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Resumo

O diabetes mellitus gestacional (DMG) é uma intolerancia a glicose com o primeiro diagndstico ao longo do 2% 3¢
trimestre da gestacdo. O propdsito deste estudo foi estimar as taxas de reavaliagao de diabetes pés-parto em mulheres
com DMG identificando a persisténcia das alteragdes glicémicas e fatores associados. A pesquisa caracteriza-se como
uma coorte retrospectiva, apontando os dados de seguimento pds-parto no periodo de 2010 a 2018. As puérperas
foram divididas em dois grupos: um com teste oral de tolerancia a glicose (TOTG) normal e outro grupo com alteracao.
Subsequentemente, uma comparativa de variaveis entre os dois grupos: o tempo médio para o desenvolvimento de
DMG, idade materna, indice de massa corporal, idade gestacional no momento do diagnéstico, tipo de tratamento
utilizado e retorno pos-parto. Realizou-se calculos de regressdo logistica multinomial. Foram utilizados os dados de
578 gestantes e, destas, avaliaram-se 263 (45,50%) que retornaram apds o parto, 197 (74,90%) representaram o grupo
de normoglicémicas e 66 (25,09%) o grupo com alteragdes glicémicas. 41 (15,59%) apresentaram intolerancia aos
carboidratos e 25 (9,5%) desenvolveram diabetes mellitus tipo 2. Nao se identificou aumento de chance de TOTG
alterado no pdés-parto na idade materna >35 anos, na obesidade e no tipo de tratamento utilizado durante o pré-natal.
Consecutivamente, os dados estatisticos apontaram um aumento da chance de TOTG alterado no diagnéstico de DMG
realizado no segundo trimestre (3,493 1C95% 1,570-7,770) e, concomitantemente, na hemoglobina glicosilada fracao
A1C >5,8 durante o pré-natal (3,014 1C95% 1,084-8,380). Ja o diagndstico no terceiro trimestre apresentou-se como
um efeito protetor (0,484 1C95% 0,271-0,865). Uma porcentagem inferior a 50% das pacientes retornaram, e destas,
25% apresentou alteragdao no TOTG. O estudo aponta um risco aumentado de TOTG alterado quando acontece o
diagndstico de DMG no segundo trimestre de gestacdo. Desta forma, o diagnéstico no segundo trimestre gestacional
e a hemoglobina glicosilada fragdo >5,8, aumentaram as chances, e o diagnéstico no terceiro trimestre diminuiran as
chances de alteragdo no TOTG p6s-parto.
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INTRODUCAO

O diabetes mellitus ¢ uma doenca metabdlica
que afeta o metabolismo dos carboidratos,
como também de proteinas e de lipideos.
Essa sindrome pode se manifestar na falta de
insulina, quando o corpo deixa de produzi-la,
ou pela sua producao ineficiente e/ou falha
ao utilizar a insulina existente. A primeira leva
ao aparecimento do diabetes mellitus tipo
1 (DMT1), ja a segunda ao aparecimento do
diabetes mellitus tipo 2 (DM2)'.

O diabetes mellitus gestacional (DMG) é
descrito como intolerancia a glicose de niveis
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diversos com inicio ou primeiro diagnoéstico
ao longo do segundo ou terceiro trimestres
da gestagdo, com incidéncia de 3% a 8%
das gestantes’ e pode ou ndo persistir apos
o parto’. A importancia do diagnéstico de
DMG na prética clinica advém do risco para
a mae de apresentar diabetes no futuro,
visto que estudos indicam o DMG como um
marcador precoce de DM2 pés-parto, mesmo
com o desaparecimento da condi¢do apés o
nascimento*”.

Puérperas com histérico de DMG sao
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indicadas para reavaliacdo da perseverancga
ou ndo de alteracbes anormais de tolerancia
a glicose dentro de 6 a 12 semanas apds o
trabalho de parto. Se os testes apontarem um
resultado normal, a reavaliagao poderia ser feita
a cada 3 anos. Pacientes com glicose de jejum
e/ou tolerancia de glicose alterada devem ser
reavaliadas todos os anos’.

