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RESUMO

Embora todo avango nos conhecimentos fisiopatoldgicos, diagndsticos e terapéuticos do
Diabetes, a gestacdo da mulher portadora dessa enfermidade ainda requer atengfo especial
devido as graves complicagdes, tanto para a mée quanto para o feto, relacionadas diretamente
com a elevacdo dos niveis. glicémicos além dos normais - hiperglicemia. O presente estudo
teve como lobjetivo fazer um levantamento bibliografico de artigos e trabalhos académicos a
cerca da gestagdo da mée portadora de Diabetes Mellitus, seja Tipo 1, Tipo 2 ou Gestacional,
relatando as comorbidades materno fetal decorrentes dessa patologia que acomete de 1 a 3%
de todas as gestantes. No Brasil, a DMG ocorre em cerca de 7,6 (SUS) das gestagdes e no
mundo compreendem de 1 a 14% de todas as gestagGes, dependendo da popﬁlac;éo estudada.
Ao término da pesquisa ficou clara a importancia do severo e adequado controle glicémico e
metabodlico dessas gestantes , desde a concepgdo e durante todo o periodo pré natal, como
fatores primordiais e decisivos para um bom progndstico da mée e do seu filho.
Palavras-chave: Diabete Mellitus. Diabete Mellitus Gestacional. Hiperglicemisa.
Comorbidades Materno-Fetal.

ABSTRACT

Although all advances in the pathophysiological, diagnostic and therapeutic kndwledge of
Diabetes, gestation of women with this disease still requires special attention due to severe
complications, both for the mother and the fetus, directly related to elevated glycemic levels
beyond normal - Hyperglycemia. The present study had as objective to make a bibliographic
survey of articles and academic papers about the gestation of the mother with Diabetes
Mellitus, be it Type 1, Type 2 or Gestational, reporting the maternal fetal comorbidities
resulting from this pathology that affects 1 to 3% Of all pregnant women. In Brazil, DMG
occurs in about 7.6 (SUS) of pregnancies and in the world they represent 1 to 14% of all

pregnancies, depending on the population studied. At the end of the study, the importance of
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severe and adequate glycemic and metabolic control of these pregnant women from the

conception and during the prenatal period as primary and decisive factors for a good

prognosis of the mother and the child was clear.

Key words: Diabetes Mellitus. Gestational Diabetes Mellitus. Hyperglycemia. Maternal-Fetal

Comorbidities.



1 INTRODUCAO

O conceito de Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) inclui toda intolerancia & glicose, de
qualquer intensidade, com incio ou detecgdo pela primeira vez durante a gestagdo, com
necessidade ou ndo de insulina'?. A DMG geralmente ¢ diagnosticada ap6s a 24* semana de
gestagdo (época em que os hormdnios antagbnicos 4 insulina estdo em maior concentragio) e
pode afetar entre 2% a 15% de todas as mulheres gravidas. No Brasil a DMG alcanga cifras
de 2,4% a 7,2%, representando assim uma complicagfio consideravelmente frequente que
requer atengfo dos profissionais que atendem gestantes. Caso a paciente apresente
conhecimento prévio do diagnéstico de diabetes, esta ndo é denominada gestacional.

A despeito de todo avango nos conhecimentos da Diabetes, a gestante portadora dessa
enfermidade ainda ¢ acompanhada de um risco muito elevado de varias comorbidades,
devendo ser monitorada durante todo o periodo gestacional e, quando possivel previamente a
ele, a fim de evitar os sérios problemas advindos dessa hiperglicemia e desse conjunto de
alteragdes metabdlicas, para si e para o feto/neonato. Quando nfio monitoradaé e tratadas
dessa patologia, essas complicagdes sdo graves e incluem alteragdes maternas (glicostria,
infec¢do urindria aguda, pielonefrite, candidiase vaginal, lesdes vasculares, obesidade, pré-
eclampsia) e complicagdes gestacionais e fetais (que vdo desde abortamento, mortes fetais
tardiaé, alteragdes do volume do liquido amnidtico, anomalias congénitas, distirbios do
crescimento, macrossomia, sindrome da angtstia respiratéria, hipoglicemia neonatal,
hipocalcemia, hiperbilirrubinemia, policitemia, risco de diabetes na vida futura e as
malformagGes congénitas). Qualquer gestag8o ¢ por si s6 caracterizada fisiologicamente como
um possivel periodo de resisténcia a insulina e hiperinsulinemia o que, consequentemente,
expde algumas pacientes a uma maior predisposi¢do de desenvolver a diabetes gestacional,
condigd@o que arrola um gmpo de doengas metabdlicas caracterizadas por essa hiperglicemia
resultante de defeito na secregfio e/ou na agfo da insulina. O organismo materno, com a
finalidade de garantir o aporte adequado de glicose pelo feto, € envolvido de uma série de
adaptagGes fisiologicas. A inibi¢sio da alanina (precursor do glicogénio) somado ao aumento
da sensibilidade tissular a insulina e & diminui¢8io dos niveis glicémicos em jejum, iniciam os
distirbios endocrino-metabdlicos na primeira metade da gestagdo’. A partir da segunda
metade gestacional, ocorre uma maior resisténcia a glicose e ao hiperinsulinismo que parece
estar relacionado ao hormdnio lactogénio placentario (hPL). O hPL € sintetizado pela placenta
em teores crescentes com a evolugdo da gestagiio e exerce forte antagonismo a agfo da

