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Diabetes mellitus gestacional como factor asociado a depresion posparto: revision
sistematica

Amanda Lizbeth Guaraca Mufnoz, German Emilio Flores Barrera

Universidad Catolica de Cuenca, amanda.guaraca@est.ucacue.edu.ec

Resumen

La diabetes mellitus gestacional (DMG) y la depresion posparto (PPD) son consideradas
problemas de salud publica con repercusion materno-infantil por las altas tasas de
prevalencia reportadas del 15,6 y 19,8%, respectivamente, encontrandose una asociacion
entre ambas en diferentes estudios. El objetivo de esta revision sistematica fue analizar
toda la evidencia cientifica para determinar la asociacion reportada entre la DMG y la
PPD. La busqueda bibliogréfica se realiz6 en las bases de datos biomédicas PubMed,
Scopus y Web of Science para seleccionar estudios observacionales. Se observo que 17
de 24 estudios que incluyen 8 cohortes y 9 estudios transversales, indicaron que existe
asociacion entre diabetes mellitus gestacional y depresion posparto con rangos
estadisticos de ORa entre 1,56 a 2,12 con un indice de confianza del 95%. Por lo tanto,
los hallazgos determinan que la mayor cantidad de estudios analizados indica que existe
asociacion entre la DMG y la DPP, por lo que respaldan integrar el tamizaje y seguimiento

de salud mental en mujeres con DMG, priorizando subgrupos de mayor vulnerabilidad.

Palabras clave: diabetes mellitus gestacional, depresion posparto, factor de riesgo, salud

materna

0%



Gestational Diabetes Mellitus as a Factor Associated with Postpartum Depression.: A

Systematic Review

Abstract

Gestational diabetes mellitus (GDM) and postpartum depression (PPD) are considered
public health problems with maternal-infant impact due to the high prevalence rates
reported for each condition (15.6% and 19.8%, respectively), with an association found
in different studies. This systematic review aimed to analyze all scientific evidence to
determine the reported association between GDM and PPD. The bibliographic search was
conducted in the biomedical databases PubMed, Scopus, and Web of Science to identify
observational studies. It was observed that 17 out of 24 studies, including 8 cohort studies
and 9 cross-sectional studies, indicated an association between gestational diabetes
mellitus and postpartum depression, with adjusted odd ratios (aORs) ranging from 1.56
to 2.12 with a 95% confidence interval. Therefore, the findings determine that most of
the studies analyzed report an association between GDM and PPD; thereby supporting
the integration of mental health screening and follow-up care for women with GDM,

prioritizing more vulnerable subgroups.

Keywords: gestational diabetes mellitus, postpartum depression, risk factor, maternal

health
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CAPITULO 1. Introduccién y problematica

La diabetes mellitus gestacional (DMG) y la depresion posparto (DPP) son problemas de
salud publica por su alta prevalencia de 15,6 y 19,8%, respectivamente (1,2). En recién
nacido, la exposicion intrauterina a hiperglicemia se asocia con adiposidad infantil, alta
tolerancia a la glucosa, mayor riesgo de obesidad y mas trastornos metabodlicos que
incluso pueden aparecer en etapas posteriores (3,4). Segin la Organizacion Mundial de
la Salud, la hiperglucemia durante el embarazo establecida como DMG afecta a una de
cada seis mujeres en el posparto, aproximadamente 21 millones al afio a nivel mundial
(5). La Federacion Internacional de Diabetes establece que la DMG es un problema
sostenido y creciente en regiones de niveles bajos de ingresos y que la mayor prevalencia
es en mujeres menores de 30 afios (6). La Organizaciéon Panamericana de Salud indica
que mas de 112 millones de adultos viven con diabetes y las tendencias ascendentes en
factores de riesgo como obesidad, sobrepeso, sedentarismo e hipertension incrementan el
riesgo de desarrollar hiperglucemia en el embarazo (7). En Sudamérica, estudios
nacionales en Brasil y Perti muestran prevalencias de DMG entre 14 y 16%, lo que
refuerza la magnitud del problema (8,9). En Ecuador, el Gltimo reporte del Ministerio de
Salud determina que la DMG se ubica como una de las principales causas de mortalidad
materna, con el 0,75% de defunciones a 2022 (10). Ademés de las complicaciones
perinatales que pueden generarse por la DMG, se inicia con un curso cardiometabolico
adverso que puede causar dificultades a mediano plazo, incluso la DMG se considera de
alto riesgo para el desarrollo de DM tipo 2 en los afios posteriores al parto. Las
estimaciones establecen que el riesgo es de 10 veces frente a mujeres sin DMG, por lo
que, diversas organizaciones como la Asociacion Americana de Diabetes han recalcado

la importancia en el tamizaje y seguimiento en el embarazo y periodo posparto (11,12).

En varios paises se recomienda que parte del control posparto de mujeres con DMG sea
relacionado a la salud mental y trastornos que pueden aparecer en la fase perinatal. Uno
de estos trastornos de mayor preocupacion es la depresion posparto (PPD) por su alta
prevalencia y por el impacto que genera en la madre y en su el recién nacido. Un
metaanalisis global determina que alrededor de 15% de mujeres presentan PPD, y aunque
existen variaciones entre regiones y métodos diagndsticos, la prevalencia de este trastorno
es preocupante (13). La OMS determind que alrededor del 13% de puérperas presentan
trastornos mentales, principalmente depresion (14). En Ecuador, un estudio transversal

realizado en Quito encontr6 que existe el 17,6% de probabilidad de desarrollar depresion



posparto y que principalmente se asocia a factores psicosociales y obstétricos, por lo que
se recomendd dar mayor valor a la implementacion del diagnostico de PPD dentro del
tamizaje sistematico (15). La PPD dificulta el cuidado materno, el cuidado del neonato,
dificulta la lactancia y el contacto entre madre e hijo e incluso se asocia a peores
desenlaces del desarrollo infantil, donde radica la importancia de su prioritaria y rapida

deteccion e integracion al cuidado materno-infantil (14).

