> 353 2015
Ho. Maria Guadalupe Ruiz Tera 7/4/2026 32 3> 6,69% e = g = 1 i~ 336 1875
Ho. Gem 1 Lizbeth Valdez Lopez 14/5/2026 2 i 557% S iR (32 1.¥ i 334 1585
Ho. Gem 2 Lizbeth Valdez Lopez 14/5/2026 2% 3 557% 1~ RS 0% 3. ot 34 1.700
Ha. Jacqueline Guadalupe Herrera Hernanez 23/0472026 27 3 882% 0 = 1Y 2 2= 286 0930
Ho. Elvira Ramirez Aguilion 7/5/2026 36 3~ 6,19% [ Vi 1=, P s rx 28 0,850
Ho. Yareli Adamari Hernandez Tovar 31/5/2026 25 3 = 585% 1> s 5> 2= S 376 25660
Ho. Brenda Castillo Sanchez 10/5/2026 39 3~ 6,10% 0~ I 3~ > T B2 36 2090
Ho. Claudia Nayeli Portugal Gaytan 25/5/2026 34 3> 711% [ 14 i 0 1> B a2 3725
Ha. lise Jazmin De La Rosa Jimenez 31/5/2026 16 §> 5,50% 1= o~ i~ F S 2« 366 2810
Ha. Gem 1. Guadalupe Iveth Guerrero Caballero 21/5/2026 2 8 ¥ 9,32% 6. 1ov 1> 2% 2> 35 2095
Ha. Gem 2. Guadalupe Iveth Guerrero Caballero 21/5/2026 25 4= 932% 0~ L~ g > i 2> 35 203
Ho. Dulce Nayeli Mendez Zamora 25/5/2026 38 2% 840% 0r- > R 2> AY 371 2855

51



RIFR

63
58
9

RRARIAIZ2RN

TRIAGAIS

52
53
50

65
125

54%

79%

51%

65%

a8%

87%
81%

6%

7%

275

66%

57%
0%
68%

3%

a

0%
79%

81%

3%

63%

525

9%
81%
76%

a5

81%

38

RE2233323"223333

68
3
1
a
3
8
9
8
3
a
6
9
a
6

38

39
38

54%

125

79%
51%

45
39

65%

87%
81%

38

35

76%

3%

66%

28
59

57%
70%
68

%

3%

79%
81%
73%
63%
69%

81%

44
46
58
46

76%

35

81%

52



