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Introducdo

Diabetes mellitus (DM) constitui uma doenga
metabdlica em que ha auséncia e/ou incapacidade na
acdo de insulina ocasionando hiperglicemia?, sendo
que aproximadamente 415 milhdes de adultos no
mundo apresentam essa doenga?. No Brasil, em 2017,

o diagnostico de diabetes era referido por 7,6% da
populagdo adulta3.

Em muitos paises, essa doenga e suas
complicagdes apresentam-se como uma das principais
causas de mortalidade?, com impacto social e
econdmico*2. Além disso, é perceptivel a crescente
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prevaléncia de gestantes com diabetes*, o que pode
ocasionar riscos a salde materno-fetal.

O DM divide-se, principalmente, em tipo 1,
doenca autoimune que ocorre devido a destrui¢do de
células B-pancredticas®s; tipo 2, caracterizada por
diminuicdo progressiva na secre¢do de insulina e
insulinorresisténcia™s; e gestacional, caracterizada por
intolerdncia a carboidratos iniciada durante a
gestacdo, com gravidade varidvel, ndo preenchendo
previamente critérios diagndsticos de DM®7.

Assim, no Diabetes Mellitus Gestacional
(DMG), a hiperglicemia é detectada pela primeira vez
durante a gestagdo’® e o diagndstico ocorre no
segundo ou terceiro trimestre gestacionals com niveis
glicémicos inferiores aos necessarios para diagndstico
de DM’. J& no DM com diagnostico na gestagao (Overt
Diabetes), a mulher ndo apresenta diagnostico prévio
de DM, sendo a hiperglicemia detectada na gestacao
com critérios diagnosticos para DM na auséncia de
gravidez’.

Durante o ciclo gravidico-puerperal, a
hiperglicemia aparece como um importante problema
devido aos riscos relacionados aos desfechos
perinatais’, como macrossomia®*° e associagées com
prematuridade®, e ao desenvolvimento de doencas
futuras, como o diabetes do tipo 27. Destarte, o
entendimento é que o DM pode envolver riscos para a
salde materna, fetal e neonatal>45% e estar associado
a complicagdes na gestagdo®®,

Diante da complexidade envolvendo as
gestacdes no cenario do diabetes, o diagndstico da
doenca emerge como uma prioridade em saude’.
Considerando que um melhor desfecho materno-fetal
pode ser assegurado com a normoglicemia*, deve-se
buscar o diagnostico precoce e controle dos niveis
glicémicos®.

Nos momentos de cuidado a gestante com
diabetes, devem ser realizadas a¢des voltadas para a
garantia da seguranca materna e fetal**. Aqui, torna-se
importante ressaltar também as potencialidades da
sistematiza¢do da assisténcia, voltada ao seguimento
de diretrizes e rigor na conduta dos profissionais de
saude™.

Nesse sentido, o entendimento é que o DM
pode ocasionar riscos a saude fetal, sendo necessaria a
identificacdo de medidas que possam ser adotadas
pelos profissionais de salde nos momentos de
cuidado, buscando-se a promocao da saude materna e
a protec¢do da saude do feto.

Considerando a importancia da atuagdo dos
profissionais de salde, que devem buscar o
desenvolvimento de a¢des voltadas a diminuicdo dos
riscos de morbimortalidade materno-fetal4, optou-se
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por realizar uma revisdo integrativa da literatura para
analise e sintese do conhecimento cientifico ja
produzido sobre as medidas para prote¢do do feto em
gestantes com DM. Acredita-se que este estudo possa
trazer contribui¢cdes para o aprofundamento do
conhecimento referente ao tema investigado e
subsidios para a atuagdo dos profissionais que se
deparam com tal situagdo nos momentos de aten¢do a
gestante.

O objetivo do trabalho é identificar o estado
da arte do conhecimento sobre as medidas para
protecdo do feto de mae com diabetes, divulgado por
meio de artigos cientificos no periodo entre 2014 e
2018.