Desde la perspectiva patogénica se conoce que la DMG y la PPD pueden coexistir e
interactuar principalmente a través de vias inflamatorias, metabolicas, hormonales y
psicosociales (16,17). La DMG se desarrolla por la resistencia a la insulina provocada por
el embarazo, mediada en gran medida por las hormonas placentarias y los cambios
esteroideos como el cortisol, progesterona y lactdgeno placentario. En algunas mujeres
deja un estrés residual en las células B, una desregulacién metabolica y una inflamacion
de bajo grado que persiste tras el parto. Este entorno inflamatorio-metabolico es
bioldgicamente relevante para la DPP, que se ha relacionado con una senalizacion
proinflamatoria intensificada, la activacion de la via de la kynurenina que desvia el
triptofano de la sintesis de serotonina hacia metabolitos neuroactivos y la activacion
inmunitaria relacionada con el inflamasoma (18). Paralelamente, el periodo posparto
implica un importante desequilibrio neuroendocrino y la desregulacion del eje
hipotalamo-hipoéfisis-suprarrenal (HPA), con una alteracion de la produccion de
glucocorticoides y de la respuesta al estrés, junto con alteraciones de niveles de serotonina
que se destacan en la fisiopatologia de la DPP y estdn respaldadas por evidencia
preclinica. En conjunto, la DMG amplifica la inflamacion sistémica y la sefializacion del
estrés neuroendocrino y durante el periodo posparto genera una inestabilidad hormonal y
puede aumentar la vulnerabilidad a los sintomas depresivos a través de vias
inmunocerebrales y la desregulacion del eje HPA/monoamina, mientras que la carga
psicosocial relacionada con el manejo de un embarazo de alto riesgo puede intensificar

aun mas esta susceptibilidad biologica (19-21).

Se han reportado varios datos epidemioldgicos que asocian a ambas variables e indican
que existe 42% mas de riesgo de desarrollar DPP en pacientes con DMG (22) o que el
18,92% de mujeres con DMG son diagnosticadas con DPP (23). La asociacion entre estas
dos patologias ha sido investigada en varios estudios para determinar factores de riesgo
que puedan ser evaluados y tratados en la fase perinatal y posparto (24,25). En un contexto

donde existe una alta prevalencia de DMG vy la relevancia clinica y social de la PPD que
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determina complicaciones en la madre y el hijo recién nacido, es necesario analizar y
sintetizar la evidencia existente que asocie la DMG y la PPD en estudios comparativos,
ademas del analisis de factores que puedan influenciar en esta relacion como antecedentes
de depresion, IMC, comorbilidades, estatus socioeconémico, entre otros. Si la DMG se
ha reportado como factor de riesgo de PPD con suficiente evidencia de estudios, se podria
estratificar el tamizaje y priorizar intervenciones en mujeres que sean mas vulnerables.
En la salud mental, la determinacién pronta de DMG permitiria prevenir episodios de
DPP o reducir su severidad mediante intervenciones psicosociales y psicoldgicas para
cuidar el vinculo madre-hijo, la salud mental de la madre y el desarrollo infantil del recién
nacido. Ademas, se incrementaria la importancia de inversion en el tamizaje y
determinacion de DMG en embarazadas, favoreciendo al diagnostico oportuno,
habilitando intervenciones preventivas y reforzando la insistencia en el cuidado clinico y

mental de la madre.

En base a lo abordado anteriormente, se establecid la pregunta de investigacion y los

objetivos:
(Cual es la asociacion o relacion entre la DMG y la depresion posparto?
Objetivos

Objetivo general: Evaluar la evidencia cientifica disponible sobre la asociacion entre la
DMG y el riesgo de desarrollar depresion posparto, mediante una revision sistematica de

estudios observacionales y clinicos publicados en los tltimos cinco afos.
Objetivos especificos:

1. Evaluar de forma critica la calidad metodoldgica y el riesgo de sesgo de los
estudios incluidos, ademas de la consistencia y heterogeneidad de los hallazgos
empleando las guias de National Institutes of Health (NIH) para estudios
observacionales y la herramienta Cochrane ROB-1.

2. Detallar el riesgo de desarrollar depresiéon posparto (DPP) en pacientes con
diabetes mellitus gestacional (DMG).

3. Describir factores asociados o determinantes de la salud que influyan en esta

relacion.