insulina.
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Ja os hormdnios estrogeno, progesterona; o aumento do cortisol livre, o aumento da prolactina
e trofinas placentdrias, também sintetizados em quantidades ascendentes durante a gestacdo,
apresentam importante agéo hiperglicemiante e por isso contribuem para tornar a gestagdo um
estado considerado diabetogénico, por causa desse bloqueio periférico da insulina - resisténcia
a insulina>$. Em jejum, os niveis de glicose tendem a diminuir enquanto a lipSlise materna
aumenta como suprimento de energia. Apé6s a alimentagdo, os niveis de glicose e de insulina
aumentam, estimulando o armazenamento de lipideos a partir dos acidos graxos (lipogénese).
Esse aumento da glicemia materna faz com que uma maior quantidade de glicose em excesso
da mée, passe para o feto (por difusfio facilitada) tornando o feto igualmente hiperglicémico,
predisposto a uma série de complicagdes. Pedersen propds que a hiperglicemia materna causa
essa hiperglicemia fetal, que por sua vez estimula a produgio de insulina, provocando um
estado de hiperinsulinemia fetal. Essa cadeia de acontecimentos ¢ que estd na origem das
morbidades fetais™”. Os niveis de glicose fetal sdo de 20mg/dL a 40mg/dL menores que os da
mée. Os hormdnios que controlam os niveis de glicose materna, incluindo a insulina, nio
passam para o feto via placenta. O metabolismo do feto é regulado pela insulina produzida
pelo seu pancreas, a partir da 9* semana gestacional. Essa resisténcia insulinica na gestante
serve para levar nutrientes para o feto em desenvolvimento e, provavelmente, essa condi¢go
ndo persistird apds o parto, contudo serd necessaria uma avaliagio dessa mie por um periodo
depois dessa gravidez a fim de se excluir que essa resisténcia a insulina nfio antecedeu &
gestagdo, assim bem como monitorar se essa mée ndo se encontra no grupo possivel de

desenvolver a Diabetes Mellitus Tipo 2.

DEFINICOES
Conceitos importantes relacionados ao estudo: Diabetes Mellitus Tipo 1, Diabetes Mellitus

Tipo 2, Diabetes Mellitus Gestacional, Insulina, Glicemia, Hipoglicemia, Hiperglicemia.

DIABETES MELITUS TIPO 1 (DMT1)

Também conhecida como diabetes insulino dependente: ¢ a diabetes que advém da destruiggio
das células Beta do pincreas, levando ao estigio de deﬁciéhcia absoluta de insulina, sendo
necessaria a administragdo da mesma para normalizar os niveis de glicose para os valores

basais, como forma de prevenir a hiperglicemia e consequente cetoacidose, coma e morte.

DIABETES MELLITUS TIPO 2 ( DMT2)
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Também conhecida como diabetes insulino resistente ou diabetes nfo insulino dependente: ¢ a
diabetes causada pela resisténcia & agdo da insulina e/ou por um defeito na sua secregdo. Seu
tratamento pode depender desde uma simples mudanca de habitos alimentares e exercicios
fisicos, ou tratamento medicamentoso na forma oral (hipoglicemiantes) ou na forma ingetével

(administragdo de insulina).

DIABETES MELLITUS GESTACIONAL (DMG)
Ea hiperglicemia diagnosticada durante o periodo gestacional. Inclui toda a intolerancia a

glicose, de qualquer intensidade, com inicio ou detecgio pela primeira vez durante a gravidez,
com necessidade ou ndo de administragio de insulina'®!. Pode ser transitéria ou nio e, ao
final da gestag#o, a paciente deve ser investigada, monitorada e acompanhada, sendo instruida
a mudangas de hébitos alimentares e de vida, a fim de nfo desenvolver futuramente a DMT2,
ja que se torna uma forte candidata. A paciente sabidamente diabética antes da gestacgdo é
nomeada como portadora de diabetes 'prévio”" ou "aberto", segundo a American Diabetes
Association (ADA)'>"3,

INSULINA
E um horménio peptidico, formado por 51 aminoécidos, organizados em duas cadeias

polipeptidicas ligadas por pontes dissulfeto. Sintetizada pelas células Beta das Ilhotas de
Langerhans - no péncreas - e secretada principalmente pela presenga do aumento da glicose
no sangue, em uma relagdo diretamente proporcional, a insulina reduz rapidamente os niveis
perigosos e toxicos da hiperglicemia para niveis basais, iniciando uma resposta na célula
quando interage com o seu receptor nessa célula alvo (hepatdcitos, adipdcitos e musculos). A
insulina altera os estados metabolicos dessas células do organismo, porque: - atua no
metabolismo dos carboidratos - quando aumenta a tomada da glicose circulante pelos tecidos
periféricos (como musculos e tecido adiposo) e interrompe a biossintese da glicose pelos
hepatécitos (gliconeogénese). - atua no metabolismo dos lipideos - ao diminuir os 4cidos
graxos. - atua no metabolismo das proteinas - ao captar, converter e armazenar aminoécidos.
Esses efeitos fisiologicos da insulina séo de cunho anabélico e compreendem:

SINTESE DE GLICOGENIO HEPATICO E MUSCULAR: no figado a insulina promove a
captagdo de glicose convertendo-a em glicogénio, sendo este a fonte de reserva de glicose do
organismo para eventual necessidade de energia ou em caso de hipoglicemia. A conversio de
glicose em glicogénio recebe o nome de glicogénese. No musculo a insulina promove a
captagdo de glicose para a energética muscular ¢ a converte também em glicogénio para

armazenamento.
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SINTESE DE TRIGLICERIDES: a insulina aumenta a entrada de lipideos na célula, levando
a biossintese de triglicerideos através da esterificagdo de dcidos graxos.

SINTESE DE PROTEINAS: a insulina promove a captagio de aminoacidos e sua conversio e
armazenamento sob a forma de proteinas. A insulina atua também diminuindo a degradagfo

das proteinas porque em sua presenga cai a excre¢do de compostos nitrogenados.

GLICEMIA
E a medida da concentrago de glicose no plasma sanguineo. Valores considerados normais

da glicemia em jejum (GIJ) estdo entre 00mg/dL e 00mg/dL e 2h p6s prandial de 000mg/dL.