Metodologia

Trata-se de uma Revisdo Integrativa da
Literatura, compreendida como um método que
permite o vinculo entre as evidéncias de pesquisas e as
praticas de saude, com possibilidade de contribuicdo
ao cuidado prestado aos usuarios dos servicos de
saude®. Por conseguinte, foram seguidas as seguintes
etapas: identificacdo do tema e elaboragdo da questdo
norteadora do estudo; estabelecimento de critérios de
inclusdo e exclusao de estudos; realizagao de buscas na
literatura cientifica; defini¢do das informagdes a serem
coletadas e avaliagdo dos estudos selecionados para a
revisdo; interpretacdo e sintese do conhecimento™.

A questdo norteadora do estudo foi: qual o
estado da arte referente as medidas para prote¢do do
feto de mae com diabetes mellitus? As buscas foram
realizadas nas bases de dados Lilacs e PubMed em
dezembro de 2018. Os descritores utilizados foram:
Feto e Gravidez em diabéticas - presentes nos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) - e seus
correspondentes em inglés: Fetus; e Pregnancy in
Diabetics, presentes nos Medical Subject Headings
(MeSH). Os descritores foram associados entre si com
o emprego do operador booleano AND.

Constituiram-se critérios de inclusdo para a
selecdo: artigos originais, publicados em portugués,
inglés ou espanhol, com texto completo e disponivel na
integra nas bases de dados selecionadas, publicados
no periodo compreendido entre 2014-18. Excluiram-se
os artigos duplicados nas bases de dados, assim como
0s que ndo se enquadravam na tematica e no objetivo
do estudo. Os resultados encontrados nas bases de
dados consultadas estdo dispostos na Tabela 1.

Para a coleta de informacbes dos estudos
selecionados, os pesquisadores elaboraram um roteiro
de acordo com os autores, ano e periddico de
publicacdo, base de dados, objetivo, tipo de estudo e
conclusao.
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Selecionou-se um total de nove artigos. Nos
dados do Quadro 1, é possivel visualizar a distribuicao
dos estudos selecionados para essa revisao.

Os nove artigos foram publicados em inglés,
sendo oito obtidos na base de dados PubMed.
Observou-se heterogeneidade nos periddicos que
envolviam diferentes areas, como ginecologia e
obstetricia, perinatologia, neonatologia, pediatria,
fisiologia celular e bioquimica. Os artigos foram
publicados de 2014 a 2017, com destaque para o ano de
2017 (quatro artigos). Quanto ao tipo, encontrou-se
estudo de corte transversal, comparativo transversal,
observacional prospectivo, piloto prospectivo, de
acompanhamento,  caso-controle,  retrospectivo,
experimental, além de analise secundaria de um ensaio
de tratamento randomizado multicéntrico.

Tabela 1 - Distribuicdo das referéncias bibliograficas
encontradas e selecionadas de acordo com as bases de
dados e os descritores utilizados.

Base de Descritores Estudos Estudos
dados encontrados selecionados
Lilacs Feto AND 39 1
Gravidez em
Diabéticas
PubMed Fetus AND 56 8
Pregnancy in
Diabetics
Total 95 9
Resultados

Complicagbes para o feto

No cenario do diabetes materno, diferentes
facetas imbricadas a gestacdo e a saude fetal e infantil
foram abordadas nos estudos selecionados,
destacando-se as possiveis complica¢des fetais, como
miocardiopatia hipertrofica®, as questdes
relacionadas a fungdo ventricular de criangas*, e as
repercussoes do crescimento intrauterino
desproporcional na saude infantil*®. O estado de ferro
no sangue do corddo umbilical também foi avaliado®s,
assim como realizadas associagdes envolvendo
controle glicémico e idade gestacional com niveis dos
horménios grelina e proé-insulina®®, IMC materno e
efeitos benéficos do tratamento sobre crescimento
fetal*>. Outros estudos analisaram  possiveis
marcadores preditivos** e fatores envolvidos na
macrossomia, como os niveis de metilagdo dos genes
de fator de crescimento semelhante a insulina 2 (IGF2)
e H19" e o perfil de expressao de IncRNAs™.