CAPITULO 2. Marco Teérico

DGM

La DMG es la intolerancia a la glucosa que es diagnosticada durante el embarazo y se
sustenta y relaciona a la fisiopatologia de la gestacion, lo que se determina como la
resistencia a la insulina mediada por hormonas relacionadas al proceso de embarazo como
las placentarias y a cambios inflamatorios que elevan la demanda de secrecion de células
beta y desencadenada cuando la compensacion de dichas células es insuficiente,
generando hiperglucemia con impacto a nivel materno y fetal (26). La hiperglucemia
gestacional se ha asociado con eventos adversos como macrosomia, hipoglucemia
neonatal, preeclampsia, parto por cesarea, distocia de hombros, ingreso a UCI neonatal e
incluso se ha determinado que el inicio temprano de DMG puede conllevar riesgos

perinatales con mayor probabilidad que el inicio tardio (27,28).
Diagnéstico de DMG

Este tipo de diabetes se diagnostica segun la region en la que se esté la embarazada y de
la guia que usen las distintas entidades de salud. Por ejemplo, organizaciones como la
IADPSG, OMS y FIGO establecen que se debe realizar una OGTT (29). La ADA
establece una estrategia de diagnostico de dos pasos, con tamizaje con carga de glucosa
(30). En distintas regiones también se ha definido como tamizaje temprano la evaluacion
antes de las 24 semanas en mujeres con alto riesgo, que tengan sobrepeso, obesidad, DMG
previa, glucosa alterada y otras comorbilidades (12). A largo plazo, las mujeres con
antecedente de DMG presentan riesgos elevados (7 a 10 veces en comparacion con grupos
control) de desarrollar DM tipo 2, enfermedades cardiovascular y sindrome metabdlico

en afios siguientes (31,32).
Epidemiologia, tratamiento y prevencion

A nivel mundial, la DGM afecta a uno de cada seis recién nacidos con sus madres segun
la OMS (5) y segtn la FID se estima que 19,7% de embarazadas tienen hiperglucemia,
de las cuales al menos el 79% son diagnosticadas con DMG y el 43,5% de casos se
detectan en mujeres menores de 30 afios (6). Ademas, la diabetes figura como una de las
enfermedades con mas diagndstico y un gasto sanitario que supera 1 billon de dolares al

afio (33). En el desarrollo de DGM, los factores de riesgo de alta importancia son el



sobrepeso u obesidad, edad materna avanzada, antecedentes familiares de DM tipo 2 o de

DMG, macrosomia, sedentarismo, malos habitos alimenticios y origen étnico (34,35).

El tratamiento para DGM debe enfocarse en tres metas principales: controlar la glucemia
gestacional, evitar hipoglucemias y prevenir la diabetes tipo 2 posparto (36). Si estas
medidas son insuficientes, es importante iniciar con la administracién de insulina (32),
metformina o gliburida (aunque son menos recomendados porque pueden traspasar la
placenta y pueden generar hipoglucemia neonatal) (12). Pero varios estudios respaldan
que la prevencion de la DGM se enfoca principalmente en intervenciones en el estilo de

vida en etapas tempranas (37,38).
Depresion perinatal y posparto (PPD)

La depresion perinatal y posparto comprende episodios de depresion que inician con el
parto y se mantienen dentro del primer afio posparto, estd ampliamente asociada a
consecuencias sobre la madre, la lactancia, el vinculo con el recién nacido y el desarrollo
infantil. A nivel mundial, la OMS estima que al menos 10% de gestantes y 13% de
puérperas presentan algun tipo de trastorno mental, principalmente depresion e incluso se

conoce que las cifras son mas altas en paises con ingresos bajos y medianos (14,39).
Diagnéstico de depresion posparto

Para diagnosticar PPD los criterios clinicos deben asociar la existencia de un episodio
depresivo especificamente en etapa posparto que es caracteristico de estado de animo
deprimido, anhedonia, impacto a nivel funcional y sin la accién de sustancia u otras
condiciones que pudieran desencadenar episodios similares. La DSM-5 establece a la
depresion posparto como un trastorno depresivo mayor y para el diagndstico se requiere
la existencia de cinco o mas sintomas durante 2 semanas: gran parte del dia con estado
deprimido, marcada pérdida de interés en las actividades cotidianas, disminucién o
aumento del apetito, fatiga, pérdida de energia, inutilidad o culpa, menor concentracion,

insomnio, pensamiento de muerte (39,40).

Para estandarizar el diagndstico y diferenciar la PPD de otros tipos de depresion, se han
elaborado ciertos instrumentos como la EPDS (41), PHQ-9 (42), BDI-Il y HADS (43,44)
y PDSS diseniada especificamente para el posparto (45).



Epidemiologia, tratamiento y prevencion de depresion posparto

Aunque existen pocos estudios sobre la PPD, se estima que a nivel global 1 de cada 5
mujeres han presentado trastornos de depresion posparto (46,47). En el tratamiento de la
PPD se pueden aplicar terapias cognitivo-conductual (TCC) e interpersonales (TIP) como
primera linea con eficacia demostrada, ademas son recomendables de forma preventiva
para todas las mujeres embarazadas con alto riesgo y en la fase de posparto (48). Por otro
lado, en la farmacoterapia se recomiendan los ISRS y los moduladores de GABA-A
(49,50). Ademas del tratamiento, las guias de psiquiatria recomiendan enfatizar en la
prevencion de la PPD y recomiendan ofrecer o derivar a consejeria preventiva a gestantes

y puérperas con mayor riesgo de depresion perinatal (48).



CAPITULO 3. Metodologia

Diseiio del estudio

Esta revision sistematica se realizd conforme a los lineamientos de las guias PRISMA

2020 y se utilizo el gestor bibliografico Mendeley.

Criterios de elegibilidad

PICO (Poblacion, Intervencion, Comparacion y Outcome):

Poblacion (P): mujeres en periodo de posparto

Intervencion (I): diagnostico de DMG

Comparacion (C): mujeres en periodo de posparto sin diagnostico de DMG
Outcome (O): depresion posparto definida segun escalas validadas

En base a lo anterior, se establecieron los criterios de inclusion y exclusion:

Criterios de inclusion

- Estudios publicados en los idiomas de espaiiol e inglés.

