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SUMARIO

O tratamento do diabetes gestacional é importante para evitar a morbimortalidade materno-
-fetal. O objetivo deste artigo é descrever o tratamento atualmente disponivel para o manejo
otimizado da hiperglicemia na gestacao e sugerir um algoritmo de tratamento multidisciplinar.
A terapia nutricional é a primeira opcdo de tratamento para as gestantes, e a pratica de exer
cicio fisico leve a moderado deve ser estimulada na auséncia de contraindicagdes obstétricas.
O tratamento medicamentoso esta recomendado quando os alvos glicmicos ndo sao atingidos
ou na presenca de crescimento fetal excessivo a ultrassonografia. O tratamento tradicional do
diabetes gestacional é a insulinoterapia, embora mais recentemente a metformina venha sendo
considerada uma opcgao segura e eficaz. A monitorizagao do tratamento é realizada com aferi-
cao da glicemia capilar e com avaliacdo da circunferéncia abdominal fetal por meio de ultras-
sonografia obstétrica a partir da 28* semana de gestagao. Arq Bras Endocrinol Metab. 2011;55(7):435-45
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SUMMARY

Effective treatment of gestational diabetes is important as an attempt to avoid unfavorable ma-
ternal and fetal outcomes. The objective of this paper is to describe the available therapies to
optimize gestational diabetes treatment and to suggest a multidisciplinary approach algorithm.
Nutrition therapy is the first option for the majority of these pregnancies; light to moderate
physical activity is recommended in the absence of obstetrical contraindications. Medical treat-
ment is recommended if glycemic control is not achieved or if excessive fetal growth is detected
by ultrasound. Insulin is the standard treatment although oral antidiabetic drugs have recently
been considered an effective and safe option. The monitoring of gestational diabetes treatment
includes capillary glucose measurements and evaluation of fetal abdominal circumference by
ultrasound performed around the 28" gestational week. Arq Bras Endocrinol Metab. 2011;55(7):435-45
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diabetes gestacional é definido como qualquer

grau de redugdo da tolerincia a glicose, cujo inicio
ou detec¢io ocorre durante a gravidez (1,2). Sua preva-
léncia ¢ varidvel, dependendo dos critérios diagndsticos
empregados e da populagio estudada (1). No Brasil, em
torno de 7% das gestagdes sao complicadas pela hipergli-
cemia gestacional (3).
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Habitualmente, o diagnéstico do diabetes gestacio-

nal é realizado por busca ativa, com testes provocativos =

que empregam sobrecarga de glicose, a partir do segun-
do trimestre da gestagio. Mais recentemente, tem-se re-
comendado a triagem precoce de gestantes de alto risco
na primeira consulta pré-natal, o que permite identificar
casos de diabetes preexistente ¢ que nio devem, por-
tanto, ser rotulados como diabetes gestacional (1,4).
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Tratamento do diabetes gestacional

Embora a maior parte dos casos de diabetes gestacional
se resolva no periodo pods-parto, a defini¢io se aplica
independentemente de a condi¢ao persistir apés a gra-
videz (1).

O risco de desfechos adversos maternos, fetais e
neonatais aumenta de forma continua com a elevagio
da glicemia materna (5). As complica¢oes mais frequen-
temente associadas ao diabetes gestacional sio — para a
mde: a cesariana e a pré-eclimpsia; — para o concepto:
a prematuridade, a macrossomia, a distocia de ombro,
a hipoglicemia ¢ a morte perinatal (5,6). Em 2008, o
estudo HAPO (Hyperglycemin and Adverse Pregnancy
Outcomes) demonstrou ndo existir um ponto de cor-
te Gnico acima do qual o risco de desfechos adversos
estaria mais elevado; eventos desfavoriveis ocorrem,
inclusive, com glicemias consideradas normais (5).
A partir dos resultados daquele estudo, a rediscussio
dos critérios diagnésticos tem sido proposta, visando
uniformizar a sobrecarga de glicose ¢ os valores glicé-
micos para o diagnostico do diabetes gestacional.