HIPOGLICEMIA
E quando a quantidade de glicose no plasma sanguineo se encontra com valores abaixo dos
pardmetros considerados normais. Valores de GJ abaixo de 60mg/dL caracterizam a

hipoglicemia.

HIPERGLICEMIA
E quando o nivel de glicose no plasma sanguineo excede os valores considerados normais.

Para GJ, se os valores forem entre 100mg/dL e 125mg/dL, e pés-prandial de 000mg/dL, o
individuo possui uma intoleréncia (ou resisténcia) a glicose. Caso os valores da GJ estejam
acima de 135mg/dL e po6s prandial maior ou igual a 200mg/dL, o individuo é considerado

hiperglicémico ou diabético.

DIAGNOSTICO DA DIABETES MELLITUS GESTACIONAL .
A adogdo do rastreamento da DMG & todas as gestantes é a forma mais adequada para a

prevengéo das comorbidades materno-fetal a que sdo submetidas as mies portadoras dessa
enfermidade. Todas as gestantes devem ser submetidas a avaliagfo, realizada j4 na primeira
consulta pré-natal e, caso o resultado seja negativo, reavaliagio posterior (entre a 24° ¢ 282
semanas gestacionais) para a certificagdo de que com a evolugo da gravidez, essa mée ndo se
tornou portadora da DMG. Vale ressaltar que tanto o rastreamento quanto o diagnéstico da
DMG sdo ainda extremamente polémicos, sempre discutidos e, ainda assim, sem uma
conclusdo definitiva, cuja controvérsia concentra-se principalmente na discordancia de
valores e métodos para se chegar ao preciso diagndstico. Isso ocorre porque, se os valores
estabelecidos forem rigorosos, menos mulheres acometidas serdo inseridas nesse diagndstico
e, consequentemente, ndo tratadas, estando assim expostas aos agravos dessa doenga. Por

outro lado, se os limites forem maiores, a quantidade de mulheres consideradas portadoras de
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DMG serdo bem maiores, e os gastos e tempo desses acompanhamentos e tratamentos talvez
serdo erroneamente desperdigados. Critérios utilizados nos livros e pelas Institui¢des e
Entidades de renomes: American Diabets Association'>'*: embora essa Institui¢do tenha
estabelecido que o corte da glicemia de jejum normal para individuos em geral deve ser < do
que 100mg/dL, esse mesmo ponto de corte ndo foi validado para aplicar-se na gestag#o.
Preconiza o rastreamento, entre a 24* e 28° semanas, somente nos pacientes de alto risco,
utilizando como teste de escolha o TOTG 50g, onde o resultado ésperado 1 hora apds o teste
da sobrecarga deve ser < 140mg/dL. Caso esse valor seja maior ou igual a 140mg/dL sera
necessdria a confirmagio desse diagndstico, utilizando-se agora o teste de escolha TOTG 75 g,
a ser aplicado também entre a 24° e 28 semanas, esperando-se os valores considerados
normais de 95mg/dL em jejum, 180mg/dL 1h apés a sobrecarga do teste e 155mg/dL apés 2h
da administragdo da sobrecarga. Se dois desses valores estiverem maiores do que os limites
estabelecidos, pode ser confirmado o diagnéstico da DMG. A ADA considera também o uso
do Teste de escolha TOTG 100g uma opgdo ao teste TOTG 75g. Nesse caso, os limites de
normalidade estabelecidos sdo 95mg/dL em jejum, 180mg/dL apés 1h, 155mg/dL apés 2h e
140mg/dL apés 3h da ingestdo da sobrecarga. A alteragio é confirmada quando dois ou mais
valores estiverem acima dos considerados normais.

Sociedade Brasileira de Diabetes': essa Instituigdo preconiza o rastreamento universal com
teste de glicemia de jejum na primeira consulta de pré-natal, para todas as gestantes, com
resultado normal esperado no valor menor que 85mg/dL. Para toda gestante cujos valores
estiverem dentro da normalidade, o mesmo teste deve ser repetido com 20 semanas. Caso a
gestante obtenha nesse teste de Glicemia de Jejum (GJ) resultado cujo valor for maior ou
igual a 110mg/dL, a GL deve ser repetida e, se novamente o resultado forem maior ou igual a
110mg/dL, esta confirmada a DMG (assim denominada mesmo que essa Diabetes seja prévia
a gestag@o desde que ndo sabida previamente pela gestante). Nas pacientes cyjo teste GJ tenha
revelados valores glicémicos entre 85mg/dL e 109mg/dL, deve ser feito o Teste de escolha
TOTG 75g, entre a 24* e 28° semanas (ou antes, caso existam outros fatores de risco), onde o
valor maior ou igual a 110mg/dL em jejum ou 140mg/dL na 2°h, apds a sobrecarga de 75g de
glicose ja caracteriza a presenga de DMG.

Organizag&io Mundial de Satde (OMS): esta Organizagdo preconiza que nfio ha a necessidade
da GJ se a mulher nfio se enquadrar no grupo com fatores de risco. Este teste deve ser
aplicado, ainda no 1° trimestre, nas gestantes de alto risco. O Teste de escolha TOTG
75mg/dL deve ser aplicado em todas as gestantes, com 24 semanas e se os valores obtidos

forem maior ou igual a 126mg/dL em jejum e maior ou igual a 140mg/dL, ap6s 2h da
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sobrecarga, hd a confirmagdo apenas de Diabetes Mellitus. Quando a glicemia de jejum
estiver entre 105mg/dL e 125mg/dL e apés 2h da sobrecarga entre 140mg/dL e 200mg/dL
considera-se a gestante portadora de DMG.