- Estudios publicados en los ultimos 5 afios.

- Estudios que reporten diagnosticos de DMG empleando pruebas estandarizadas
como [ADPSG o Carpenter-Coustan y de depresion como EPDS, PHQ-9, CES-D
y diagnosticos clinicos.

- Estudios observacionales (casos y controles, estudios transversales y cohortes).

Criterios de exclusion

- Estudios publicados en idiomas diferentes al espafiol e inglés.

- Estudios con datos e informacion incompleta.

- Estudios que no reporten datos de ambas variables (DMG y depresion posparto).
- Estudios que reporten datos fuera del periodo de posparto (maximo 12 meses

después del parto).



- Revisiones narrativas, revisiones sistematicas, ensayos in vitro, ensayos in vivo,
cartas al editor, protocolos, casos unicos, documentos no publicados en revistas

cientificas.

Fuentes de informacion

En esta revision sistematica se empled en las busquedas bibliograficas las fuentes de
informaciéon PubMed (cobertura de investigaciones biomédicas y de salud publica),
Scopus (base de datos multidisciplinaria que incluye investigaciones en ciencias de la
salud) y Web of Science (plataforma que abarca articulos revisados por pares en diversas
disciplinas). En este trabajo de revision sistematica se incluyeron tinicamente los estudios
de los ultimos 5 afos (2020-2025) para garantizar que la informacion y evidencia

recopilada sea actual.

Estrategia de busqueda

En la estrategia de busqueda se emplearon palabras clave en inglés basada en los términos
MeSH combinados con conectores boleanos (and, or). La ecuacion de busqueda en las

tres bases de datos fue la siguiente:

("gestational diabetes mellitus" OR "diabetes, gestational" OR GDM) AND ("postpartum

depression" OR "perinatal depression" OR "postnatal depression")

Seleccion de estudio

El proceso de seleccion de estudios siguidé un flujo sistematico y estructurado para
garantizar la inclusion de estudios relevantes y de alta calidad. El proceso inicid con la
fase de identificacion donde se registrd todos los resultados encontrados en cada base de
datos y se procedio a la eliminacion de duplicados. Adicionalmente, se aplicaron los
demas criterios de exclusién y se eliminaron los registros con idiomas diferentes al
espanol e inglés, con afios fuera del rango establecido y tipo de publicaciones que no eran

estudios observacionales.

Proceso de extraccion de datos

El proceso de cribado inicid con el analisis de titulos y resumenes de los estudios

restantes. Luego se continu6 con la fase de elegibilidad donde se revisé todo el texto de



los estudios y se confirm6 su cumplimiento con los criterios de inclusion y exclusion. En
la fase final se incluyeron todos los estudios de los cuales se analizd y se extrajo la
informacion que se reportd en la revision bibliografica Toda la documentacién empleada

en la revision sistematica fue gestionada mediante el software Mendeley.

El manejo de los datos se realizé con un enfoque cualitativo y descriptivo. Primero se
extrajo para cada estudio las caracteristicas de la poblacion, el momento de evaluacion
(embarazo y/o periodos posparto), las pruebas empleadas para diagnosticar la diabetes
mellitus gestacional (criterios y procedimiento) y las escalas utilizadas para depresion
perinatal/posparto (instrumento y punto de corte), asi como las medidas de frecuencia
(prevalencia/incidencia) y de asociacion reportadas (OR, RR, HR y otras). Luego se
determind la valoracion integral de la evidencia disponible, ponderando la calidad
metodologica y el riesgo de sesgo previamente evaluados (NIH y ROB-1) para sustentar

la validez y confiabilidad de las conclusiones.

Evaluacion de calidad

Se realiz6 un analisis detallado de cada estudio incluido para determinar su nivel de
calidad metodologica y su riesgo de sesgo y estos juicios se presentaron en el apartado de
resultados de la revision. La calidad de la metodologia se evalud en todos los estudios

con la herramienta del NIH denominada “Quality Assessment Tool for Observational

Cohort and Cross-Sectional Studies” disponible en https://www.nhlbi.nih.gov/health-

topics/study-quality-assessment-tools, asignando una calificacion con justificacion

explicita segun claridad de la pregunta, definicion y seleccion de la muestra, validez y
confiabilidad de las mediciones de exposicion y desenlace, control de factores de
confusion, temporalidad, seguimiento y manejo de pérdidas, asi como suficiencia del

tamafio muestral (51).

De manera complementaria, el riesgo de sesgo se juzgd con la herramienta Cochrane
ROB-1 disponible en

https://www.evidencia.org.ar/index.php/Evidencia/article/view/7024#title-2,

examinando los dominios que incluye esta herramienta. Este enfoque por dominios
permiti6 sustentar conclusiones validas y comparables, basadas en estudios de alta

calidad. (52).


https://www.nhlbi.nih.gov/health-topics/study-quality-assessment-tools
https://www.nhlbi.nih.gov/health-topics/study-quality-assessment-tools
https://www.evidencia.org.ar/index.php/Evidencia/article/view/7024#title-2

Medidas de efecto

En la relacion establecida entre ambas variables se describi6 los valores reportados que

estiman el riesgo como OR, RR, HR y otros.

