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RESUMEN

Introduccion: En Cuba las enfermedades crénicas no transmisibles son responsables en
Cuba de un porcentaje elevado de muertes en adultos, realidad que puede afectar también
a la mujer en edad reproductiva con riesgo metabolico.

Objetivo: Identificar el riesgo metabolico en gestantes de peso adecuado al finalizar el
primer trimestre del embarazo.

Meétodos: Se realiz6 estudio observacional, descriptivo transeccional en un area de salud
del municipio Santa Clara, Villa Clara, Cuba del 2016 al 2020, entre gestantes de peso

adecuado, aparentemente sanas, en edad reproductiva 6ptima y con 12 - 14 semanas de
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amenorrea. Se estratificd la muestra segun valores de la circunferencia de la cintura y
triglicéridos séricos; se estudiaron indicadores bioquimicos y grasas abdominales
medidas por ultrasonografia y se realizo analisis estadistico mediante el software SPSS
version 22. Para la descripcién de las variables cuantitativas se mostraron la medianay el
rango intercuartilico (IQR).

Resultados: El riesgo metabdlico fue clasificado en cuatro niveles segln valores de
circunferencia de la cintura y triglicéridos séricos. Las variables c-HDL, colesterol total,
grasa subcutanea y grasa visceral mostraron diferencias para los diferentes niveles de
riesgo establecidos, con baja capacidad discriminante de las grasas abdominales para el
riesgo metabdlico.

Conclusiones: Al finalizar el primer trimestre del embarazo, existen evidencias de
distintos niveles de riesgo metabdlico no identificados, que apoyan la hip6tesis de que su
estudio segun valores combinados de circunferencia de la cintura y triglicéridos séricos,
pueden revelar asociaciones con otros indicadores metabdlicos y con las grasas
abdominales medidas por ultrasonografia.

Palabras clave: riesgo metabdlico; grasas; biomarcadores; circunferencia de la cintura;

cintura hipertrigliceridémica; embarazo; riesgo, medicion de riesgo.

ABSTRACT

Introduction: In Cuba, chronic non-communicable diseases are responsible for high
percentage of deaths in adults, a reality that can also affect women of reproductive age
with metabolic risk.

Objective: To identify the metabolic risk in pregnant women of adequate weight at the
end of the first trimester of pregnancy.

Methods: An observational, descriptive cross-sectional study was carried out in a health
area of Santa Clara municipality, Villa Clara, Cuba, from 2016 to 2020, among pregnant
women of adequate weight, apparently healthy, optimal reproductive age and with 12 -
14 weeks of amenorrhea. The sample was stratified according to values of waist
circumference and serum triglycerides. Biochemical indicators and abdominal fat
measured by ultrasonography were studied and statistical analysis was performed using
SPSS version 22 software. For the description of quantitative variables, the median and
interquartile range (IQR) were shown.

Results: Metabolic risk was classified into four levels according to values of waist
circumference and serum triglycerides. The variables HDL-c, total cholesterol,
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subcutaneous fat and visceral fat showed differences for the different established risk
levels, with low discriminating capacity of abdominal fat for metabolic risk.
Conclusions: At the end of the first trimester of pregnancy, there is evidence of different
levels of unidentified metabolic risk, which support the hypothesis that their study
according to combined values of waist circumference and serum triglycerides, may reveal
associations with other metabolic indicators and with abdominal fat measured by
ultrasonography.

Keywords: metabolic risk; fats; biomarkers; waist circumference; hypertriglyceridemic

waist; pregnancy; risk, risk measurement.

Recibido: 08/05/2021
Aceptado: 11/11/2021

Introduccion

El estudio del riesgo metabdlico en adultos como resultado de la integracion de factores
como la dislipidemia, hiperuricemia, hipertension arterial sistémica, resistencia a la
insulina y obesidad puede ser relevante.) Se considera la adiposidad central abdominal
un factor principal, segun criterio reconocido por otros autores,®% aun cuando no esté
suficientemente estudiada su distribucion subcutanea e intrabdominal.