A International Association of Diabetes and Preg-
nancy Study Groups (IADPSG), que retine pesquisado-
res de todo o mundo, sugeriu novo critério diagnos-
tico, baseado no teste oral de tolerincia com 75 g de
glicose (TTG 75 g) realizado em 2 horas (pelo menos
um ponto alterado: jejum: 92 mg/dL; 1h: 180 mg/
dL; 2h: 153 mg/dL). Essa proposta resultaria em au-
mento significativo da prevaléncia de casos de diabetes
gestacional, chegando a 17% das gestacoes (4). A Ame-
rican Diabetes Association (ADA) endossou esse critério
diagndstico em 2011 (1), embora a Sociedade Brasilei-
ra de Diabetes (SBD) (7) ainda recomende o empre-
go do TTG 75 g com coleta de trés pontos, havendo
necessidade de dois pontos elevados para fazer o diag-
nostico de diabetes gestacional (jejum: 95 mg/dL; 1h:
180 mg/dL; 2h: 155 mg/dL). No Hospital de Clinicas
de Porto Alegre (HCPA), o procedimento diagndstico
adotado até o momento ¢ o preconizado pela 2* Reu-
niio do Grupo de Trabalho de Diabetes e Gravidez,
que recomenda o uso do TTG 75 g em 2 horas, con-
siderando como limites: glicemia de jejum 2 110 mg/
dL e/ou glicemia de 2 horas maior > 140 mg/dL (8).
2 OTTG 75 g com trés pontos também tem sido realiza-
- do no HCPA para possibilitar posterior comparagio en-
tre critérios e apoiar posicionamento logo que as entida-
des brasileiras endossem o novo critério da IADPSG (4).
O diagnostico precoce e o tratamento do diabetes
- gestacional visam reduzir a morbimortalidade materna
5 e fetal. O estudo de Crowther e cols. demonstrou que o
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tratamento do diabetes gestacional reduz a morbidade
perinatal ¢ melhora a qualidade de vida materna p6s-
-natal (6). Em outro estudo, o tratamento da alteragdo
glicémica em casos de diabetes gestacional considera-
dos leves — glicemia de jejum abaixo de 95 mg/dL — re-
duziu o risco de macrossomia fetal, distocia de ombro,
cesariana, ¢ hipertensio durante a gestagdo, embora
ndo tenha reduzido a mortalidade perinatal (9).

A semelhanga do que ¢ feito para os outros tipos
de diabetes, o tratamento do diabetes gestacional in-
clui dieta individualizada e pratica de atividade fisica e,
quando indicado, o uso de medicagdo. A prescri¢io de
dieta ¢ de atividade fisica constitui-se na etapa inicial
e, se as metas glicémicas preconizadas nio forem al-
cangadas em duas semanas, o tratamento farmacolégico
¢ instituido (7). O tratamento padrio para o diabetes
gestacional ¢ a insulinoterapia subcutinea. Entretan-
to, o uso de insulina é complexo, de maior custo e de
menor aceitagio pelas pacientes; pode, adicionalmente,
acarretar ganho indesejado de peso. Como alternativa
terapéutica, medica¢des orais mostraram-se, recente-
mente, de efetividade comparivel a da insulina no tra-
tamento do diabetes gestacional (10,11).

Este artigo tem como objetivo descrever as diferen-
tes modalidades de tratamento que podem ser empre-
gadas no diabetes gestacional e a rotina para acompa-
nhamento dessas gestantes durante o pré-natal. Ao final,
um algoritmo de manejo multidisciplinar é sugerido.

TRATAMENTO DO DIABETES GESTACIONAL

Dieta

A terapia nutricional ¢ a primeira opg¢do de tratamento
para a maioria das gestantes com diabetes gestacional
(12,13). Essa terapia evita o ganho excessivo de peso
pelas gestantes, além de gerar menor taxa de macrosso-
mia fetal e de complicagdes perinatais (12,14).

O cilculo de calorias da dieta e do ganho de peso
durante a gestagdo ¢ baseado no peso ideal pré-ges-
tacional das mulheres (Tabela 1) (12,13,15). A dieta
prescrita deve conter 30 kcal por kg de peso ideal, com
adi¢do de 340,450 kcal no terceiro trimestre.

A ingestdo de carboidratos deve ser restrita a menos
de 42% das calorias didrias, com o restante distribuido
entre proteinas e gorduras (12,16), na medida em que
a evidéncia demonstra que as gestantes que realizam
essa restricio apresentam melhor controle glicémico
pés-prandial, menor necessidade de adi¢do de insulina,
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menor incidéncia de macrossomia fetal ¢ de cesariana
(16,17). Além disso, os carboidratos complexos e com
baixo indice glicémico — massas, paes integrais ¢ cereais
com alto teor de fibras — devem ser priorizados (12,17).

O valor caldrico total da dieta ¢ distribuido em trés
refeigdes e dois a trés lanches (12). Em gestantes obe-
sas, os lanches podem ser eliminados. O café da manha
deve conter em torno de 10% das calorias do dia; o
almogo, 30%; o jantar, 30%; e os lanches, 30% (18).