1617 "o diagnéstico de DMG deve sempre

Ministério da Satde: segundo o Ministério da Saude
ser confirmado pela repeticdo da GJ e do TOTG em um outro momento, a menos que haja
uma descompensagdo metabélica aguda, hiperglicemia inequivoca (GJ casual maior ou igual
a 200mg/dL ou GJ maior ou igual a 126mg/dL ou ap6s sobrecarga do TOTG 75g, glicemia de
2h maior ou igual a 200mg/dL ) ou sintomas 6bvios de DM prévia (poliuria, polidipsia,
polifagia ou perda de peso inexplicada). As pacientes cuja GJ esteja alteradas com valores
entre 110mg/dL e 125mg/dL ou 2h apés sobrecarga de TOTG 75g entre 149mg/dL e
199mg/dL, s#o consideradas como portadoras de Regulagdo Glicémica Alterada
(intolerancia), as quais tém elevado risco de desenvolvimento de DMG, precisando serem
periodicamente reavaliadas. Febrasgo'®: preconiza o rastreamento feito através de GJ ja na
primeira consulta, ayaliando também os possiveis fatorés de risco (antecedentes pessoais,
familiares e obstétricos). Se a GJ for menor que 90mg/dL e a paciente ndo tiver qualquer
antecedente, é considerada normal. Se a paciente tiver com GJ maior ou igual a esse limite e
sem fatores de risco ou se esse valor for normal, mas ela tiver algum fator de risco, deve ser
rastreada entre a 24% e 28a semanas de gestag8o, para confirmagfo de d1agnost1co Como Teste
de escolha, precomza o uso do TOTG 75g ou TOTG IOOg, aceitando as mesmas
recomendagdes da ADA ou da OMS. Para 0 TOTG 75g, acredita que o valor mais importante
¢ o de 2h apos a ingestdo da sobrecarga, quando entre 140mg/dL e 200mg/dL define-se a
intoleréncia a glicose e superior a 200mg/dL, considera-se que a mulher tem DMG.
International Association of Diabets and Pregnancy Study Groups (IADPSG): sugere que, na
primeira consulta pré-natal, se possivel vlogo ap0s a concepgdo, ¢ necessario que se faca a
dosagem da GJ e o Teste de TOTG 75g d, com leitura dos valores ap6s 1h e 2h da
administracdo da sobrecarga. Caso esses valores sejam maiores ou iguais a 92mg/dL. em
jejum, 180mg/dL apés 1h e 153mg/dL apds 2h a mée j4 é diagnosticada como tendo DMG.
Como pode se observar, o rastreamento e diagnéstico da DMG é controverso, porque os
tratados nacionais e internacionais sugerem o uso de diferentes protocolos que, independentes
da estratégia utilizada, sf0 uninimes ao recomendar os exames de rastreio e de confirmago,
0s quais poderiam ser sumariamente divididos em GJ (rastreio) e TOTG 50g, TOTG 75g e
TOTG 100g (confirmatdrio).

Embora a DMG seja uma patologia relacionada a condi¢io da maternidade, sendo assim

passageira, existe a possibilidade dela ndo desaparecer ao ‘término da gravidez. Por esse
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motivo, a gestante portadora de DMG necessita de acompanhamento e monitoramento dos
niveis glicémicos, sendo necessério o teste de TOTG 75g, ap6s 6 semanas do parto. Mesmo
que o teste d€ negativo para o diagnéstico de DM, essas pacientes possuem uma chance de
50% a 60% de se tornarem DM Tipo 2, em 10 anos. Faz-se necessério estimular essas
pacientes a mudarem sua qualidade de vida, obtendo novos hdbitos alimentares mais
saudaveis e a pritica de exercicios fisicos, além da visita rotineira ao médico para

monitoramento da taxa glicémica.

FATORES DE RISCO PARA DMG

Idade materna igual ou superior a 25 anos'’.

Obesidade ou ganho de peso prévio a gestagéo (sobrepeso - IMC > 25)%°.
Estatura menor ou igual a 1,51m'>?!,

Sindrome de ovérios policisticos'®,

Ganho maior de peso durante a gestagéo.

Historia familiar de diabetes em parentes de 1° grau®.

Histérico de abortamentos de repeti¢io?.

Polidramnio

Malformagio fetal anterior®

Antecedentes obstétricos de morte fetal ou neonatal®?.

Filhos macrossdmicos®2.

Doenga hipertensiva especifica da gravidez ou hipertenséo arterial prévia®.

Pré-eclampsia / Eclampsia

Historia de DMG pregressa em outras gestages®.

Ser membro de grupo étnico - hispanicos, latino-americano, asiaticos, etc - com maior

prevaléncia de Diabetes Mellitus Tipo 2%

RESULTADOS

ALTERACOES MATERNAS

Glicosuria: devido ao aumento progressivo do débito cardiaco da gestante, ocorre um
aumento do fluxo plasmatico renal com elevagiio da atividade de filtragéio glomerular, o que
compromete a capacidade de reabsor¢fio tubular méxima para a glicose, promovendo a

glicosuria, ainda que o nivel glicémico esteja normal.
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Infecgdo urindria aguda: acredita-se que a predisposi¢do & infecgSes urinarias esteja
relacionada com o aumento da glicosuria.

Pielonefrite: ocorre por bacteriuria, muitas vezes assintomatica, razio pela qual ¢é
recomendado o rastreamento, principalmente a partir do tltimo trimestre de gestagéo.
Candidiase Vaginal: existe uma incidéncia dessa afec¢dio durante a gravidez, possivelmente
devido a acidificagdo do meio vaginal pelo acimulo de glicogénio em sua mucosa.