La gestacion es una condicionante especifica de riesgo metabdlico Unica en la mujer, el
cual se incrementa si existe ademas, aumento de la adiposidad abdominal.® La
concurrencia de ambas circunstancias y su identificacion oportuna le confiere un
inestimable valor por su caracter excepcional de riesgo modificable.

Diferentes autores han profundizado en los cambios que se producen en los estratos
superficial y profundo de la grasa subcutanea abdominal durante la gestacion y sus
implicaciones metabdlicas.® En este sentido, mediciones antropométricas, como la
circunferencia de la cintura (CC) han demostrado ser eficientes y consistentes en estudios
de adiposidad central.®” Valores iguales o superiores a 88 c¢m se correlacionan con
alteracion metabdlica mas precoz, a la vez que son esenciales para determinar el sindrome

metabolico (SM) y el fenotipo de cintura hipertrigliceridémica (CHTG). Basado en estos
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preceptos Da Rocha propuso una herramienta diagndstica sustentada en dos parametros
combinados: altos valores de CC con hipertrigliceridemia en ayunas.®

Se conoce también que mientras la CC elevada puede traducir niveles altos de insulina 'y
apolipoproteina B, los triglicéridos (TGC) altos traducen elevacion de particulas de
c-LDL pequefias y densas.®

No se dispone de juicios suficientes de las predicciones del riesgo metabdlico en el primer
trimestre del embarazo. Si bien la adiposidad visceral se reconoce como determinante en
el desarrollo del sindrome metabdlico, no estd aun completamente esclarecido el rol del
tejido adiposo abdominal, subcutaneo y pre peritoneal, en gestantes.?

La CHTG es una herramienta de evaluacion sistematica,® como indicador de riesgo
mayor, que pudiera enriquecerse en gestantes de peso adecuado al finalizar el primer
trimestre, con el conocimiento de otros niveles de riesgo, a partir de distintos valores de
la CC y triglicéridos (TGC) y de su posible asociacidn con los estratos de grasa abdominal
medidos por ultrasonografia, como nuevo referente anatémico indiscutible.

No han sido suficientemente estudiados los incrementos de la CC asociados a variables
metabolicas y de adiposidad abdominal en etapas tempranas del embarazo, por lo que se
decidid realizar esta investigacion con el objetivo de identificar el riesgo metabolico en
gestantes de peso adecuado al finalizar el primer trimestre del embarazo, desde una
perspectiva metodologica mas abarcadora.

Métodos

Se realiz6 estudio observacional, descriptivo transeccional en 526 gestantes
aparentemente sanas, del area de salud “Chiqui Gémez Lubian” de Santa Clara, Villa
Clara, Cuba, captadas con edad gestacional entre 12 y 14 semanas, entre los afios 2016 y
2020.

Variables estudiadas:
- Riesgo metabdlico, definido como la probabilidad de presentarse una condicion
de salud en las gestantes al finalizar el primer trimestre del embarazo, en la que
coinciden cambios metabolicos y antropométricos asociados a adiposidad central,

con posibles impactos sobre la homeostasis interna. Entre estos, los valores de la
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circunferencia de la cintura, triglicéridos séricos, asi como indicadores

bioguimicos y grasas abdominales.

La aplicacion de los criterios clasificatorios de riesgo de complicaciones metabdlicas por
obesidad central, establecidos por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), solo
considerados por valores de la CC,V no tendrian la fuerza de analisis suficiente por la
incapacidad de esta variable para discriminar los estratos de grasa y por ende sus
implicaciones metabdlicas; ademas de la heterogeneidad de su comportamiento en los
diferentes sujetos, razdén que sustenta la decision de trabajar con una escala de
clasificacion modificada que incluya, ademas, los valores de los triglicéridos séricos,

como Se muestra a continuacion:

e Sinriesgo: CC <80 cmy triglicéridos séricos < 1,7 mmol/L.
e Riesgo bajo: 80cm<CC<de88cmyTGL < 1,7 mmol/L.
e Riesgo incrementado: CC <80 cmy TGL > 1,7 mmol/L;
80ecm < CC<de 8 cmy TGC > 1,7 mmol/L;
CC>88con TGC < 1,7 mmol/L.
e Alto riesgo: CC > 88 cm con TGC > 1,7 mmol/L.