Sintesis de resultados

Para el reporte de resultados se desarrollo una sintesis narrativa para identificar patrones,
tendencias y discrepancias en la relacion entre DMG y depresion, organizando los
hallazgos por ejes tematicos y factores adicionales que pudieran influir como edad, IMC,
control glucémico, apoyo social, lactancia o suefio. Los resultados contradictorios se
analizaron para determinar las diferencias en los criterios/instrumentos, las variables de
ajuste y otras limitaciones metodologicas. La informacion sobre la calidad metodolégica

y el riesgo de sesgo se tabulo y se describio textualmente.

Se realizo las busquedas en las bases de datos biomédicas PubMed, Scopus y Web of
Science y se recuperaron 658 estudios. En la etapa inicial de identificacion, se eliminaron
334 registros por estar duplicados, en idiomas distintos al espafol e inglés, con mas de 5
afios de publicacion y que sean otro tipo de estudios, quedando un total de 324 articulos
unicos para evaluarlos en la fase de cribado. Durante el proceso de cribado se excluyeron
276 articulos por no cumplir con los criterios de inclusion y se eligieron 48 articulos para
la siguiente fase. Posteriormente, en la fase de idoneidad se excluyeron 24 articulos y al
final se incluyeron 24 estudios para el andlisis de texto completo. En la Figura 1 se puede
observar el diagrama de flujo PRISMA, donde se detalla cada una de las fases del proceso

de seleccion de estudios.
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Figura 1. Diagrama de Flujo PRISMA
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CAPITULO 4. Resultados

Este trabajo inicid con la evaluacion de la calidad metodolégica y riesgo de sesgo que se

resume en la Tabla 1.

Tabla 1. Evaluacion de la calidad metodoldgica y el riesgo de sesgo de cada estudio

Ne Calidad .
articulo Autores metodoldgica Riesgo de sesgo
1 Tan et al. 8 MEDIA 6 BAJO
2 Zuti¢ et al. 11 ALTA 5 MEDIO
3 Yamada et al. 11 ALTA 7 BAJO
4 Singh et al. 9 ALTA 7 BAJO
5 Shuffrey et al. 9 ALTA 7 BAJO
6 Li et al. 8 MEDIA 5 MEDIO
7 Karna et al. 8 MEDIA 5 MEDIO
8 Dogan et al. 8 MEDIA 6 BAJO
9 Gilbert et al. 11 ALTA 6 BAJO
10 Healy et al. 7 MEDIA 5 MEDIO
11 Yu et al. 9 ALTA 6 BAJO
12 Bjorvang et al. 8 MEDIA 6 BAJO
13 Quansah et al. 11 ALTA 7 BAJO
14 Vanlaer et al. 8 MEDIA 5 MEDIO
15 Ohene-Agyei et al. 8 MEDIA 5 MEDIO
16 Rayport et al. 9 ALTA 6 BAJO
17 Alzarooni et al. 10 ALTA 6 BAJO
18 Ohene-Agyei et al. 11 ALTA 6 BAJO
19 Huynh et al. 10 ALTA 6 BAJO
20 Fatimah 9 ALTA 6 BAJO
21 Sandhya et al. 7 MEDIA 5 MEDIO
22 Munda et al. 9 ALTA 5 MEDIO
23 Napoli et al. 10 ALTA 6 BAJO
24 Wang y Quan 9 ALTA 6 BAJO

Fuente: Elaboracion propia

En la evaluacion de calidad metodologica segun los 14 criterios de NHI, predominé un
perfil entre medio y alto. En la mayoria de los estudios se identificé una pregunta u
objetivo explicito, poblacion definida y una medicion consistente de la exposicion, dado
que la DMG se estableci6 con procedimientos clinicos habituales (por ejemplo, OGTT o
criterios estandarizados) y, en los disefios de cohorte, la exposicion se determiné antes de
la medicion del desenlace. También fue frecuente el uso de instrumentos de tamizaje para
depresion con aplicacion uniforme (EPDS, CES-D u otros), lo que contribuye a la validez

interna. Las principales limitaciones en los estudios se centraron en el seguimiento, el

12



cegamiento de evaluadores, la evaluacion de exposicion y la justificacion del tamafio de

la muestra (Figura 2).

Figura 2. Evaluacion de la calidad
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Respecto al riesgo de sesgo segun los 7 dominios de ROB-1, el patron global se ubico

entre bajo y medio. El componente mejor resuelto fue la medicion de la exposicion, pues

el diagnostico de DMG suele basarse en pruebas clinicas o registros, reduciendo el riesgo

de clasificacion erronea diferencial. En cambio, los dominios con mayor probabilidad de

sesgo fueron confusion y seleccion, especialmente en estudios transversales con muestreo

por conveniencia o en cohortes con pérdidas diferenciales, donde la comparabilidad entre

grupos puede verse afectada (Figura 3). Ademas, al ser frecuente el uso de escalas auto

informadas para depresion, se mantiene un riesgo intermedio de sesgo de informacion,

aun cuando los instrumentos estén validados y aplicados de forma estandarizada.
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Figura 3. Representacion grafica del riesgo de sesgo
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En términos interpretativos, este perfil de calidad mayoritariamente medio-alta y sesgo
bajo-medio respalda que los resultados son utilizables para sintesis, pero aconseja lecturas
prudentes cuando el ajuste de confusores fue limitado, cuando la ventana posparto fue
heterogénea o cuando el desenlace se midié solo como puntuacion sin umbral clinico.
Para fortalecer la evidencia futura, conviene priorizar cohortes con seguimiento completo,
modelos con ajuste explicito (edad, IMC, antecedentes de salud mental, variables
socioeconomicas y apoyo social), y reportes desagregados de prevalencias y efectos por
subgrupos, de modo que la asociacion DMG-DPP pueda estimarse con mayor

consistencia entre contextos.