Assim, o entendimento é que o diabetes
materno pode estabelecer ambiente desfavoravel ao
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desenvolvimento do feto*?, com possivel reducdo no
volume vascular das vilosidades placentarias®, o que
pode aumentar, por exemplo, a susceptibilidade do
feto a hipdxia?-.

Ademais, o diabetes materno pode, ainda,
ocasionar maior possibilidade de repercussoes
negativas na sadde infantil*s*6. Além das repercussées
negativas do diabetes materno na saude infantil ja
apresentadas, um estudo*® apontou que a adiposidade
intrauterina pode estar relacionada ao peso e,
provavelmente, a obesidade em criangas de maes com
DM tipo 1. Em criangas de mdes com DM tipo 2 e DMG,
0 excesso de peso pode ter maior associa¢gdo com
outros fatores, como percentil de peso ao nascimento,
obesidade materna e estilo de vida na infancia®.

Destarte, de acordo com o tratamento
recebido pela mae, podem ocorrer diferentes
desfechos neonatais?. Nessa conjuntura, os estudos
apontam diferentes abordagens que podem ser
utilizadas para a protecdo dos fetos de maes que
possuem diabetes mellitus.

Medidas de protecao

O controle glicémico materno® emerge como
estratégia ideal para a prevencdo de repercussdes
negativas a salde da mae e do feto®. E importante
ressaltar que esse controle glicémico deve ser feito ndo
s6 para evitar a hiperglicemia, mas também a
hipoglicemia?s. Medidas como avaliar o peso fetal por
meio de ultrassonografias (USG) e, se necessario,
realizar adequacoes nas dosagens dos
medicamentos®> aparecem como preventivas e
protetivas do feto.

Em casos de diabetes materno ndo tratados,
um estudo®3 encontrou cardiomiopatia hipertrofica
fetal com ocorréncia precoce e prevaléncia alta, o que
reforca a importancia da assisténcia dos profissionais
de saude para diagnostico e inicio do tratamento do
diabetes materno, com acdes voltadas ao controle
glicémico. Ja outro estudo™ sugere impacto
prolongado da obesidade e DM materno na saude
cardiovascular das criancas.

Houve destaque também para o papel
desempenhado pela grelina na gestacdo diabética,
com participagdo na adaptacdo ao desequilibrio
calorico™®.

Além disso, os recém-nascidos de maes com
diabetes sdo considerados de risco aumentado para o
desenvolvimento de deficiéncia de ferro®. Diante das
consequéncias da deficiéncia de ferro a salde e ao
desenvolvimento infantil como possiveis atrasos
neurocognitivos, & preciso que ocorra identificacdo
dessa populagdo para intervencao precoce®.
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Quadro 1 - Distribui¢do dos estudos selecionados de acordo com autores, ano e periddico de publicacdo, base de
dados, objetivo, tipo de estudo e conclusao.

Autor/ Ano Objetivo Tipo de estudo Conclusao
Pamieri et al./ Avaliar a prevaléncia de miocardiopatia | Estudo de corte | Em fetos de gestantes com diabetes mellitus,
20173 hipertrofica em fetos de gestantes com | transversal antes do inicio do tratamento, a prevaléncia de
diabetes mellitus gestacional antes do miocardiopatia hipertrofica foi de 54%.
inicio do tratamento.
Cade et al./2017% O objetivo primario foi comparar a fungdo | Estudo Mesmo na auséncia da hipertrofia, em um més, a
ventricular esquerda e direita em criangas | observacional funcdo septal foi reduzida pelo diabetes mellitus
nascidas em trés grupos: 1) mulheres | prospectivo tipo 2 pré-gestacional, o que se associa a
obesas com diabetes melittus tipo 2 pré- alteragbes no metabolismo materno-infantil
gestacional, 2) mulheres obesas sem lipidico e glicémico.
diabetes mellitus, e 3) mulheres nao
obesas sem diabetes mellitus com
ecocardiografia quantitativa
convencional e bidimensional.
MacQueen et al./ Avaliar o estado de ferro no sangue do | Estudo piloto | Um neonato pequeno para a idade gestacional,
2017% corddo umbilical de um coorte de | prospectivo um nascido de méae diabética, trés prematuros de
neonatos pequenos para a idade muito baixo peso ao nascer e um neonato de
gestacional, nascidos de maes diabéticas, comparagdo apresentavam, ao nascimento,
prematuros de muito baixo peso ao evidéncias bioquimicas de deficiéncia de ferro, o
nascer e de neonatos de comparagao. que corresponde a 17% dos neonatos rastreados.
Hammoud et al./ Investigar se o crescimento intrauterino | Estudo de | Em criancas de 4 a 5 anos de gestagdes
201716 desproporcional resulta em diferengas no | acompanhamento complicadas pelo diabetes mellitus tipo 1, o