Variables bioquimicas:
e Glucemia. Valor de referencia en gestantes: > 4,4 mmol/L
e Triglicéridos séricos. Valor de referencia: > 1,7 mmol/L
e Acido Urico. Valor de riesgo: > 0,357 mmol/L
e Colesterol total. VValor de riesgo: > 5,2 mmol/L
e c-HDL. Valor de riesgo: > 1,3 mmol/L
e c-LDL. Valor de riesgo: < 3,88 mmol/L

El procesamiento de las muestras de la quimica sanguinea se realiz6 con equipo Hitachi

debidamente certificado por la institucién de salud. La c-LDL se calcul6 mediante la

ecuacion de Friedewald: (c-LDL = Colesterol total-(c-HDL+TGC/2,25).(1?
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Variables antropométricas y ultrasonogréficas:

e Circunferencia de la cintura (CC). Medida en cm con una cinta métrica
inextensible a nivel de la distancia media entre el reborde costal y la cresta iliaca,
al finalizar una espiracion normal. Al no conocerse puntos de corte de la CC en
gestantes, se decidié utilizar como referencia de normalidad los valores
establecidos para mujeres no gestantes (CC < 88 cm), y considerar un sesgo
minimo generado por las discretas diferencias de esta variable entre gestantes al
finalizar el primer trimestre del embarazo y no gestantes. El fenotipo de CHTG se
identifico segun los criterios de Da Rocha y otros.®

e Grasa subcutanea minima (GSC-mm). Medida por ultrasonido. Se realiza escaneo
longitudinal perpendicular a la piel, en el punto minimo entre esta y la linea alba,
a nivel del apéndice xifoide.™*®

e Grasa preperitoneal maxima (GPP-mm). Medida por ultrasonido en el punto
maximo entre la linea alba y el peritoneo que reviste la superficie hepética, por
detras de la pared abdominal anterior y a nivel del apéndice xifoideo, colocando
el transductor perpendicular a la piel.*4

e Grasa visceral (GV-mm). Medida por ultrasonido como la distancia existente
entre el borde interno del masculo recto abdominal al borde anterior de la cuarta
a quinta vértebra lumbar (Ls-Ls). Se coloca el transductor en la linea xifoumbilical

uno a dos centimetros por encima del ombligo.®®

Se aplicé el test de Kolmogorov - Smirnov para comprobar distribucién de las variables.
La normalidad de la distribucion de las variables condujo al anélisis estadistico a partir
de medianas y rangos intercuartilicos. Se utilizaron las pruebas de Kruskal Wallis y post
hoc de Dunn — Bonferroni.

Se realizo el andlisis de las curvas ROC (Receiver Operating Characteristic), con un nivel
de confianza del 95 %, para evaluar la capacidad discriminante de riesgo metabélico de
las grasas abdominales al finalizar el primer trimestre del embarazo.

La investigacion siguio los principios éticos de la Declaracion de Helsinki para las

investigaciones con seres humanos.®®
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Resultados

Segln se muestra en la siguiente tabla, no se identificaron gestantes sin riesgo. La mayor
frecuencia de las gestantes (312; 59,3 %) presentd riesgo bajo con CC entre 80 cm y 88
cmy TGL inferiores a 1,7 mmol/L. Un 6,8 % (36) presentd riesgo incrementado por CC
entre 80 cm y 88 cm con TGL iguales o superiores a 1,7 mmol/L; y un 29,8 % (157) con
riesgo incrementado por valores de la CC iguales o superiores a 88 cm y TGL inferiores
a 1,7 mmol/L; no hubo gestantes con CC menor de 80 cm y TGL iguales o superiores a
1,7 mmol/L. Solo un 4,1 % (21) presentd alto riesgo por CC igual o superior a 88 cmy

TGL iguales o superiores a 1,7 mmol/L (Tabla 1).

