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Estimado Director

La diabetes gestacional (DG) representa un importante desafio de salud publica por su prevalencia
creciente y su asociacién con complicaciones materno-fetales a corto y largo plazos.® El
diagnodstico actual, basado en la prueba de tolerancia oral a la glucosa (PTOG) entre las 24 y las
28 semanas identifica la enfermedad cuando ya esta establecida.® Esta carta tiene como objetivo
resumir y destacar la evidencia sobre diversos marcadores predictivos tempranos que podrian
permitir una estratificacion de riesgo y una intervencién preventiva mas oportuna, enfocandose
especialmente en el escenario de alto riesgo representado por la mujer con obesidad.

1. Marcadores bioquimicos tradicionales: la base validada

e Perfil lipidico primer trimestre: es el marcador tradicional con mayor solidez predictiva. La
elevacion de triglicéridos y un cociente TG/HDLc aumentado en el primer trimestre reflejan
insulinorresistencia temprana e inflamacién subclinica, son predictores independientes de DG,
especialmente en mujeres con obesidad.®

e Acido urico: su elevacion, incluso dentro de rangos considerados normales-altos, es un
marcador fisiopatolégico clave.® La hiperuricemia temprana se asocia no solo con mayor
riesgo de DG sino, de manera mas crucial, es un fuerte predictor de desarrollo de
preeclam(psi)a en esta poblacién, y actua como nexo entre la disfunciéon metabdlica y el dafio
vascular.®*

2. Marcadores inmunolégicos e inflamatorios: la nueva frontera (citometria de flujo)

La obesidad y la DG son estados de inflamacién crénica de bajo grado. La citometria de flujo
permite identificar una "firma inmunoldgica" predictiva:

e Desbalance linfocitario: la disminucién de células T reguladoras (Tregs: CD4+CD25+FOXP3+)
y la expansion de poblaciones proinflamatorias como las células Th1l7 (productoras de IL-17)
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conducen a un cociente Treg/Thl7 disminuido. Este desequilibrio, detectable en sangre
periférica, precede a la DG y correlaciona con su gravedad y riesgo de complicaciones.®

e Activaciéon mieloide: el aumento de monocitos intermedios/no clasicos (CD14+CD16+) y la
sobreexpresion de TLR4 en su superficie son marcadores de activacion inmunometabdlica.
Estas células son una fuente principal de citoquinas inflamatorias (TNF-a, IL-1B) que
perpetdan la insulinorresistencia.®

o Estrés oxidativo intracelular: la medicion de especies reactivas de oxigeno (ROS) en leucocitos
mediante sondas fluorescentes (DCFDA) cuantifica directamente el estrés oxidativo, un
mecanismo central en la patogénesis de la DG.®7"

3. Marcadores hematolégicos convencionales: utilidad limitada.®

e Hemograma: parametros como el recuento de plaquetas carecen de valor predictivo. Indices
derivados como el indice neutréfilo-linfocito (NLR) han mostrado asociacién en estudios, pero
su sensibilidad y especificidad son bajas para ser usados de forma aislada.

e Coagulograma: refleja una consecuencia (estado hipercoagulable) mas que un predictor. Un
aumento del fibrinbgeno y acortamiento del tiempo de protrombina son hallazgos asociados a
la DG establecida, utiles para valorar riesgo trombético, no para predicciéon temprana.®

La DG, particularmente en el contexto de obesidad, es un trastorno de origen multifactorial en el
que la inflamacion y la disfuncién inmunolégica juegan un papel precoz.®® Mientras los
marcadores tradicionales (perfil lipidico, acido Urico) ofrecen una herramienta valida y accesible
para la estratificacion de riesgo en la practica clinica actual, los marcadores inmunolégicos
avanzados obtenidos por citometria de flujo representan el futuro de la Medicina predictiva y
personalizada.

Se propone un modelo integrado de evaluaciéon temprana (primer trimestre) en mujeres de alto
riesgo que combine:

1. Marcadores clinicos: indice de masa corporal (IMC), antecedentes

2. Marcadores bioquimicos tradicionales: perfil lipidico, acido urico

3. Marcadores inmunoldgicos de investigacion (en centros especializados): fenotipado de
subpoblaciones linfocitarias (Treg/Th17) y mieloides (monocitos CD16+).

Este enfoque permitiria identificar a las mujeres con mayor riesgo fenotipico de DG y sus
complicaciones y dirigir recursos e intervenciones preventivas (dieta, ejercicio, posible
metformina) de forma mas eficiente, con el objetivo ultimo de mejorar los resultados perinatales y
la salud metabdlica futura de la madre y su descendencia.
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