Doenga Hlpertensiva Especifica da gravidez (DHEG): Patologia que surge,
preferencialmente, no 3° trimestre da gestag#o, caracterizada pelo aumento da pressdo arterial,
acima dos valores de referéncia para a normalidade, - PAS > 140mmHg e PAD > 90mmHg - ,
edema e proteinuria®®?*, E uma enfermidade exclusiva da mulher e do periodo gestatdrio, que
se inicia, se manifesta, se agrava e se complica durante a gravidez, desaparecendo
completamente apds o parto e que, se conduzida com os manejos necessarios, ndo deixa
sequelas®™. Essa hipertenso arterial pode evoluir para uma série de complicagSes (pré-
eclampsia e ecldmpsia) causando agravos para o bindmio mée e filho, que compreendem
desde edema, proteinuria, descolamento de placenta, restrigdo do crescimento intra-uterino,
prematuridade, oligiria, edema pulmonar, edema cerebral, trombocitopenia, hemorragia,
AVC, morte materno-fetal. A hiperglicemia materna pode elevar a incidéncia de
complicagdes advindas da DHEG e sobretudo ¢ fator de extrema relevéincia nos partos
prematuros espontineos ou iatrogé€nicos. Os anti-hipertensivos inibidores da enzima
conversora da angiotensina devem ser suspensos no planejamento da gestago ou assim que a
gestagdo for confirmada, em raz8o de possiveis efeitos teratogénicos.

Pré-ecldmpsia: Hipertensdo com proteintria (perda de proteina pela urina) e edema (inchago).
Seu risco ¢ aumentado na mée diabética (10% a 20% contra 5% a 8% em mulheres nio
diabéticas), mesmo que esta nfio apresente hipertenséo arterial preexistente ou doenga renal®®.
Eclampsia: E o quadro da hipertensdo arterial, proteintria e edema, agravados pela presenca
de convulsdo.

LesBes vasculares: o agravamento de lesSes vasculares preexistentes, como as da retina,
coronarianas € renais, parece um assunto ainda controverso, que necessita de maiores
comprovagdes cientificas. Contudo a paciente portadora de retinopatia proliferativa previa a
gestagdo, devem ser tratadas antes da concepgfio porque ela tende a avangar durante a
gravidez (demonstrado pelo Diabetes in Early Pregnancy Study). Dai a importancia de
cuidados pré-concepcionais, incluindo avaliagio oftalmolégica e tratamento com
fotocoagulagio antes da gestagdo e, se possivel, a manutengfio e controle do diabetes proximo

ao ideal nos seis meses prévios a concep¢do. A fungdo renal pode ficar agravada devido as
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alteragdes significativas no metabolismo, que ocorrem durante a gestagdo, mas tendem a
retornar ao seu estado pré gravidico ao término da mesma. Se a filtragdo glomerular estiver
acima de 50% e ndo estiver associada a hipertengdo arterial, a nefropatia diabética ndo tem
impacto nos desfechos fetais e maternos. A filtragdo glomerular pode diminuir mais
rapidamente nas gestantes que apresentam insuficiéncia renal crénica ou proteinuria.
Necessario se faz o rastreamento da proteindria (microalbumintria ou macroproteiniria)
realizado antes de 20 semanas de gestagfo para detectar doenga renal subjacente previa. As
evidencias confirmam que a presenca de nefropatia diabética confirma um pior prognostico
gestacional, aumentando o risco de abortamento, parto prematuro, pré eclampsia, CIUR
(Crescimento Intra uterino Restrito) e morte neonatal. Mulheres com doenga cardiovascular
devem ser avaliadas por um cardiologista antes da concepgo, devido a doenga arterial
coronariana ativa ser uma forte contra-indicagdo de gestagdo para mulheres diabéticas.
Exames especificos devem ser feitos nas gestantes a fim de investigar doenga coronariana
oculta, ndo sintomdtica, em mulheres com diabetes prévia a gestacdo. A mulher diabética com
doenga coronariana ativa, corre alto risco de mortalidade materna e fetal, sendo inclusive
indicag8o de interrupgéo da gravidez.

Cetoacidose diabética: Embora pouco frequente, constitui causa de morte materna e fetal. E
uma emergéncia clinica, caracterizada por deficiéncia absoluta ou relativa de insulina, com
consequente hiperglicemia (> 250mg/dL), aumento de corpos cetdnicos na corrente sanguinea
(cetonemia) e acidose metabdlica (pH< 18mEq/l). Gestantes portadoras de DMT]1 ficam mais
suscetiveis a cetoacidose diabética por causa da lip6lise, mesmo estando com os niveis de
glicose relativamente baixos.

Ceséria: mées diabéticas tém maior indicagfio de partos via cesariana, por causa dos fatores de
risco como presenga da hipertensfo, alteragdes do liquido amniético, macrossomia fetal e do
sofrimento fetal agudo, entretanto a presenga da DMG nfo &, por si so6, indicagdo para
cesariana e a via do parto € uma decis&o obstétrica, devendo ser levado em consideragéio para
tal o risco de partos prolongados, parto complicado com laceragdes cervico-
vaginais/perineais, hemorragia pos parto, entre outras comorbidades maternas. Da mesma
forma, as morbidades fetais devem ser levadas em conta para a escolha da via de parto,
pensando em poupar o neonato de possiveis riscos. O livro Zugaib Obstetricia!® assim com o
Livro Obstetricia Bésica?” recomendam que a cesariana seja efetuada sempre que o peso fetal
estiver acima de 4000g. O livro Rotinas em Obstetricia recomenda a cesariana em fetos com

peso estimado ao nascimento entre 4000g e 4500g.
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COMPLICACOES GESTACIONAIS

Abortamento: um dos grandes agravantes da gestago que se inicia na mie diabética, ¢ a falta
de monitoramento da glicemia logo apés os primeiros dias da concepgdo, ou porque ndo se da
a devida importancia ao inicio imediato do controle pré-natal por parte da genitora ou porque
essa desconhece a hiperglicemia prévia. Desde a concepgdo até a 7° semana gestacional,
ocorre a organogénese, periodo mais critico para ocorréncia de anomalias fetais e,
consequentemente, abortos devido as alteragSes metabélicas maternas. Quando submetidas ao
exame de hemoglobina glicosilada, os resultados estdo em torno de 12% ou mais e a glicemia
pré-prandial se encontra maior que 129mh0g/dL no primeiro trimestre gestacional.