Tabla 1- Gestantes por niveles de riesgo metabdlico segun circunferencia de la cintura y
triglicéridos séricos

Riesgo metabdlico CC/Triglicéridos séricos N %
Sin riesgo CC<80yTGC<1,7 _ _
Riesgo bajo CC>80y<de88conTGC<17 312 59,3
Riesgo CC<88yTGC=>17 36 6,8
incrementado

CC>83yTGC<1,7 157 29,8

Riesgo alto CC>88yTGC=>1,7 (CHTG) 21 4,1

Total 526 100

En la siguiente tabla se observan los valores de las medianas y rangos intercuartilicos de
las variables de la quimica sanguinea por niveles de riesgo metabolico. Se constat6é un
incremento del valor de la mediana en particular para el &cido drico y el colesterol total,
segun se incrementa el riesgo metabdlico.

De igual forma se observaron valores maximos de glucemia de 4,5 mmol/L en gestantes
con riesgo incrementado por CC>88 cmy TGC < 1,7 y de 5,0 mmol/L en gestantes con
alto riesgo por CC > 88 cm y TGC > 1,7 mmol/L; de acido urico de 300 mmol/L en
gestantes de alto riesgo por CC > 88 cm y TGL > 1,7 mmol/L, y de colesterol total de 5,3
mmol/L en gestantes de alto riesgo por CC > 88 cm y TGC > 1,7 mmol/L (Tabla 2).
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Tabla 2 - Riesgo metabolico segun circunferencia de la cintura
y triglicéridos séricos por indicadores bioquimicos

Ri GSC GPP GV
iesgo
metabdlico cc/Tee Mediana
(IQR)
i 10,35 10,0 33,0
B0 ces 83]3:’31(23)0 LT | 78-1245 | (80-127) | (27.0-39,0)
12,85 10,2 37,2
ces 8?ny:§(§c = (9.3-14,45) (7.4-14,2) 28,5-427
Incrementado
13,7 10,60 38,00
cc= 85151{;%0 i (11,0-16,0) (8,7-12,6) (29,0 - 42,0)
14,0 11,6 40,0
Alto e (nginTrigf) L7 (11,6-160) | (100-127) | (357 -44,0)
Kruskal Wallis p=0,000 p=0,268 p=0,001

En la siguiente tabla se muestran los valores de las medianas y los rangos intercuartilicos
de las grasas abdominales por niveles de riesgo metabdlico. Se observan los valores mas
bajos de las medianas en la grasa preperitoneal (GPP; 10 mm), la que ademas mostré
valores practicamente estables entre los diferentes grupos de riesgo, la grasa subcutanea
le sigui6 en orden de frecuencia (GSC; 10,35 mm), y la visceral (GV; 33 mm) las que
exhibieron un incremento sostenido con los valores méas altos en el grupo de gestantes de
alto riesgo con cifras de 14,0 mm (GSC), 11,6 mm (GPP) y 40,0 mm (GV) (Tabla 3).
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Tabla 3 - Grasas abdominales segln los grupos de riesgo metabdlico

Riesgo CcC Glucemia Ac. Urico Colesterol c-LDL c-HDL
metabdlico y TGC total
Mediana
(IQR)
CC<88y
Bajo TGC<1,7 4,00 210,0 4,60 2,90 1,62
(n=312) (3,7-4,5) (0,182 - 0,281) (4,0-51) (2,42 - 3,32) (1,59 - 1,67)
CC<88y
TGC>1,7 4,10 252,0 5,0 2,82 1,61
(n=36) (3,9-4,4) (0,206 — 0,289) (4,0-5,6) (2,04 - 3,43) (1,52 - 1,66)
Incrementado
CC>88y
TGC<1,7 4,10 230,0 4,85 2,79 1,61
(n=157) (3,9-4,5) (0,188 — 0,297) (4,0-49) (2,41 -3,33) (1,54 - 1,65)
CC=>88y
Alto TGC>17 4,22 265,0 4,85 2,85 1,61
(n=§1) (4,2-5,0) (0,185 - 0,300) (4,4-53) (2,19-3,17) (1,57 - 1,64)
Kruskal Wallis p=0,165 p=0,454 p=0,000 p=0,301 p=0,040

Nota: Entre bajo riesgo y riesgo incrementado por CC > 88 y TGL < 1,7 (p=0,047), y entre bajo riesgo y alto riesgo (p=0,009).
Prueba post hoc de Dunn-Bonferroni para diferencias en los cruces dos a dos.