Dietas muito restritivas (com menos de 1.500 kcal /
dia) podem induzir cetonemia e nio sio recomendadas.
Dietas com restri¢io caldrica moderada (1.600 — 1.800
kcal) nio acarretam cetose, sio efetivas no controle
do ganho de peso materno e no controle glicémico
(12,19). A redugio de calorias da dieta em 50% tem
beneficio semelhante aquela com redu¢io em 33% para
o controle glicémico; a Gltima ndo acarreta cetose e,
portanto, ¢ a restrigdo recomendada (15,19). A inges-
tdo minima de carboidratos recomendada na gestagdo é
de 175 g por dia (15).

Tabela 1. Recomendag0es para o ganho semanal de peso na gestagdo de
acordo com o indice de massa corporal (IMC) pré-gestacional (2° e 3°
trimestres)

Ganho peso total Taxa ganho peso/

IMC preé-gestacao (kg/m?)

(kg) sem (kg)
Baixo peso (< 18,5) 125-18 0,51(0,44-0,58)
Peso normal (18,5-24,9) 115-16 0,42 (0,35-0,50)
Sobrepeso (25-29,9) 7-115 0,28 (0,23-0,33)
Obesidade (> 30) 5-9 0,22 (0,17-0,27)

A recomendacdo sugere ganho de peso de 0,5 a 2 kg no 1° trimestre. Adaptado de 20.

Exercicio

A pritica de exercicios na gestagdo tem como beneficio
a redugdo da glicemia (12), a redu¢do do ganho ex-
cessivo de peso materno e a diminuigdo da incidéncia
de macrossomia fetal (21). Dessa forma, deve ser reco-
mendada para todas as gestantes diabéticas, na auséncia
de contraindicag¢oes (Tabela 2).

As pacientes que realizavam exercicios previamen-
te a gestagdo podem continuar ativas (21). Nos casos
de diabetes gestacional, recomenda-se realizar 15 a 30
minutos de atividade didria, em cicloergébmetro, ou ca-
minhadas em 50% da capacidade aerébica da paciente
(12,13,22). Deve ser realizada a monitorizagio da ati-
vidade fetal e, idealmente, da glicemia capilar antes e
ap6s a atividade. Exercicios nio devem ser realizados
se a movimenta¢io fetal for menor que dez vezes em
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24 h e se a glicemia capilar estiver abaixo de 60 mg/dL
ou acima de 250 mg/dL (21).

Tabela 2. Contraindicages a prética de exercicio fisico durante a gestagéo

Absolutas Relativas

Ruptura membranas

Trabalho parto pré-termo

Doenca hipertensiva gestagdo
Incompeténcia istmocérvica
Crescimento fetal restrito

Gestagdo mdltipla (> trigemelar)
Placenta prévia > 28" semana
Sangramento persistente 2° ou 3° trim.

Diabetes tipo 1, doenca tireoidiana,
cardiovascular, respiratéria ou
sistémica descompensadas

Retinopatia proliferativa

Neuropatia diabética autondmica
grave

Hipoglicemias graves assintomaticas
Algumas modalidades de exercicios*

Aborto espontaneo prévio

Parto pré-termo prévio

Doenga cardiovascular leve-moderada
Anemia (Hb < 10 g/dL)

Doenca respiratoria leve-moderada
Desnutricdo ou distdrbio alimentar
Gestacdo gemelar > 28" semana

Neuropatia diabética autondmica
grave

QOutras condicGes médicas relevantes

* Mergulho com descompressdo, exigéncia de equilibrio, risco de queda ou trauma abdominal.
Adaptado de 23.

Tratamento medicamentoso

Na figura 1, estd apresentado o algoritmo para o
tratamento medicamentoso. Quando um ou mais va-
lores de glicemia capilar estiverem além dos alvos te-
rapéuticos (jejum < 95 mg/dL, 1h < 140 mg/dL e 2
h < 120 mg/dL) (1) apds duas semanas com medidas
de mudanga de estilo de vida, ou quando a avaliagio
ecografica mostrar sinais de crescimento fetal excessivo,
indica-se o tratamento farmacologico (22,24,25).

Uma glicemia de jejum > 140 mg/dL ¢/ou uma
glicemia de 2h > 200 mg/dL no diagndstico do diabe-
tes gestacional indica alteragdo mais grave da tolerincia
a glicose ¢ o tratamento com medidas nio farmacologi-
cas isolado ¢ aplicado por uma semana, com reavaliagio
mais precoce dos alvos glicémicos.