Mortes fetais tardias: mortes fetais tardias “inexplicaveis” provavelmente estdo relacionadas
com a acidose metabdlica fetal e tem incidéncia de 1% dos casos de gestagdo de mdie
portadora de DMG (principalmente nos casos onde a GJ é maior ou igual a 105mg/dL e
persistente nas ultimas semanas de gravidez) e mais comum nas maes dependente de
insulinoterapia (com hiperglicemia de jejum)®. Geralmente o 6bito fetal stbito acontece por
volta da 35% semana ou mais e parece decorrer de uma disfungfo no transporte de oxigénio e
no metabolismo fetal, causando uma hipoxemia de consumo. Estudos do sangue fetal, através
de cordocentese, evidenciaram uma diminui¢8o no pH e amento na pCO2, no lactato e na
eritropoietina. Mées com doenga vascular, com pior controle glicémico, quadro de pré-
eclampsia, polidramnio e macrossomia fetal, estdo muito mais predispostas a perderem seus
filhos antes de estarem a termo®.

Alteragdes do volume do liquido amniético (polidramnia): acomete 25% das gestantes
portadoras de DM, principalmente nas DMT1 (Classes A a C da Classifica¢gio Etioldgica da
DM - Priscilla White, 1949), mas encontrada também na DMG3*3!, A hiperglicemia promove
uma maior diurese fetal (politria fetal) e isso resulta no aumento do volume do liquido
amnidtico, o que favorece a rotina prematura de membranas €, consequentemente, a
prematuridade do parto. Indices de liquido amnidtico (ILA) superiores a 18 possuem relacdo
com macrossomia fetal, o que exige um melhor controle glicémico. As grandes quantidades
de liquido amniético aumentam também o risco de descolamento de placenta e prolapso ou
compressdo do corddo umbilical®>*, A avaliagdo ultrassonogréfica deve ser realizada a cada 2

ou 3 semanas apds a 24* semana.

COMPLICACOES FETAIS
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Anomalias Congénitas: A mée portadora de diabetes tem de trés a seis vezes mais chance de
ter um filho com malformagéo fetal do que a populagdo normal (e 5% da portadoras de
DMTT1). Durante a organogénese, o efeito negativo da hiperglicemia se deve a uma maior
acdo de radicais livres e a uma menor a¢fo de genes que sdo responsaveis pela produgdo de
acido araquiddnico, causando defeitos no fechamento do tubo neural e a sindrome da redugéo
caudal. A hiperglicemia agride o gene PAX-3 que é responsavel pelo fechamento do tubo
neural, os radicais livres de oxigénio aumentam a sua concentragdo por causa da glicemia alta
e assim pode ter efeito teratogénico. A origem destas anomalias € multifatorial, mas parece
envolver uma via comum que é o dano a vesicula vitelina. Entre as anomalias nos filhos de
diabéticas, as mais frequentes sdo as cardiacas (38%), musculoesqueléticas (15%) e do
sistema nervoso central (10%). Tais dados apontam para a necessidade de acompanhamento
pré-concepcional, principalmente das mées com DM prévia, mas também de qualquer
gestante, porque a elevagdo dos niveis glicémicos, “evidenciados através da GJ e da
hemoglobina glicosilada (HbA 1c), logo ap6s a concepgdo, estdo diretamente ligados a essas
malformagdes. O bom controle glicémico contribui para uma organogénese sem riscos de
incidéncias negativas, por isso a razdo de exames especificos para garantir a perfeita evolugdo
do processo gestacional. Taxa de HbAlc maior ou igual a 7% é marcador de risco de
malformagio fetal. No DMG, o risco de anomalias fetais e abortamentos nfo estio
aumentados.

Macrossomia: embora existam divergéncias na defini¢do de macrossomia, a maioria dos
autores parecem concordar com as faixas de peso fetal ao nascer entre 4000g e 4500g. Para a
maioria dos pesquisadores, € o concepto com peso maior que 4000g ao nascer, principalmente
aqueles cujas mdes se encontram inseridas nas Classes iniciais de Priscilla White (A a C)****.
Ocorre porque a hiperglicemia materna facilita a passagem de elevada quantidade de glicose,
tanto via corddo umbilical quanto via placentdria, que estimula o pancreas fetal saudavel a
produzir insulina. Ainda que essa insulina nfo consiga participar adequadamente do controle
glicémico do feto, ela exerce seus efeitos anabélicos, provocando aumento da reserva de
glicogénio corporal, aumento de proteinas e aumento de lipidios, o que confere ao neonato o
crescimento corporal além dos padres considerados normais. O excesso de glicose materna
torna, por difusdo, o feto igualmente hiperglicémico e esse nivel de glicose elevado estimula o
péncreas fetal a produzir quantidade maior de insulina e esse hormdnio, no feto, tem agio
semelhante ao horménio do crescimento, provocando ganho de peso excessivo e crescimento
do mesmo, de forma desproporcional de concentragio de tecido adiposo nos ombros e no

torax, aumentando o risco de morte intrauterina e dobrando o risco de distocia de ombro. O
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neonato, ao nascer, tem aspecto de inchado, contudo nfo se trata de edema e sim de acumulo
de tecido adiposo, acompanhado de visceromegalia. A macrossomia fetal esta relacionada a
complicagdes perinatais como morbidade materna, traumatismos de nascimento (distocia de
ombro, tocotraumatismos), inviabilidade de nascimento por via vaginal, mortalidade perinatal,
hipoglicemia neonatal, hiperbilirrubinemia, além do fato desses bebés terem um maior risco
de desenvolver mais tarde a obesidade infantil, diabetes e problemas no desenvolvimento
psicomotor’***, Estudos evidenciam que filhos de gestanfes com DMG s8o mais susceptiveis
a desenvolver obesidade e DMT2 quando adultos®***, E evidente que o controle da glicemiav
materna pos-prandial coibe significativamente esse quadro de crescimento fetal>*S.