Grasa subcutanea (GSC). Entre bajo riesgo y riesgo incrementado por CC < 88 y TGL > 1,7 (p=0,049); Grasa preperitoneal (GPP).
Entre bajo riesgo y riesgo incrementado por CC > 88 y TGL < 1,7 (p=0,0001); y entre bajo y alto riesgo (p=0,0001). Grasa visceral
(GV). Entre bajo riesgo y riesgo incrementado por CC > 88 y TGL < 1,7 (p=0,047), y entre bajo riesgo y alto riesgo (p=0,009).
Los rangos intercuartilicos mostraron las menores amplitudes para la GSC en las
gestantes con bajo riesgo, para la GPP en las gestantes con riesgo incrementado y alto y

para la GV en las gestantes con alto riesgo.

La prueba de hipotesis Kruskal Wallis constatd diferencias para la GSC (p= 0,000) y la
GV (p=0,001). La prueba post hoc de Dunn-Bonferroni mostré diferencias para la GSC
entre las gestantes con bajo riesgo, con las de ambos subgrupos de riesgo incrementado
(p=0,049) (p=0,0001) y con las de alto riesgo (p=0,0001); para la GV entre las gestantes
con bajo riesgo y las gestantes de riesgo incrementado por CC>88 y TGC < 1,7 mmol/L
(p=0,047); asi como con las de alto riesgo (p=0,009). La GPP no presento diferencias
significativas entre los distintos niveles de riesgo metabolico.

El area bajo la curva ROC muestra la mejor area para la GSC abdominal con un valor de

0,687 seguida de la GV (0,676) y de la GPP (0,590), segun se muestra (Fig.).
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Fig. - Curvas ROC. Discriminacion del riesgo metabdlico en gestantes segln tipo de grasas
abdominales.

Discusion

El analisis del riesgo metabdlico en gestantes al finalizar el primer trimestre, revelé una
distribucion con valores de CC y TGC inferiores a los puntos de corte declarados, en las
cuales el riesgo fue bajo, hasta otras en las que uno de los dos indicadores fue igual o
superior al punto de corte correspondiente, considerado como riesgo incrementado.

Las gestantes en que ambos indicadores alcanzaron cifras iguales o superiores a los puntos
de corte respectivos y se identificaron como de alto riesgo, y son conocidas en la literatura
también como fenotipo cintura hipertrigliceridémica (CHTG).®

Haber ampliado los criterios clasificatorios de riesgo emitidos por la OMS,® con el
analisis conjunto de valores de CC y TGC séricos, permitio la estratificacion en cuatro
grupos de riesgo metabdlico en gestantes, al término del primer trimestre del embarazo,
con la inclusion en el andlisis de otros indicadores bioquimicos y antropométricos
evaluables durante el embarazo. Este resultado constituye un modesto aporte para un
mejor tamizaje del riesgo metabdlico, necesario, ademas, para orientar acciones de

prevencion tempranas, desde la atencion primaria de salud en aquellas gestantes de peso
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normal en las que este riesgo puede pasar inadvertido y desencadenar complicaciones en
el transcurso del embarazo.

Refuerzan esta valoracion los resultados de otros investigadores en diferentes contextos,
que estudiaron asociaciones de la CC, TGC seéricos, c-HDL c-LDL y grasas abdominales.
Tian y otros,*” en estudios recientes han encontrado valores de la CC y los TGL en
asociacion con las grasas abdominales medidas por ultrasonido y coincidencia entre
valores elevados de CC, TGC y GV evaluadas por ultrasonido.

Yu y otros,®® en 14 770 adultos chinos de ambos sexos encontraron fenotipo de CHTG
en 33,6 % de las mujeres no gestantes; resultados muy superiores a los de esta
investigacion realizada con una muestra mucho mas pequefia y solo en embarazadas con
diferentes caracteristicas étnicas.