indice de massa corporal (IMC) em
criangas de 4 a 5 anos de idade de
gestagdes complicadas pelo diabetes
mellitus tipo 1, tipo 2 ou gestacional.

crescimento  intrauterino  foi  inversamente
relacionado ao IMC padronizado, o que n3o foi
encontrado no DM tipo 2 e DMG.

Suetal/
2016%7

Analisar os niveis de metilacdo de
IGF2/H19 na regido diferencialmente
metilada do sangue do cordao umbilical
de neonatos nascidos normais e no
diabetes mellitus gestacional.

Caso-controle

O sangue do corddo umbilical apresentava
alteragdes na metilagdo do DNA, na exposicdo a
hiperglicemia intrauterina. O estudo forneceu
evidéncias da associagdo entre macrossomia
induzida por hiperglicemia intrauterina e
metilagdo IGF2/H1g.

Gomez-Diaz et

Avaliar as associagdbes de controle

Estudo comparativo

Os niveis de grelina e pro-insulina apresentaram-

al./20168 glicémico e idade gestacional com niveis | transversal se mais baixos em gestantes com diabetes. Em
de grelina e pro-insulina no sangue do nascimentos prematuros a tendéncia referente
cordao e no sangue materno periférico aos niveis de grelina parece ser invertida, ja os
durante a gestagao. niveis de pré-insulina parecem ser ainda menores,

quando comparados com nascimentos a termo.
Shietal./ Examinar o perfil de expressdo dos RNAs | Estudo experimental | No desenvolvimento da macrossomia induzida
20159 longos ndo codificantes (INcRNAs) no por diabetes gestacional, papel parcial ou

sangue da veia do corddo umbilical de
trinta casos de macrossomia induzida por
diabetes gestacional em comparagao
com trinta amostras de macrossomia nao
diabética.

fundamental pode ser desempenhado por
determinados IncRNAs, com perfil de expressao
aberrante, no sangue do cordao umbilical.

Casey et al.[20152°

Determinar se o IMC materno influencia
os efeitos benéficos do tratamento do
diabetes em mulheres com diabetes
gestacional.

Andlise  secundaria
de um ensaio de
tratamento
randomizado
multicéntrico

Em casos de mulheres com DMG leve e sobrepeso
ou obesidade grau | e ll, foi encontrado efeito
benéfico do tratamento sobre o crescimento fetal.

Stein et al./20142*

Investigar insulina no fluido
amnidtico/peptideo C a partir de
amniocentese entre 14 e 20 semanas de
gestagdo correlacionando com peso ao
nascer, tipo de parto e complicagdes.

Estudo retrospectivo

Como marcadores preditivos para macrossomia
fetal, tipo de parto, complicagdes, ou lesdes ao
nascimento, a insulina no fluido amnidtico e
peptideo C foram considerados inadequados.
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Resultados de um estudo®, por exemplo,
forneceram contribuicdes para o tratamento da
macrossomia, além de novos insights referentes a sua
biologia. Ainda sobre a macrossomia, encontrou-se a
compreensdo de possiveis mecanismos envolvidos7:*9
e a inadequagdo de determinados marcadores
preditivos, como a insulina do liquido amnidtico e o
peptideo C**.