Alguns estudos ja demonstraram que o
estabelecimento do DM2 pode ser adiado
ou evitado em grupos de alto risco através
de mudancas no estilo de vida ou uso de
medicamentos®’. Portanto, a identificacao
de possiveis caracteristicas associadas com o
desenvolvimento de DM2 em mulheres com
DMG poderia contribuir para a estratificagao
do risco, visando a prevencdo. O objetivo do
estudo foi reavaliar o indice glicémico no pos-
parto de mulheres com histéria de DMG e
identificar associagbes entre as caracteristicas
da gravidez e a progressao para diferentes
resultados glicémicos.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de coorte retrospectivo
observacional. Foram utilizados dados de 578
gestantes atendidas no servico da maternidade
do Centro Hospitalar da Unimed em Joinville-
SC, Brasil, que tiveram o diagnéstico de DMG
entre janeiro de 2010 e maio de 2018. Foram
coletados dados clinicos para o desenvolvimento
do diabetes poés-parto em registros médicos
eletrdnicos e prontuarios fisicos.

Essas puérperas realizaram o teste oral de
tolerancia a glicose (TOTG) 75g entre 45 e 60
dias pos-parto, e foram divididas em 2 grupos,
um com TOTG normal e outro com TOTG
alterado. As variaveis foram comparadas entre
os dois grupos. O protocolo do estudo seguiu
as normativas da resolucdo n° 466, de 12 de
dezembro de 2012 do Conselho Nacional de
Saltde, do Ministério de Saude considerando
o respeito pela dignidade humana e pela
especial protecdo devida aos participantes das
pesquisas cientificas envolvendo seres humanos.
Esta pesquisa recebeu o ndmero 2.335.419 no
parecer do Comité de Ftica e Pesquisa (CEP) do

Hospital Regional Hans Dieter Schmidt/SC —
Brasil.

Os valores de diagnéstico de DMG foram
determinados como os seguintes no TOTG com
carga de 75g de glicose: glicemia de jejum 92 a
125 mg/dL, ap6s 1 hora= 180 mg/dL ou apds
2 horas de 153 a 199 mg/dL. Um dnico valor
atipico é suficiente para diagnosticar o DMG.
De acordo com os critérios publicados pela
Organizacao Mundial da Sadde a classificagao
para intolerancia aos carboidratos é quando
glicemia de jejum >110 entre <126 mg/dl e duas
horas ap6s = 140 e < 200 mg/dIl. O diagndstico
do diabetes mellitus (DM) ocorre quando a
glicemia de jejum = 126mg/dl ou duas horas
ap6s =200 mg/dl.

Foram incluidas as gestantes que
desenvolveram DMG e retornaram no pos-
parto para avaliacdo glicémica no periodo de
2010 a 2018, com idade acima de 18 anos,
independentemente da idade gestacional de
diagnostico,cujavigilancia, partoereclassificagao
pos-parto ocorreram nessa maternidade. Foram
excluidas as gestantes com dados incompletos
no prontuario e as pacientes que ndo retornaram
para a reavaliacdo glicémica.

Foram avaliados os dados de seguimento
pos-parto naquelas mulheres sobre o perfil
clinico, o tempo médio para o desenvolvimento
de DMG e outros detalhes clinicos, como
idade materna, IMC, idade gestacional no
momento do diagndstico, tipo de tratamento
utilizado e retorno poés-parto. Também foram
avaliadas caracteristicas dos recém-nascidos
como peso, tipo de parto, idade gestacional do
parto e classificagao relacionando peso e idade
gestacional em pequeno para idade gestacional
(P1G), adequado para a idade gestacional (AIG)
ou grande para idade gestacional (GIG).

Todas as informacdes obtidas foram lancadas
no software Microsoft Excel versao 2016 e
posteriormente analisadas através do software
Statistical Package for the Social Science (SPSS)
versao 21.0. As varidveis quantitativas foram
apresentadas através de médias e desvios-padrao
e as qualitativas através de frequéncias absolutas
e relativas. Uma vez confirmada a normalidade
dedistribuicao das caracteristicas estudadas pelo
teste de Kolmogorov-Smirnov, aplicamos o Teste
T para as variaveis quantitativas com distribuicao
normal, e quando a suposicao de normalidade
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foi rejeitada, utilizou-se o teste nao-paramétrico
de Mann Whitney. Para as variaveis qualitativas,
foi aplicado o teste qui-quadrado (ou exato
de Fisher para frequéncias menores de 5). Em
todos os modelos analiticos foram considerados
significativos valores p inferiores a 0,05. Foram
construidos modelos de regressao logistica
multinominal para calculo de razao de chance,
de modo a examinar os fatores relacionados
ao desfecho TOTG alterado, considerando as
variaveis de confusao.