As diretrizes, tanto nacionais quanto internacionais,
divergem sobre o tratamento medicamentoso do diabe-
tes gestacional. A SBD sugere o uso de insulina como
tratamento padrio (7), enquanto o National Institute
for Health and Clinical Excellence (NICE) recomenda
o uso de metformina (22) e a International Diabetes

Federation (IDF) aponta a metformina e a glibencla- -
mida como opg¢des de tratamento, principalmente em :

situagoes em que o uso de insulina é dificil (2).

Na rotina de tratamento do HCPA (Figura 1), indi- -

ca-se a metformina como o medicamento preferencial,
na auséncia de contraindicag¢oes; a insulina ¢ a segunda

op¢do terapéutica e tem sido empregada em casos de
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Tratamento do diabetes gestacional

falha de tratamento, contraindica¢oes @ metformina ou Na tabela 3, estdo apresentadas as principais caracteris-

de preferéncia pela paciente. ticas de cada medicagio que pode ser usada na gestagio.

Diabetes gestacional

< 42% carboidratos Dieta: peso ideal x 30 kcal/dia (+ 340/450 kcal/dia)* METAS
Minimo de 175 g/dia Exercicios: 15-30 minutos de atividade fisica leve a moderada Glicemia capilar**
Minimo de 1.500 kcal/dia ¢ 132 semanas Jejum <95 mg/dL
—— 1h <140 mg/dL
Monitorizagao:
B 2h <120 mg/dL
- Glicemia capilar Circunferéncia abdominal fetal < p 75
- Eco obstétrica 28-32 sem Iicunieréncia abdoming lela’ <P

N

Bom controle e crescimento Controle inadequado ou
fetal <p 75 crescimento fetal > p 75

l \

Y

Manter dieta e monitorizar

Glicemia de jejum<140e2h

Glicemia de jejum>1400u 2 h

glicemia capilar

<200 mg/dL

> 200 mg/dL

Tabela 3. Medicac0es de uso na gestagdo

\
Metformina

| Metformina e/ou insulina |

4

Falha: + insulina

Figura 1. Algoritmo de tratamento do diabetes gestacional. * Terceiro trimestre; ** Adaptado de 1e 7.

Transporte Eficacia/

Medicacao/ Mecanismo de Passagem : A Efeitos Dose inicial/
4 = - ativo Segurancana  Contraindicacoes e
Categoria FDA acao placentaria feto-materno gestagio adversos dose maxima
Metformina/B J Produgio Sim P-gp Semelhante a TFG <30 mL/min,  Nausea, diarreia, 500 mg 1x/dia/
hepatica de insulina ICC, insuficiéncia acidose latica 2.500 mg em
glicose hepética, DPOC (raro) 3 x/dia
Glibenclamida/ Secretagogo de Insignificante BRCP, MRP 1,2¢ Semelhante a TFG < 50 mL/min, Hipoglicemia 2,5 mg 1x/dia/
B/C insulina g insulina insuficiéncia 20mgem2a3
hepética x/dia
Acarbose/B Retardo na Insignificante N@o descrito Risco tedrico de Doenca intestinal, Flatuléncia, dor 50 mg 1x/dia/
absorgdo dos prematuridade cirrose, abdominal e 300 mg em 3x/dia
carboidratos insuficiéncia diarreia
hepética
Insulina Suplementacao Ausente, exceto Nao descrito - Hipoglicemia e
NPH, Regular, exdgena de em complexo ganho de peso
Lispro e Asparte: insulina antigeno-
¢ B anticorpo
~ Glulisina,
; Glargina e
2 Detemir: C

FDA: Food and Drug Administration; TFG: taxa de filtragdo glomerular; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; DPOC: distdrbio pulmonar obstrutivo-cronico; BRCP: cancer resistance protein; MRP1, 2,
3: human multidrug resistance proteins; P-gp: P glycoprotein. Categorias de risco FDA: A: estudos controlados em gestantes ndo evidenciam risco fetal. B: ndo hd evidéncia de risco em humanos. Estudos
em animais mostraram risco, mas em humanos ndo; ou se ndo ha estudos adequados em humanos, os achados em animais sdo negativos. C: ndo se pode afastar risco, ndo hd estudos em humanos e

* animais ou os achados em estudos em animais mostram risco fetal. Avaliar risco/beneficio. D: evidéncia de risco fetal em humanos. Beneficios potenciais podem superar os riscos. X: contraindicado na
gestagdo. Estudos em humanos ou animais ou observagdes pos-venda mostram risco fetal que claramente supera qualquer possivel beneficio a gestante. Adaptado de 26 e 27.
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A metformina tem sido considerada uma medicagio
segura para uso durante toda a gesta¢io (22), inclusi-
ve no primeiro trimestre, a partir de estudos realizados
primordialmente em mulheres portadoras da sindrome
de ovirios policisticos (28).