No DMG, questdes referentes ao IMC materno
foram abordadas por Casey et al*. Repercussdes
positivas na saude infantil, como reducdo no peso e na
massa gorda neonatal, foram associadas ao
tratamento do diabetes em mulheres com sobrepeso e
obesas grau | e lI?°. Aqui, é importante pontuar que o
ganho de peso materno também é visto como fator de
risco de possiveis complicacdes obstétricas?.

AcOes direcionadas para o fomento a
atividade fisica, a alimentacdo saudavel e controle do
IMC antes e durante a gestacdo também devem ser
adotadas pelos profissionais de salde na abordagem a
mulher em idade reprodutiva e a gestante com
diabetes, valorizando o periodo de atengdo ao
planejamento familiar e ao acompanhamento pré-
concepcional. As orienta¢des nutricionais aparecem
como uma medida de prote¢do, considerando o
envolvimento da alimentacdo no controle do DM, A
atividade fisica, ao facilitar o uso periférico da glicose
ocasionado pela reducdo da resisténcia a insulina®,
emerge como uma estratégia de protecdo do feto.
Assim, a pratica de exercicios fisicos, que se estende
ndo so durante a gestacdo, como também antes dela,
deve ser estimulada como parte do tratamento do
diabetes, ressaltando-se a importancia do seguimento
médico?.

Modelos experimentais podem trazer
contribui¢des para a construcdo e aprofundamento de
conhecimentos envolvendo o diabetes no organismo
materno®2. O entendimento da fisiopatologia e a
identificacdo de fatores de risco podem direcionar
condutas para a prevencao de complicagdes materno-
fetaisd.

Na prestagdo do cuidado, devem ser
considerados aspectos sociais, demograficos e de
avaliagdo clinica®. Assim, entende-se que, na
abordagem a gestante com diabetes, o profissional de
saude deve se atentar para diferentes fatores
envolvidos nessa patologia, os quais podem influenciar
de forma negativa a saude do feto e, posteriormente,
a saude infantil.

Nesse sentido, é importante sinalizar a
necessidade de estratégias de interven¢do em salde
de cunho preventivo?®. Por conseguinte, as acdes de
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promo¢do da saude da mulher e as medidas
preventivas, adotadas antes e durante a gestacao,
podem proteger o feto e repercutir na saude,
desenvolvimento e qualidade de vida na infancia.

E preciso pontuar que esta revisdo integrativa
apresenta como limitagdes o fato de conter apenas
artigos cientificos disponibilizados gratuitamente nas
bases de dados pesquisadas e do periodo de
publicacdo ser delimitado a cinco anos.

Conclusoes

Por meio da realizacdo desta revisdo
integrativa, foi possivel observar os diferentes fatores
envolvidos no diabetes materno e possiveis
abordagens para a protecdo do feto, com destaque
para as ag¢bes voltadas a promog¢do da saude e a
prevencdo de complicagdes, que tém forte impacto na
saude ndo s6 materna como também fetal.

Acredita-se que a gestante com DM necessita
de uma assisténcia qualificada e embasada em
evidéncias cientificas, que apontam a importancia do
conhecimento do profissional de saude sobre as
possiveis repercussdes do DM na saude fetal, do
controle glicémico materno e da avaliagdo do peso
fetal, buscando protecdo da saude materna e fetal.
Ainda, buscando a protecdo da saude infantil, o olhar
do profissional de saude deve ser ampliado e voltar-se
para a identificacdo precoce de possiveis complicagdes
do DM materno na saude da crianga, como deficiéncia
de ferro e repercussoes na saude cardiovascular.

Assim, espera-se que, no futuro proximo, haja
uma ampliacdo significativa no nimero de materiais
cientificos disponiveis que abordem medidas para
protecao fetal em gestantes com diabetes mellitus.
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