Distocia de espaduas: Pode ocorrer em qualquer gestagdo, mas € notéria a sua maior
freqii€ncia nos partos vaginais de criangas com peso fetal aumentado. E definida como a
dificuldade na liberagdo dos ombros fetais durante o parto vaginal de feto em apresentagdo
cefalica, apés fracasso das manobras usualmente realizadas na assisténcia ao parto. Outras
manobras podem ser executadas visando liberar ombros impactados (ndo isentas de risco de
traumatismo fetal), sempre com a preocupacio de usar suavidade nos movimentos de abaixar
e elevar a cabega, a fim de evitar trago sobre o pescogo, que estd associada a paralisias do
plexo branquial (Erb-Duchenne). Eventualmente, pode-se recorrer a fratura intencional de
clavicula, o que automaticamente diminuira os didmetros fetais, ou a sinfisiotomia, com o
objetivo de ampliar o canal de saida materno.

Crescimento Intrauterino Restrito ou Retardado (CIUR): geralmente ocorre em fetos cujas
mées estdo inseridas nas Classes mais avangadas da Tabela de Priscilla White (D ou mais)™®.
Ocorre quando uma agressdo infecciosa (menos comum) ou metabdlica impede que o feto
atinja seu maximo potencial de desenvolvimento. Geralmente resulta do comprometimento
das trocas placentdrias em fungfio da doenga vascular do vilo terciario. E caracterizado por
fetos que se apresentam pequenos para a idade gestacional (PIG). Tem incidéncia de 3% a
10% das gestagdes e devem ser avaliados pelo alto risco de complicagdes tanto na vida
intrauterina como apds o nascimento.

Sofrimento Fetal: ¢ atribuido ao estresse fisico produzido no organismo do feto durante a
gravidez ou parto em decorréncia de uma deficiente assimilagdio de oxigénio e que, se
prolongada, pode originar graves lesdes e sequelas ao neonato, principalmente no sistema
nervoso (muito sensivel & privagio de oxigénio) e morte. Mies diabéticas podem ter mais
comprometida a irrigagdo placentaria durante as contragGes uterinas, decorrentes da
hiperglicemia e/ou hipertensdo e, por conseguinte, isso causar uma diminui¢do da oxigenagio

do feto durante o trabalho de parto devido ao esforgo materno. Na DMG a transferéncia
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materno-placentdria de oxigénio pode estar diminuida tanto pela falta de irrigagdo placentéria
quanto pela alteragdo na dissociagéo da oxihemoglobina. Esta pode estar afetada pela HbAlc,
que tem uma elevada afinidade ao oxigénio. Calculou-se que um aumento em 1% na HbAlc
pode implicar em uma diminuig8o de 0,3mmHg na P50 de oxigénio. Estudos mostraram uma
correlagdo entre a hiperglicemia e hiperinsulinemia fetais e a hipéxia. Além disso, outros
fatores que podem decorrer da DMG, como a hipertensdo materna e o parto prolongado estio
relacionados com a exacerbagdo da hipéxia®’.O diagnéstico do sofrimento fetal baseia-se,
principalmente, na monitoragio cardiotocografica, onde & possivel vigiar a reserva
respiratoria fetal, o que permite detectar uma evidente diminuigéo da frequéncia cardiaca do
feto ou uma alteragfio da mesma em relagfo as contragdes do ttero.

Prematuridade: a maior incidéncia de partos prematuros nas gravidas diabéticas sdo
decorrentes da hiperdistengo uterina causada pela polidramnia, da insuficiéncia placentaria,
pelas alteragGes metabdlicas decorrentes da instabilidade no controle da doenga e por indugéo
do nascimento pré-termo definido pela equipe obstétrica, a fim de melhores beneficios
materno-fetal. Algumas fontes bibliograficas correlacionam a ocorréncia da prematuridade

com a pré-ecldmpsia.

COMPLICACOES NEONATAIS

Sindrome da Angustia Respiratéria (SAR) ou Sindrome do Desconforto Respiratério SDR):
os altos niveis de insulina fetal retardam e alteram o mecanismo fisiolégico de
amadurecimento pulmonar, porque interferem no metabolismo dos fosfolipidios, com redugéo
da produgdo de surfactante pulmonar. Para que um recém-nascido consiga respirar apds o
nascimento, € necessério que os seus alvéolos pulmonares sejam capazes de permanecerem
abertos e cheios de ar e tal condigdo é possivel por causa do surfactante devido a esses
reduzirem a tenséo superficial dos alvéolos. O surfactante é produzido pelos pneumécitos tipo
IT 3 medida que os pulmdes do feto amadurecem, o que ocorre em torno da 34* a 372 semanas.
A SAR (antigamente denominada doenga da membrana hialina) € um distarbio respiratério no
qual os alvéolos dos pulmdes do recém-nascido nfio permanecem abertos por causa da elevada
tensdo superficial, resultante da produgdo insuficiente de surfactante. A hiperglicemia
aumenta em seis vezes mais a sindrome da angustia respiratoria entre os recém-nascidos.
Hipoglicemia neonatal: médes diabéticas, sem controle glicémico, tém maior chance de ter
infantes com hipoglicemia neonatal. A hiperinsulinemia fetal (decorrente da sua
hiperglicemia) € também responséavel pela hipoglicemia neonatal. Apés o nascimento do feto

¢ feito o clampeamento do corddo umbilical e isso resulta na interrupgo abrupta do aporte
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materno excessivo de glicose. Pelo fato do neonato j4 nao estar recebendo mais da mie essa
quantidade superior de glicose e estar ainda produzindo insulina em nieis altos, essa relagdo
glicose x insulina torna-se desproporcionalv e a hipoglicemia entdo se instala. Esta é
considerada a complicag@o metabolica fetal mais comum do diabetes materno.