No diabetes gestacional, o uso da metformina apre-
senta eficicia e seguranga semelhantes as da insulina nos
desfechos da gesta¢io. No controle glicémico, a suple-
mentagdo com insulina pode ser necessaria em pratica-
mente metade das gestantes e ¢ mais comumente neces-
saria em mulheres obesas e com hiperglicemia de jejum
(11). A droga ¢ bem tolerada na gesta¢io e é pouco
frequente a necessidade de redu¢do da dose (8,8% das
gestantes) ou a suspensio da medicagio (1,9%) por
efeitos adversos (11).

As gestantes candidatas ao uso dessa medicag¢do sio
aquelas na faixa etdria de 18 a 45 anos, com idade ges-
tacional entre 20 e 33 semanas e glicemia de jejum <
140 mg/dL (11).

A glibenclamida ¢ considerada a melhor opgio entre as
sulfonilureias para utilizagio em gestantes, sendo con-
siderada segura para emprego a partir do segundo tri-
mestre de gestagio (10,29,30).

No diabetes gestacional, o uso de glibenclamida
atingiu eficicia semelhante a da insulina para o contro-
le glicémico materno e para os desfechos da gestagio
(10). O tnico estudo desenhado para comparar a efica-
cia de glibenclamida em relagdo a4 metformina demons-
trou controle glicémico semelhante, porém com menor
falha de tratamento (16,2% com glibenclamida e 34,7%
com metformina) ¢ menor taxa de cesariana nio eletiva
(2 casos com glibenclamida e 11 casos com metformi-
na) com a glibenclamida (31). As candidatas ao uso de
glibenclamida s3o aquelas com gestagio Gnica, glicemia
de jejum < 140 mg/dL e idade gestacional entre 11 e
33 semanas (10).

A falha em atingir os niveis glicémicos adequados
¢ maior nas mulheres com hiperglicemia de jejum (>
110 mg/dL) ou com valores acima de 200 mg/dL
em 2 horas no teste de rastreamento (32). Se os alvos
glicémicos ndo sio atingidos em duas semanas com a
dose mdxima de glibenclamida, recomenda-se trocar o
tratamento para insulina (10). Outra op¢io a ser con-
siderada nesta tltima situa¢io ¢ a adigio de metformi-
na ao tratamento, embora esta conduta nio tenha sido
avaliada em ensaios clinicos.
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A acarbose reduz a absor¢io intestinal de amidos ¢ me-
nos de 2% da dose administrada é absorvida. Estudos
animais mostraram auséncia de teratogenia em doses
32 vezes maiores que a dose terapéutica humana (26).
Até o momento, somente um ensaio clinico randomi-
zado com ntmero reduzido de gestantes mostrou efe-
tividade e desfechos semelhantes aos da insulina (30).
Uma potencial restri¢io ao uso da acarbose poderia ser
o risco de aumento de parto pré-termo em decorréncia
da redugdo da absor¢io de carboidratos intestinais, que
aumentaria a lise bacteriana ¢ as concentragoes de bu-
tirato, com consequente aumento na secre¢ao de pros-
taglandina E e aumento prematuro da atividade uterina
(26). Mais estudos s3o necessarios para avaliar a influén-
cia da acarbose sobre os desfechos materno-fetais.

A insulinoterapia ¢ o tratamento padrio do diabetes
gestacional devido as comprovadas eficicia e seguranga.
O tratamento com insulina ¢ iniciado nas gestantes que
ndo atingem as metas de controle glicémico com dieta
ou apresentam falha do tratamento com medica¢io oral
ou apresentam fatores preditores de falha com esses,
como glicemia de jejum > 140 mg/dL ou glicemia de
2h > 200 mg/dL no TTG 75 g.