RESULTADOS

Das pacientes atendidas, foram analisadas
263 (45,50%) que retornaram apds o parto
para a reavaliacdo do estado glicémico, e
dessas, 197 (74,90%) representaram o grupo
sem alteracdes glicémicas e 66 (25,09%)
representaram o grupo com alteracoes
glicémicas.Nogrupocomalteracdesglicémicas,
41 (15,59%) sdo intolerantes aos carboidratos e
25(9,5%) desenvolveram DM 2. Nao houveram
gestantes excluidas. Permaneceu significativo
o diagnostico realizado no segundo trimestre
que se apresentou com, aproximadamente, trés
vezes mais chance para alteracdao no TOTG e
terceiro trimestre, que se apresentou como um
efeito protetor. Quanto a HbA1C>5,8, durante
o pré-natal, apresentou uma chance quase
trés vezes maior de desenvolver intolerancia a
glicose ou DM2 no pés-parto.

As caracteristicas das gestantes,
demonstradas na Tabela 1, apresentam o
perfil do grupo: idade e indice de massa
corporal (IMC). Na populacdo estudada nao foi
encontrada diferenca entre os grupos.

Na Tabela 2 estdo os dados relacionados
ao DMG, como controle glicémico, tipo de
tratamento (dieta, metformina ou insulina),
idade gestacional dodiagnoésticoe hemoglobina
glicosilada fracao A1C (HbA1C). Houve
uma diferenca quanto a idade gestacional do
diagnostico (p=0,041). Foi encontrado que, em
ambos os grupos, o diagnéstico no segundo
e terceiro trimestre foi diferente (p=0,014 e
p=0,007). Quanto ao tipo de tratamento, ndao
houve diferenca, porém, a opcdo de realizar

o tratamento com dieta se mostrou com um
“p” préximo a significancia (p=0,057). Nao foi
evidenciada diferenga dos valores HbA1C entre
0S grupos.

No que diz respeito as caracteristicas
do recém-nascido (RN), demonstradas na
Tabela 3, houve maior prevaléncia de parto
cesariana quando comparado ao nimero de
partos vaginais em ambos os grupos. Porém,
o tipo de parto ndo apresentou diferencga
nessa populacdao. Também nao foi encontrada
diferenca em relacdo a idade gestacional do
parto, ao tamanho do RN e encaminhamento
para unidade de tratamento intensivo (UTI).
Quanto a hipoglicemia nos RN, decorrente do
DMG, este estudo encontrou um p préximo a
significancia.

Em meio aos achados, ndo encontramos
aumento de chance de TOTG alterado no pos-
partonaidade materna>35 anose naobesidade.
O diagnéstico de DMG realizado no primeiro
trimestre ndo foi significante. Entretanto, ser
diagnosticado no segundo trimestre se mostrou
com, aproximadamente, trés vezes mais chance
de desenvolver alteracoes glicémicas no pos-
parto. Por outro lado, o diagnéstico realizado
no terceiro trimestre se mostrou como um fator
de protecdo. O tipo de tratamento do DMG
nao apresentou relevancia estatistica. Quanto
a HbA1C>5,8, apresentou uma chance quase
trés vezes maior de desenvolver intolerancia a
glicose ou DM2 no pés-parto, de acordo com
a tabela-4.

Tabela 1 - Caracteristicas gerais das gestantes
de acordo com o indice glicémico normal e
alterado, entre janeiro de 2010 e maio de 2018
na maternidade do Centro Hospitalar da Unimed
em Joinville-SC, Brasil.

TOTG
Caracteristicas w:{ggl N (%) (alterado) N (%) Teste P
Idade 31,51+ 32,39 *0,680
4,99 +4,60
IMC 26,84 + 27,68 10,536
4,96 +5,43
Baixo peso 4 2,03 2 3,03 40,643
Normal 76 38,57 24 36,36 §0,748
Obesa 117 59,39 40 60,60 §0,862

*Test T student; t Teste Mann-Whitney; ¥ Teste Fisher; § Teste Qui-quadrado;
IMC-indice de massa corpdrea, TTOG-teste oral de tolerancia a glicose.