Hipocalcemia: a frequéncia e severidade da hipocalcemia neonatal estio diretamente
relacionadas com a severidade da diabetes materna e a sua incidéncia pode ser diminuida com
um controle glicémico adequado. Ocorre quando os niveis de célcio no soro sdo inferiores a
7mg nos recém-nascidos de termo e inferiores a 6mg em prematuros®®*°. Hiperbilirrubinemia:
¢ definida por niveis de bilirrubina superiores a 340mmoll/l no sangue do recém-nascido, ap6s
as 48h de vida. O risco de hiperbilirrubinemia indireta neonatal € maior quando a gestagéo é
afetada pela DMG, quando comparado as gestagdes sem complicages diabéticos’®*°. Parece
advir da policitemia e de uma imaturidade do sistema enzimatico de hepatico que conjuga a
bilirrubina.

Policitemia: € definida como hematdcrito venoso maior ou igual a 65% ou um hematdcrito

3839 ¢ ocorre em cerca de 30% nos recém-nascidos de mées diabéticas.

capilar superior a 70%
Quando ndo controlado os niveis glicémicos da mie portadora de DMG, a sua hiperglicemia
materna determina uma maior concentragdo de hemoglobina glicada (HbAlc) e esta, por
possuir alta afinidade por oxigénio, pode resultar numa hipoxemia placentaria em niveis
variados. Como resposta a essa falta de oxigénio, h4 um aumento na produgéo de eritrocitos
por parte do feto, o que ocasiona a policitemia com aumento da viscosidade sanguinea. Essa
hiperviscosidade gerada diminui a perfusdo sanguinea e aumenta a agregacio plaquetéria.

Esses fatores estdo associados a trombose intravascular’’

e levam a um espectro de sequelas
cl%u012Bnicas como faléncia cardiaca, diminui¢fio da fungfo renal, trombose de veia renal,
enterocolite necrotizante e danos ao SNC. A pletora fetal decorrente desse fato se
responsabiliza pela ictericia neonatal e possivel Kernicterus e trombose de via renal*®*,

Risco de Diabetes na vida futura: filhos de mées cujas gestagSes foram diabetogénicas,
principalmente os que nasceram macrossémicos, tém 30% mais chance de se tornarem

DMT?2, até os 17 anos de idade.

CONCLUSAO

A presenga da DMG ou DM prévia a gestagio € patologia preocupante e que requer atengio
especial e cuidados extremos, dada as inumeras consequéncias e riscos indesejaveis que

surgem em decorréncia dela. Ainda que varios estudos tenham sido efetuados a cerca do
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assunto, pesquisadores divergem em varios aspectos quanto ao diagnéstico e rastreamento da
Diabetes na gravidez e isso gera duvidas, deixando os profissionais de satide sem uma
conclusdo definitiva, correndo-se o risco de inserir nessa estatistica gestantes que ndo
necessitam de tratamento e ndo requerem tanta preocupagéo e, por outro lado infinitamente
mais perturbador, excluir desse grupo as gravidas que, de fato, precisam de um
acompanhamento mais especifico porque estdo suscetiveis aos agravos oriundos dessa
enfermidade, juntamente com seus filhos. Muito embora o controle glicémico néo assegure
100% de certeza da nulidade das comorbidades materno-fetal, porque em alguns casos
existem outros fatores envolvidos, é fato que o melhor éxito no progndstico da gestagdo da
mée diabética depende da manuten¢io dos valores glicémicos o mais proximo da
normalidade. Infelizmente, o déficit nos servigos de saude publica no Brasil é muito relevante,
se considerarmos a imensa extensfo territorial deste pais, onde fora dos grandes centros
urbanos a estrutura diante das necessidades é ainda tdo pequena, tdo precdria e, muitas vezes,
até inexistente, ndo assegurando 3 gestante o éccjmpanhamento preciso diante da sua
condi¢do.

V&€-se no mundo atual o aumento crescente das taxas de obesidade na populagdo mais jovens
¢, paralelamente a ele, também o aumento das gestagdes tardias tendo em vista que a mulher
moderna possui outras prioridades na jovem idade, que nfio a maternidade. Ora, se a idade, o
sobrepeso e a obesidade sfo fatores de risco para o desenvolvimento de DMG, o que se pode
concluir é uma progressio do nimero de futuras gestantes diabéticas, dado que nos leva a
refletir que medidas mais especificas terdo que ser tomadas a fim de prevenirmos tal situagio
alarmante. Protocolos junto as Escolas, Unidades Basicas de Saude e nos Programas de Saude
a Familia deveriam ser inseridos no intuito de instruir, alertar e recomendar hébitos de vida e
alimentares mais saudaveis as futuras mamdes e conscientiza-las que o periodo gestacional
deve ser programado e a pré-concep¢fo avaliada por profissional competente com o objetivo
de dirimir os efeitos da hiperglicemia no perfodo embrionario e durante todo o processo
gestacional.

A associag8o entre DM e gravidez ¢ motivo de grande preocupagdo e deveria ser enfrentada
como um importante desafio de saide publica, que exige atengio, comprometimento e
empenho de todos os envolvidos no atendimento a gestante. E preciso que haja uma equipe
multidisciplinar capacitada que atue de forma sistematizada para que consiga reconhecer essa
sindrome endocrino-metabédlica o mais precocemente possivel, a fim de ndo adiar as

intervengdes que se fazem necessrias para garantir o melhor prognostico para os envolvidos.
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