A dose ¢ o tipo de insulina utilizada dependem do
padrio da hiperglicemia: o predominio da hiperglice-
mia de jejum ou pré-prandial indica insulina de lon-
ga a¢io, como a NPH; o predominio da hiperglicemia
pés-prandial indica insulina de a¢io rdpida. A dose su-
gerida é de 1,5 U/10 g carboidratos no café da manha
e de 1 U/10 g carboidrato no almogo e no jantar ou,
alternativamente, de 0,6 a 1,0 U/kg/dia, com aumen-
tos progressivos até se alcangar o controle preconizado
em relagio a glicemia capilar. Algumas gestantes podem
necessitar de doses de até 2 U/kg/dia, especialmente
quando a gravidez estd préxima do termo ou se sio
mulheres obesas. A sugestio é administrar 50%-60% da
dose didria como insulina NPH e 40%-50% como insu-
lina rapida (33). Nas hiperglicemias pré ¢ pds-prandiais,

sugere-se esquema de tratamento intensivo com quatro ¢

doses diarias de insulina, j4 que houve melhor controle
glicémico ¢ menor morbidade neonatal do que nas ges-
tantes com esquema de apenas duas doses didrias (33).

As insulinas humanas (NPH e regular) sio as pre-
feridas por serem menos imunogénicas, além de terem

eficicia e seguranga comprovadas. Entre as insulinas ra- -
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Tratamento do diabetes gestacional

pidas, a lispro e a asparte foram semelhantes a insulina
regular, tanto no controle glicémico quanto na forma-
¢do de anticorpos (13). Meta-analise recente mostrou
que os andlogos de ripida e longa a¢io nao foram supe-
riores as insulinas convencionais no controle glicémico
e na taxa de hipoglicemia em gestantes com diabetes
melito (34).

As insulinas glargina, detemir e glulisina nio foram
avaliadas por ensaios clinicos randomizados em gestan-
tes (13). O estudo ex-vivo de placentas a termo, reti-
radas de gestagdes sem intercorréncias, demonstrou
auséncia de transferéncia placentaria da insulina glargi-
na; entretanto, é necessdria cautela ao extrapolar esses
dados para gestagoes de primeiro trimestre e para ges-
tantes diabéticas (35).

ACOMPANHAMENTO PRE-NATAL

Monitorizagdo metabdlica

Apos o inicio de tratamento com dieta e exercicio, e
principalmente apds o inicio da terapia medicamentosa,
deve ser realizada a monitoriza¢do da glicemia capilar
para confirmar a adequagio do tratamento. As metas
do controle glicémico estdo apresentadas na figura 1.

A avaliagio da glicemia de jejum isoladamente nio
¢ capaz de detectar os casos de controle inadequado
causados por hiperglicemias pds-prandiais. O controle
p6s-prandial somado ao da glicemia de jejum mostrou-
-s¢ mais eficaz em reduzir as taxas de cesariana, de ma-
crossomia e de hipoglicemia neonatal (36). Por isso, é
necessdrio aferir a glicemia capilar ao acordar, antes do
almogo ¢ do jantar, além daquelas pos-prandiais em 1
ou em 2 horas (13,36). Essa monitorizagio deve ser
idealmente didria (37). Quando ndo é possivel, as ges-
tantes sio encaminhadas para o perfil glicémico semanal
em regime de hospital-dia.

Em reandlise recente do estudo Metformin In Ges-
tational Diabetes (MiG), as glicemias em jejum e pos-
-prandial relacionaram-se expressivamente a complica-
¢Oes perinatais e maternas, independentemente do tipo
de tratamento utilizado. Os valores que resultaram em

. menor nimero de complicagdes materno-fetais foram
- valores inferiores a 88 mg/dL para a glicemia de je-
- jum e inferiores a 115 mg/dL para a glicemia 2h p6s-
. -prandial (38). Por outro lado, estudo de Langer ¢ cols.

mostrou que um controle mais estrito, com glicemia
média abaixo de 86 mg/dL, determinou aumento na
ocorréncia de recém-nascidos de baixo peso (39).
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A monitorizagdo com o teste Alc nio foi validada
com desfechos clinicos no diabetes gestacional, apesar
de ja estar descrita uma forte associa¢io entre a hemo-
globina glicada e glicemias capilares pré e pds-prandiais
em gestantes diabéticas (40). A medida basal do teste
Alc, ao diagnostico do diabetes gestacional, esta asso-
ciada com o aumento da taxa de recém-nascidos grande
para idade gestacional (38,40) e de pré-eclampsia (38).
As variagdes fisioldgicas da hemoglobina na gravidez
(41) parecem comprometer o desempenho do teste Alc
como ferramenta principal de monitora¢io metabdlica.