Tabela 2 - Caracteristicas do controle glicémico,
tipo de tratamento, idade do diagndstico e
hemoglobina glicosilada, entre janeiro de 2010
e maio de 2018 na maternidade do Centro
Hospitalar da Unimed em Joinville-SC, Brasil.

Tabela 3 - Caracteristicas dos recém-nascidos de
acordo com o indice glicémico normal e alterado
das gestantes, entre janeiro de 2010 e maio de
2018 na maternidade do Centro Hospitalar da
Unimed em Joinville-SC, Brasil.

TOTG TOTG
Caracteristicas No_rmal N (%) (alterado) N (%) Teste P Caracteristicas N(lrmal N (%) (alterado) N (%) TesteP
N=197 N=66 N=197 z
G 27,81 25,85 +5,96 %0,041 PN 31 15,73 14 21,21 *0,282
+5,94
cs 166 84,26 52 78,78  *0,332
12 Trimestre 10 507 5 7,57 10,541
. 3187,59 3250,49
2° Trimestre 46 23,35 26 39,39 #0,014 Peso RN * +386.65 10,663
444,74 =
32 Trimestre 141 71,57 35 53,03 #0,007 38,16 38,09
1G do parto 135 132 10,478
TOT
PIG 0 0 0 0
Dieta 72 36,54 16 24,24 0,057 AIG 134 68,02 46 69,69 %0746
MTF 76 38,57 30 45,45 40,338 GIG 63 31,07 20 30,30 *0,746
Insulina 49 24,87 20 30,30 #0,423 Hipoglicemia 14 7,10 10 15,15  *0,054
HBA1C 3T E'Ozig 5,34 £0,54 *0,422 ut 10 07 5 7,57 #0,466

*Teste Mann-Whitney; tTeste Fisher; ¥Teste Qui-quadrado; IMC-indice de massa
corﬁérea; |G-idade gestacional; TTO-tratamento; MTF-metformina; HBA1C
emoglobina glicosilada, TOTG-teste oral de tolerancia a glicose.

3T-

Tabela 4 - Razdo de chances de desenvolver
alteracoes glicémicas no pds-parto entre janeiro
de 2010 e maio de 2018 na maternidade do
Centro Hospitalar da Unimed em Joinville-SC,
Brasil.

Caracteristicas :?::23'4 P RC 1C95%
Idade>35a 81/55 0,849 1,080 0,490-2,378
Obesidade 40/117 0,403 0,719 0,331-1,558
12 trimestre 5/10 0,119 3,401 0,729-15,871
2 trimestre 26/46 0,002 3,493 1,570-7,770
3¢ trimestre 35/141 0,014 0,484 0,271-0,865
Dieta 16/72 0,060 0,545 0,289-1,025
MTF 30/76 0,338 1,314 0,751-2,297
Insulina 20/49 0,424 1,285 0,695-2,377
HBA1C >5,8 21/169 0,034 3,014 1,084-8,380

MTF-metformina; HBA1C-hemoglobina glicosilada fragdo A1C.; RC- razao de chance.

*Teste Qui-quadrado; tTeste Mann-Whitney; #Teste Fisher; PN-parto normal;
CS-cesariana; RN-recém-nascido; |G-idade gestacional; PIG-pequeno para a idade
gestacional; AlG-adequado para a idade gestacional; GIG-grande para a idade
gestacional; UTl-unidade de terapia intensiva; TOTG-teste oral de tolerancia a glicose.

0 Mundo da Saide, Sdo Paulo - 2019;43(4): 902-915

Alteracdes glicémicas em mulheres ...



Alteracdes glicémicas em mulheres ...
0 Mundo da Saude, Sao Paulo - 2019;43(4): 902-915

DISCUSSAOQ

No Brasil, de acordo com o Sistema Unico
de Satde (SUS), estima-se que a prevaléncia do
DMG sejade aproximadamente 18%, utilizando-
se os critérios diagnosticos atualmente propostos
na literatura®’®. As gestantes diagnosticadas
com DMG exibem um risco de desenvolver
intolerancia a glicose ou DM2 pés-parto, o
que indica a necessidade de realizacao de uma
maior vigilancia como também de um rastreio
adequado dessa populacao”''-'°.