Grundy,® reportd entre los criterios de riesgo caracteristicos del sindrome metabdlico,
ademas de la hipertension arterial y la hipertrigliceridemia, la hiperglucemia, el c-HDL
bajo y la obesidad abdominal. Estos resultados tienen puntos coincidentes con los del
presente estudio, en el que se encontraron distintos niveles de riesgo metabdlico, en
correspondencia con los valores de los TGC sericos y la obesidad abdominal seguin la
CC; con valores méaximos de glucemia y colesterol total y de &cido Urico y de c-LDL por
encima o cercanos al punto de corte, respectivamente, y valores minimos de c-HDL
cercanos a su punto de corte, en gestantes con alto riesgo metabolico, lo que constituye
una alerta de sindrome metabolico en etapas posteriores del embarazo.

Estudios locales también han investigado la CC en etapas tempranas de la gestacion, con
distintos IMC, para identificar adiposidad abdominal en gestantes adolescentes y
adultas.®® No asi hasta el presente, en la busqueda de riesgo metabdlico en edades
gestacionales de 12 y 13 semanas en condiciones de peso adecuado.

En este estudio fueron encontrados valores crecientes de la glucemia segin se
incrementaron la CC y los TGL séricos, resultado relevante si se tiene en cuenta que
glucemias superiores a 4,4 mmol/L en gestantes,®>?) son indicativas de riesgo de
diabetes gestacional. Es por ello que las gestantes clasificadas como de alto riesgo con
fenotipo de CHTG, presentan también riesgo de diabetes gestacional, que coincide,
ademas, con los valores mas bajos de la c-HDL en este subgrupo.

Un estudio transversal en 7661 mujeres coreanas, demostrd asociacion del fenotipo
CHTG con el colesterol total, c-HDL y c-LDL.#? Mohd y otros, al estudiar este fenotipo
en Malasia, lo declar6 como factor etiopatogénico de fuerza en el desarrollo de

intolerancia a la glucosa e hiperinsulinemia.®®
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El hallazgo de altos valores de CC con elevada glucemia basal en el presente estudio,
también tiene coincidencias con reportes de otros autores. 2%

Berker y otros en un estudio en EE.UU. encontraron en mujeres asociacion de la GV
medida por ultrasonido con el IMC y con la CC.%®

Estudios recientes han demostrado que tanto el tejido adiposo subcutaneo profundo como
el preperitoneal se asocian al sindrome metabolico y muestran una fuerte correlacién con
la mayoria de los factores de riesgo metabolico, a diferencia del tejido adiposo subcutaneo
superficial 2"

El hallazgo en gestantes de valores mas elevados de las grasas abdominales, aun con CC
similar, asociado a triglicéridos séricos iguales o superiores a 1,7 mmol/L enfatizan la
importancia de la evaluacion de las grasas abdominales, sobre todo visceral y subcutanea,
las que pueden complementar la interpretacion de los valores de CC y los TGC séricos,
en la busqueda precisa de gestantes de peso adecuado con riesgo metabdlico, al concluir
el primer trimestre de la gestacion. Apoya también esta observacién, el hecho que los
valores de la GSC fueron diferentes en los distintos grupos de riesgo, y que la GV marcé
diferencia entre las gestantes de bajo riesgo, riesgo incrementado y alto riesgo, mientras
que la GPP no exhibid diferencias entre las gestantes de los diferentes grupos de riesgo.
Aunque en esta investigacion no se estudio el tejido adiposo subcutaneo segln sus estratos
superficial y profundo, sino como un estrato Unico, fue revelado el rol potencial de esta
capa grasa al demostrar la mejor capacidad discriminante de riesgo metabdlico,
apreciacion que ha sido sustentada por estudios recientes que identifican el tejido adiposo
subcutaneo al inicio de la gestacion como predictor de los resultados adversos en la
misma.®

Los resultados del presente estudio aportaron evidencias de riesgo metabdlico no
identificado en gestantes de peso adecuado al concluir el primer trimestre del embarazo,
segun valores de CC y TGC; con diferencias en c-HDL, colesterol total, grasas
abdominales visceral y subcutanea a partir de niveles de riesgo metabolico en las
gestantes. Esto constituye una alerta importante para la prevencion del sindrome
metabolico en el embarazo, y apoya la hipotesis de que la determinacion del riesgo
metabolico en la gestacion debiera hacerse por combinacion de indicadores

antropomeétricos, ultrasonograficos y bioquimicos pertinentes.
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