A medida da cetontria ndo estd recomendada na ava-
liagdo de rotina das mulheres com diabetes gestacional,
porém pode ser utilizada para monitoriza¢io daque-
las que estdo sob restri¢io de carboidratos. Em geral,
a cetondria que ocorre devido ao jejum ou a restrigio
de carboidratos ¢ leve e ndo indica, necessariamente,
modificagio no tratamento da gestante. Entretanto, nas
gestantes com glicemia > 240 mg/dL, sintomas de dia-
betes descompensado, intercorréncia com doenga grave
durante a gestagdo ou perda de peso, esti recomenda-
da a avalia¢io da cetontria (13). Estudo observacional
sugeriu que o nivel intelectual dos filhos das gestantes
diabéticas possa estar inversamente relacionado aos ni-
veis maternos de um marcador de cetondria grave, o
B-hidroxibutirato, no terceiro trimestre (42).

Monitorizacao do crescimento fetal

A resposta fetal ao controle da glicose materna pode
ser estimada pela medida da circunferéncia abdominal
fetal em ultrassonografias seriadas a partir de 28 sema-
nas de gestacdo (13,22) e repetidas a cada duas a qua-
tro semanas (13,22,24,37). Considera-se indicador de
crescimento fetal excessivo — e marcador indireto do
hiperinsulinismo fetal — a medida da circunferéncia ab-
dominal fetal igual ou superior ao percentil 75 para a
idade gestacional (13). Hé evidéncia recente de que
duas ultrassonografias consecutivas, realizadas entre 28
¢ 34 semanas de gestagdo, sio suficientes para excluir
a presenga de crescimento fetal excessivo, desde que
as medidas da circunferéncia abdominal fetal estejam
abaixo do percentil 90 ¢ ndo existam outros fatores de
risco maternos para a macrossomia fetal (obesidade,
macrossomia fetal prévia, hiperglicemia em jejum no
TTG) (43).

A flexibilizagio dos alvos glicémicos maternos con-
forme a resposta fetal mostrou-se eficaz em reduzir
desfechos adversos perinatais (13,24,25): diante de
uma medida de circunferéncia abdominal fetal igual
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ou superior ao percentil 75 para a idade gestacional,
os alvos glicémicos passam para 80 mg/dL em jejum
e 100-110 mg/dL em 2h poés-prandial, enquanto em
tetos com crescimento adequado a idade gestacional os
alvos glicémicos podem ser menos rigidos. Tal flexibili-
zagdo mostrou redugio da incidéncia de fetos grandes
para idade gestacional, sem aumento de fetos pequenos
para idade gestacional (24,25).

Rotina pré-natal

O algoritmo do acompanhamento obstétrico das ges-
tantes portadoras de diabetes gestacional é mostrado
na figura 2.

Ultrassonografia obstétrica em torno de 20 semanas: rastreamento de
malformacdes

Ecocardiografia fetal a partir de 26 semanas: rastreamento de malformagdes
cardiacas

\
Ultrassonografia obstétrica seriada a partir de 28 semanas: avaliar
crescimento fetal

\ \/ \

Adequado Excessivo Insuficiente

\ \4
Intensificacdo do Reavaliar alvos
controle metabélico glicémicos
materno Dopplervelocimetria

US em 4-6 semanas

| Rastreamento da pré-eclampsia

Avaliacdo da satde fetal

- Observacdo da movimentagao fetal a partir de 28 semanas
- Perfil bioffsico fetal*

- Monitorizacdo eletrnica anteparto™

- Doppervelocimetria na suspeita de insuficiéncia placentdria

* A partir de 28 semanas em gestante com comorbidade; 32 semanas em gestante em tratamento
farmacoldgico; 37-38 semanas em gestante em tratamento nutricional exclusivo.

Figura 2. Algoritmo de acompanhamento obstétrico em mulheres com
diabetes gestacional.

As mulheres em tratamento nio farmacoldgico
e com bom controle glicémico, na auséncia de outras
indicagbes obstétricas, podem ser avaliadas a cada duas
semanas até a 36* semana de gesta¢io, quando o con-
trole obstétrico passa a ser semanal. As mulheres em uso
de insulina ou de antidiabéticos orais s3o avaliadas a cada
semana, eventualmente a intervalos de duas semanas até a
32% semana e, entdo, semanalmente até o parto.
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As ultrassonografias de rotina indicadas durante a
gestagdo — de primeiro trimestre para datagio e rastrea-
mento de cromossomopatias (11-14 semanas) e de se-
gundo trimestre para avaliagio morfoldgica fetal (18-
22 semanas) — devem ser realizadas, idealmente, em
todas as gestagoes.