Entre los 24 estudios analizados, 13 correspondieron a estudios de cohorte prospectiva, 2
fueron de cohorte retrospectiva, 7 fueron transversales y 2 son ensayos clinicos
aleatorizados lo que recalca la variedad metodoldgica incluida en esta revision

sistematica.
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CAPITULO 5. Discusién y conclusiones

Después de revisar la evidencia actual se encontrd una asociacion entre la DMG y la DPP
sustentada en la siguiente evidencia. En los 24 estudios incluidos, los resultados sobre la
asociacion DMG y DPP fueron heterogéneos porque 17 estudios sefialaron una asociacion
positiva (significativa o no significativa), mientras que 7 no encontraron ninguna
asociacion o indicaron un efecto inverso o nulo. Las estimaciones del efecto comunicadas
oscilaron entre asociaciones pequefias o nulas (aOR 0,795; RR 0,84) y aumentos
moderados de las probabilidades (aOR ~1,85-2,12), observandose el mayor efecto

cuando la DMG coexistia con la depresion prenatal (OR 7,38).

De los estudios con asociacion positiva, se han aportado pruebas estadisticas directas de
una asociacion positiva entre la diabetes gestacional y los casos de depresion posparto.
Tan et al. realizaron un estudio transversal en China en 2021-2022 e informaron de una
mayor frecuencia de depresion posparto en la DMG frente a la no DMG (34,6 % frente a
17,4 %) y de una fuerte asociacion bruta (OR 6,701), persistiendo la asociacion tras el
ajuste (aOR 1,854; IC del 95 %: 1,027-2,681) (53). Singh et al. observaron proporciones
de depresion posparto del 14,6 % (DMG) frente al 9,1 % (sin DMG), con estimaciones
ajustadas direccionalmente positivas (RR 1,56; IC del 95 %: 0,61-6,16; p =0,35; también
se inform6 como OR ajustado 1,56; IC del 95 %: 0,62-3,91), en una cohorte prospectiva
realizada en la India entre 2018 y 2019. Bjorvang et al. realizaron una cohorte prospectiva
en Suecia entre 2009 y 2018 y encontraron depresion posparto en el plazo de un afio en
el 40,6 % de las mujeres con DMG frente al 24,9 % sin diabetes en el embarazo, con una
asociacion bruta significativa (OR 2,07; IC del 95 %: 1,02-4,20; p = 0,045) y una
estimacion ajustada atenuada (OR ajustado 2,12; IC del 95 %: 0,97-4,65; p = 0,10)
(54,55). Shuffrey et al. realizaron una cohorte prospectiva en EE. UU. En 2022 y
determinaron que el mayor efecto se producia cuando la DMG coexistia con la depresion
prenatal (OR 7,38; IC del 95 %: 4,05-12,94), mientras que la DMG por si sola mostraba
una asociacion menor y no significativa (OR 1,28; IC del 95 %: 0,75-2,09) (25).

Por el contrario, varios estudios sefialaron asociaciones nulas, pequenas o limitadas a
determinados subgrupos entre la diabetes gestacional y los resultados de depresion
posparto. En Croacia, durante 2022 y 023, Zuti¢ et al., realizaron una cohorte prospectiva

y determinacion que la asociacion general no fue estadisticamente significativa (B =0,12;
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p = 0,142), mientras que se observo una asociacion significativa entre las mujeres con un
IMC normal antes del embarazo (f = 0,22; p = 0,023), pero no entre aquellas con
sobrepeso u obesidad (B =—0,03; p=0,837) (56). En el estudio de Yamada et al., realizado
en Japon durante 2020 y 2022, las tasas de depresion posparto fueron similares entre los
grupos a las 2 semanas (9,6 % frente a 11,2 %) y a las 4 semanas (6,5 % frente a 8,5 %),
con odds ratios brutos inferiores a 1 (OR = 0,75 a las 2 semanas; OR = 0,67 a las 4
semanas), lo que indica que no hay evidencia de un mayor riesgo en el grupo con DMG
en estos primeros momentos. De manera coherente, Li et al. informaron de una asociacion
ajustada casi nula (aOR = 0,795) en su cohorte prospectiva realizada en China en 2019
(58). En EE. UU. durante 2020 y 2023, Healy et al., realizaron una cohorte retrospectiva
reportando que las estimaciones brutas sugirieron mayores probabilidades/riesgos en el
grupo con DMG (OR = 2,12; RR = 1,91), pero la comparacion no alcanzd significacion
estadistica (62). Por ultimo, Ohene-Agyei et al. informaron de una estimacion del riesgo
inferior a 1 (RR = 0,84), lo que también concuerda con la ausencia de un mayor riesgo
posparto en su cohorte prospectiva realizada en Nueva Zelanda durante 2015y 2018 (57—
60). En conjunto, estos resultados muestran que, junto con los hallazgos positivos, la
literatura incluye estimaciones nulas e inversas, lo que pone de relieve que las
asociaciones observadas dependen de la estructura de los subgrupos, el momento posparto

y el grado de ajuste de las covariables.