Em meio a esse contexto, o Colégio
Americano de Ginecologia e Obstetricia prevé
com obrigatoriedade o retorno pdés-parto para
rastreio de intolerancia a glicose ou DM2'.
Apesar de o rastreamento ter aumentado na
Gltima década ainda é ineficiente no Brasil. No
presente estudo as mulheres com DMG que
retornaram para o rastreio de controle glicémico
representaram 45,5% da amostra de pesquisa.
Esses resultados sao menores do que os achados
doColégio Americano e de paises desenvolvidos,
como a Austréalia, que apresentam uma grande
preocupacdo no rastreamento, indicando
niveis de segmento pos-parto de 74 e 73%,
respectivamente’®'’.

Entretanto, um relatério recente de uma
populacdo de pacientes similar em Boston
(EUA)'®e um estudo realizado pela Universidade
Thomas Jerfferson da Filadélfia (EUA)" relataram
que, respectivamente, apenas 23,4% e 20%
dos pacientes receberam encaminhamento de
obstetras-ginecologistas para testes de triagem
apés o parto. Este estudo evidenciou um
percentual de retorno mais satisfatorio. Diante
disso, parece existirumadificuldade em captar as
pacientes ap6s o parto e as hipoteses sugeridas
por diferentes pesquisadores é de que o primeiro
reteste coincide com o periodo de adaptagdo da
mulher ao RN e a falta de indicagao por parte da
equipe médica®”.

A prevaléncia de DM2 pos-parto foi de
9,5%, sendo uma percentagem semelhante a
dados descritos na literatura internacional, que
refere 3-14%32%2', Essa variacao, em relacao aos
percentuaisde prevalénciado DMG, nosdiversos
estudos avaliados, deve ocorrer devido a uma
dependéncia das caracteristicas da populacao

e dos métodos utilizados para rastreamento
e diagnoéstico da doenga. Alguns autores, por
exemplo, identificaram o ganho de peso materno
e o IMC como significantes, porém, o presente
estudo ndo identificou relevancia®'*2.

O levantamento de dados do atual estudo
apresenta que 60,6% das pacientes que
desenvolveram alteragdes glicémicas estavam
classificadas como obesas. A obesidade tem sido
apontada como um dos principais fatores de risco
para DM2, por ser responsavel pelo distirbio
na homeostase glicose-insulina. Isso resulta em
varias alteragoes fisiopatolégicas como a menor
extracao de insulina pelo figado, com aumento
da producdo hepética de glicose e diminuicao
da captacao de glicose pelo tecido muscular.
Apesar de existirem referéncias’?* apontando o
IMC superior a 25 kg/m? como chance maior, o
seguimento da pesquisa ndo mostrou relevancia
clinica em sua significancia estatistica.

Sobre as associacoes entre idade da mae
e alteragdes de TOTG, o presente estudo
identificou que a idade materna >35 anos
ndo apresenta significancia para o aumento
de chances em alteracdes de TOTG. Ja outras
pesquisas afirmaram que a idade nao significa
chance maior para o diagnéstico de DM221242,
Estes achados podem ser explicados pelo fato do
declinio da fertilidade ser gradual até os 35 anos,
acentuando-se ap6s essa idade. Com o avancar
da idade aumenta a probabilidade de defeitos
estruturais nos 6vulos, frequéncia de patologias
cronicas, o que torna a histéria reprodutiva ser
progressivamente mais complicada a medida
que aumenta a faixa etaria da gestante.

Vale ressaltar que a populacdo de mulheres
com DMG ¢é de idade reprodutiva, e a triagem
pos-parto e os diagnésticos subsequentes de
diabetes afetam ndo apenas as maes, mas
também as futuras gestacdes. Portanto, o risco
de complicacdes, principalmente natimortos e
anomalias congénitas, pode ser reduzido com
o controle glicémico ideal antes da gravidez
subsequente®.