Finalmente, la tabla sugiere un marco de factores asociados que probablemente modulan
el riesgo de DPP en el contexto de DMG: marcadores metabolicos y control glucémico
(HbATc, triglicéridos), condiciones obstétricas y neonatales (peso neonatal bajo), historia
de salud mental (depresion previa), apoyo social y determinantes socioeconomicos, asi
como variables antropométricas (IMC). Estos patrones aparecen con matices en distintos
estudios y apuntan a una implicacion practica: el abordaje deberia integrar tamizaje de
salud mental y seguimiento metabolico, con priorizacion de subgrupos de mayor
vulnerabilidad y con mediciones posparto estandarizadas para mejorar comparabilidad.
Hacia adelante, resulta estratégico que los proximos estudios refuercen el ajuste por
confusores, definan con precision la temporalidad del desenlace posparto y adopten
medidas comparables entre contextos, para que la evidencia permita decisiones clinicas

y de politica sanitaria mas consistentes (25,53,57,60-63).
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La evidencia acumulada en revisiones sistematicas y metaandlisis tiende a ubicar a la
DMG como un factor asociado a mayor probabilidad de depresion en el periodo perinatal
y, en particular, en la etapa posparto. Un metaanalisis reportd un incremento del riesgo
de DPP en mujeres con DMG (RR 1.59) (24). De forma concordante, un metaanalisis que
incluy6 29 estudios encontré una asociacion significativa (RR 1.42; p menor a 0.001),
reforzando la recomendacion de tamizaje y apoyo psicologico dirigido (23). En nuestra
sintesis, este patron se ve respaldado por estudios que muestran mayores resultados de
depresion posparto en los grupos con DMG frente a los grupos sin DMG, con
estimaciones estadisticas explicitas: Tan et al. informaron de una mayor prevalencia de
DPP en la DMG (34,6 % frente a 17,4 %) con una fuerte asociacion bruta (OR = 6,701)
y una asociacion ajustada persistente (aOR = 1,854; IC del 95 %: 1,027-2,681) (53);
Singh et al. determinaron de un 14,6 % frente a un 9,1 %, con estimaciones ajustadas
direccionalmente positivas (RR = 1,56; IC del 95 %: 0,61-6,16; p = 0,35; también
informado como OR ajustado = 1,56; IC del 95 %: 0,62-3,91) (54) y Bjorvang et al.
observo una mayor prevalencia de PPD en el plazo de un afio en la DMG (40,6 % frente
a 24,9 %) con una asociacion bruta significativa (OR =2,07; IC del 95 %: 1,02-4,20; p =
0,045) y una estimacion ajustada atenuada (aOR = 2,12; IC del 95 %: 0,97—4,65; p=0,10)
(55). Ademas, Shuffrey et al. demostraron que el mayor efecto se observaba cuando la
DMG coexistia con la depresion prenatal (OR = 7,38; IC del 95 %: 4,05—12,94), mientras
que la DMG por si sola mostraba una asociaciéon menor y no significativa (OR = 1,28; IC
del 95 %: 0,75-2,09), lo que respalda un modelo de vulnerabilidad acumulativa (25).
Estos hallazgos concuerdan con los efectos combinados, ademds que indican que la

magnitud del efecto puede depender de la salud mental inicial (25).

Al mismo tiempo, tanto la bibliografia secundaria como nuestra revision ponen de relieve
una heterogeneidad considerable que afecta a la interpretacion. Una revision sistematica
reciente informd de una amplia prevalencia de la depresion posparto entre las mujeres
con diabetes gestacional (del 6,5 % al 48,4 %) y sefial6é que el riesgo de sesgo en los
estudios incluidos puede oscilar entre moderado y alto, lo que limita la posibilidad de
extraer conclusiones causales solidas (16). Un metaanélisis centrado en paises de ingresos
bajos y medios estimo6 una asociacion combinada para la depresion perinatal en mujeres
con DMG (OR = 1,92) y sugirié que el nivel de ingresos del pais podria influir en la
magnitud del efecto mas que el disefio del estudio en si (64). Nuestros hallazgos reflejan

esta variabilidad a través de resultados explicitos nulos, inversos o restringidos a
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subgrupos: Zutié et al. indicaron que no existia ninguna asociacién significativa en el
modelo global (B =0,12; p = 0,142), pero si una asociacion significativa en mujeres con
IMC normal (B =0,22; p = 0,023) (56), Yamada et al. describieron tasas similares en el
posparto temprano a las 2 y 4 semanas (9,6 % frentea 11,2 %y 6,5 % frente a 8,5 %) con
odds ratios brutos inferiores a 1 (OR = 0,75 y OR = 0,67, calculados a partir de los
recuentos comunicados) (57), Li et al. determinaron una asociacion posparto ajustada casi
nula (aOR = 0,795; IC del 95 %: 0,420-1,507; p = 0,483) (58), y Ohene-Agyei et al.
encontraron una estimacion inferior a 1 (RR = 0,84; IC del 95 %: 0,55-1,28; p = 0,43)
(60). Ademas, Healy et al. demostraron estimaciones brutas en sentido positivo (OR =
2,12; RR = 1,91), pero la comparacion principal no fue estadisticamente significativa (p
=0,088) (59). En conjunto, estos datos demuestran que la literatura incluye asociaciones
positivas respaldadas estadisticamente, pero también estimaciones nulas e inversas

claramente documentadas.