Embora existam escritos que consideraram
DMG diagnosticado no primeiro trimestre com
chances de maiores alteracoes?’, esta analise



referida divergiu com a presente pesquisa,
indicandomaiores chances nosegundotrimestre.
Além disso, foi encontrado que diagndsticos
no terceiro trimestre apresentam relevancia
clinica e estatistica como fator de protecao para
o desenvolvimento de alteracdes glicémicas.
Uma possibilidade para nao corroborar com a
literatura, em relagao ao diagnéstico no primeiro
trimestre, seria a pequena populagdo encontrada
nesse estudo, de apenas 15 gestantes.

O desfecho entre as pacientes intolerantes
aos carboidratos e pacientes com DM2,
quanto ao tipo de tratamento, foi considerado
como potencial para reverter as adversidades
maternas e neonatais>?>. Neste estudo, nao
houve diferenca quanto ao tipo de tratamento,
porém, a opgao de realizar dieta se mostrou
préxima a significancia. Conforme publicagao
comparativa dos farmacos, nao ha alteragoes nos
desfechos perinatais de pacientes com DMG'.
Essas informacdes divergem de pesquisas que
demonstraram a insulina como maior chance de
risco para evolugao de DM2 no pés-parto®’#,
talvez porque nado tenham utilizado metformina
no tratamento da DMG ou tenham realizado
a dieta de forma incorreta. Considerando esse
aspecto, achados poloneses identificados em
obras recentes avaliaram que o uso de insulina
durante a gestacao seria uma das justificativas de
aderéncia ao rastreamento pos-parto?’.

As pacientes do atual estudo com taxas de
HbA1c maior que 5,8 apresentaram uma chance
trés vezes maior de desenvolver intolerancia a
glicose ou DM2 no pés-parto. Em contrapartida,
a literatura descreveu uma chance aumentada
em seis vezes’?%. Os resultados indicam que a
HbA1c pode ser uma medida util para identificar
pacientes com DMG com maior risco de glicose
anormal no pés-parto.

CONCLUSAO

Esta pesquisa evidenciou alteracdes no
TOTG em 25% dos passientes que retornaram
no poés-parto. Existe um risco aumentado
de TOTG alterado, quando acontece o
diagnéstico de DMG no segundo semestre.

Quanto aos resultados dos RN, a média
de idade gestacional no parto foi semelhante
entre os dois grupos corroborando com outros
estudos descritos na literatura'*#**3, Houve
maior prevaléncia de parto cesariana nos dois
grupos, quando comparado ao nimero de partos
vaginais, diferentemente de um estudo realizado
em Portugal que registrou uma reducdo do
ndmero de cesarianas em pacientes diabéticas*.

E necessario ressaltar algumas limitagoes
do presente estudo por conta de se basear
em registro das informacdes em prontuario
eletronico. Entretanto, consideramos que o
assunto destacado no artigo seja relevante para
a pratica clinica, visto o aumento dos casos de
DMG e suas consequéncias para a mulher, e
também para a crianga. Dessa maneira, é de
extrema importancia que se tenha dados sobre a
avaliagdo do DMG no pés-parto e analise desses
para uma melhor compreensdo do tema, além
de fornecer informagoes para a estratificagao do
risco e contribuir para a prevencao de DM2 com
um tratamento precoce.

Dessa forma, estratégias para aumentar a
taxa de retorno para a avaliagdo do estado
glicmico apdés o parto e, eventualmente,
prevenir o DM2, incluem orientagdo sobre
a importancia dessa reavaliagdo durante a
gestacao e no pos-parto imediato e, até mesmo,
o contato com as pacientes através de ligacdes
telefonicas, caso elas nao comparecam na
data da consulta. Portanto, intervencdes pos-
parto sao necessarias, assim como politicas
de satide que conscientizem essas mulheres e
assegurem seu retorno apés o parto, uma vez
que mudangas no estilo de vida através de
dietas, atividade fisica e medicamentos quando
bem indicados, demonstraram beneficios nessa
popu | a(;éo7,26,27,31 ,32'

Desta forma, o diagnéstico no segundo
trimestre e a hemoglobina glicosilada fracao
>5,8 demonstrou chance aumentada, e o
diagnéstico no terceiro trimestre diminuiu a
chance de alteragdo no TOTG pés-parto.
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