Al ir mas alla de una visidn binaria de asociacidn frente a no asociacion, los resultados
apuntan a factores modificadores clinica y psicosocialmente relevantes, respaldados
repetidamente por hallazgos cuantitativos. La modificacion del efecto por el IMC queda
demostrada explicitamente por el patron observado en los subgrupos en el estudio de
Zutié et al. (56) y la amplificacion por la depresion prenatal se pone de manifiesto en el
OR notablemente mayor observado en el estudio de Shuffrey et al. cuando la depresion
prenatal coexiste con la diabetes gestacional (25). En los estudios que informan de
correlatos metabolicos, Tan et al. describieron mayores probabilidades de PPD junto con
marcadores como la HbAlc y los parametros lipidicos (53), y Rayport informaron de una
asociacion ajustada direccionalmente positiva pero imprecisa para la PPD clinica (aOR =
2,043; IC del 95 %: 0,402-13,481) con fuertes vinculos con factores de estrés
socioeconomicos (educacion, ingresos, convivencia con la pareja, exposicion a la
violencia) (65). Estos patrones concuerdan con la revision sistematica de 2024, que hace
hincapi¢ en la bidireccionalidad y en el papel de factores como la edad, el IMC y los
antecedentes de depresion en la depresion perinatal, asi como con las recomendaciones
de explorar vias endocrinas compartidas como mecanismos plausibles (16,66). Desde el
punto de vista cuantitativo, la evidencia combinada sugiere que la DMG puede actuar
como una condicion centinela que aumenta la vulnerabilidad a la DPP, principalmente en
presencia de factores de riesgo metabolicos, psicologicos o sociales adicionales

(25,53,56,65).
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La convergencia entre la evidencia combinada (22, 21, 77) y las estimaciones de los
efectos de los estudios primarios en nuestra revision respalda la integracion de cribados
estructurados de salud mental en el seguimiento de la diabetes gestacional, haciendo
hincapi¢ en los subgrupos de alto riesgo. Desde el punto de vista estadistico, esta
recomendacion se ve respaldada especialmente por los estudios que muestran efectos
ajustados, el fuerte efecto cuando hay depresion prenatal y la evidencia de subgrupos que
indica vulnerabilidad en estratos especificos de IMC. Al mismo tiempo, las estimaciones
nulas e inversas ponen de relieve la necesidad de definiciones estandarizadas de la
depresion posparto, intervalos de tiempo posparto coherentes y un conjunto basico
minimo de factores de confusion (edad, IMC, salud mental previa y variables

socioecondmicas), tal y como ya se ha argumentado en la literatura secundaria (23,64).

Limitaciones

Esta revision presenta limitaciones asociadas, principalmente, a la heterogeneidad de los
estudios incluidos. Hubo diferencias en el disefio (transversales, cohortes y ensayos), en
la ventana posparto (semanas hasta un afio) y en los instrumentos y puntos de corte para
depresion (EPDS, CES-D, PROMIS-D, DSM, entre otros). También vari6 la definicion
diagnostica de DMG (criterios y fuentes clinicas), y en algunos casos la informacion
provino de registros con detalle limitado. Ademas, el ajuste por confusores no fue
uniforme: algunos estudios usaron modelos multivariables y otros andlisis simples, por lo
que puede persistir confusion residual (antecedentes de salud mental, IMC, apoyo social
y variables socioecondmicas). Finalmente, el uso de muestras clinicas o por conveniencia
en parte de la evidencia restringe la generalizacion, y no puede descartarse del todo sesgo

de publicacion o el impacto de pérdidas de seguimiento en ciertas cohortes.

Conclusion

En conclusion, la sintesis de los 24 estudios indica que la relacion entre diabetes mellitus
gestacional y depresion posparto es plausible y clinicamente relevante, aunque no se
expresa con la misma magnitud en todos los contextos. Una parte importante de la
evidencia muestra una tendencia hacia mayor frecuencia o probabilidad de sintomas
depresivos en mujeres con DMG, en algunos casos manteniéndose tras el ajuste por
covariables; sin embargo, también se identificaron resultados nulos y asociaciones

condicionadas por subgrupos, lo que sugiere que la DMG podria actuar como un
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marcador de vulnerabilidad que se potencia cuando coexisten factores metabdlicos,
obstétricos y psicosociales. En ese marco, los hallazgos respaldan integrar de forma
rutinaria el tamizaje de salud mental en el seguimiento de DMG, con especial atencion a
quienes presentan antecedentes de depresion o ansiedad, menor apoyo social, IMC
desfavorable o dificultades en el control glucémico. A futuro, se requiere investigacion
con definiciones méas homogéneas de DMG y DPP, ventanas posparto comparables y
reportes consistentes de efectos ajustados, para mejorar la comparabilidad entre paises y

fortalecer la aplicabilidad clinica.

En cuanto a la calidad metodologica y el riesgo de sesgo, el cuerpo de evidencia revisado
se ubicé predominantemente en un rango medio a alto de calidad, con un riesgo de sesgo
global bajo a medio. En general, los estudios describieron poblaciones definidas,
aplicaron procedimientos clinicos razonables para el diagnostico de DMG y utilizaron
instrumentos estandarizados para la evaluacion de depresion, lo que aporta consistencia
a la medicion. Las limitaciones que mas influyeron en la calidad fueron la variabilidad en
el ajuste de confusores, el uso de muestreos no probabilisticos en parte de los transversales
y, en algunas cohortes, pérdidas de seguimiento que pueden introducir sesgo de seleccion.
Ademas, la dependencia de escalas auto informadas para depresion mantiene un riesgo
intermedio de sesgo de informacion, aun cuando se empleen instrumentos validados. Pese
a estas limitaciones, la consistencia de la direccion del efecto en un subconjunto de
estudios y la coherencia con factores asociados plausibles permiten sostener conclusiones

prudentes y utiles para la practica clinica y la investigacion futura.
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