O ecocardiograma fetal, solicitado para as gestantes
com diabetes a partir das 25-26 semanas, visa ao diagnos-
tico especifico de eventuais malformagdes cardiacas, mais
frequentes na gesta¢do com diabetes (44). Entretanto, a
tendéncia atual ¢ a de reservar o exame ecocardiogrifico
com especialista aos casos suspeitos de anomalia na visio
das quatro cAmaras cardiacas e vias de saida do ventriculo
esquerdo durante o exame de avaliagio morfologica fetal
(22). A controvérsia sobre o custo-efetividade da ecocar-
diografia fetal em relagdo a ecografia morfoldgica alar-
gada nas gestagdes de risco para malformagoes cardiacas
tem um ponto crucial: o treinamento do ecografista, ji
que a detecgdo de anormalidades com a visdo das quatro
cimaras cardfacas durante ultrassonografia morfol6gica
foi de 55% para os ecografistas treinados e de 5,3% para
os nio treinados (45).

Para a avalia¢do da vitalidade fetal, as gestantes sdo
orientadas a observar a movimentagio fetal a partir da
28* semana de gestagio e a buscar atendimento obstétri-
co se a movimentagdo fetal estiver reduzida ou ausente.
A partir da 32* semana, sugere-se avalia¢do da vitalidade
fetal de uma a duas vezes por semana, guiada primor-
dialmente pelo nivel de controle glicémico obtido, pois
ndo hd evidéncia disponivel sobre a efetividade dos tes-
tes de bem-estar fetal na gestagio com diabetes. A moni-
torizagdo eletrdnica fetal anteparto (MAP) e o perfil bio-
fisico fetal (PBF) sio os instrumentos mais utilizados para
avaliagdo da condigdo fetal, embora a realizagio dos tes-
tes, mesmo em gestagoes de risco, nio altere desfechos,
como a ocorréncia de morte perinatal (46,47). Especifi-
camente em relagdo ao diabetes, estudos que avaliaram o
controle metabdlico materno a curto e a longo prazo com
as medidas do Doppler nao revelaram associagao entre
eles (48). Somente na suspeita de insuficiéncia placenti-
ria modifica-se o algoritmo de avaliagdo fetal, incluindo
a Dopplervelocimetria da gestagdo (49).

Nos casos de diabetes gestacional com bom contro- =

le glicémico, sem tratamento farmacolégico, a avaliagio
de bem-estar fetal ndo é necessaria até o termo, na au-
séncia de outra indicagdo. A atual recomendagio oficial
no Reino Unido (22) ¢ nio avaliar rotineiramente o
bem-estar fetal nas gestagdes com diabetes antes das 38
semanas, na auséncia de insuficiéncia placentdria.
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Tratamento do diabetes gestacional

O rastreamento para doenga hipertensiva da ges-
ta¢do, com a medida da pressdo arterial ¢ quando in-
dicado, da relagio proteina/creatinina em amostra de
urina, ¢é realizado a cada consulta pré-natal (13), pois o
risco de pré-eclimpsia eleva-se em gesta¢oes complica-
das por diabetes gestacional (5).

O rastreamento de bacteritiria assintomdtica por
urocultura trimestral é recomendado, pois a infecgdo
urindria e a pielonefrite sio as causas mais comuns de
descompensa¢ao metabolica na gestagao com diabetes.

MANEJO PERIPARTO

Risco de parto pré-termo

O hiperinsulinismo fetal, secundario a hiperglicemia ma-
terna, parece estar associado ao retardo da produgio
do surfactante pulmonar ¢ a hipoxemia fetal cronica,
mesmo na auséncia de vasculopatia materna. Nos casos
de prematuridade em gestagdes complicadas por diabe-
tes gestacional, portanto, somam-se fatores de risco para
disfunc¢do respiratéria neonatal grave (50). A necessidade
de interrup¢io da gesta¢io antes das 34 semanas, por
indicacGes fetais ou maternas, indica a administragio de
corticoide, de forma semelhante ao que ocorre nas gesta-
¢oes com tolerancia normal a glicose. As doses preconiza-
das de corticoide s3o as mesmas da gestagiao sem diabetes,
mas a idade gestacional limitrofe para sua aplicagio pode-
ria, teoricamente, ser ampliada.

A aplicagio do corticoide provoca imediata altera¢io
glicémica, que exige controle metabdlico intensivo (7) e
frequentemente tratamento suplementar com insulina
intravenosa, exigindo internagio hospitalar. O algoritmo
apresentado na tabela 4 ¢ empregado para a suplementa-
¢do de insulina aos tratamentos ja em uso pela gestante.
A infusdo de insulina é realizada por bomba a partir da
primeira dose de corticoide e deve ser mantida por, pelo
menos, 12 horas ap6s a tltima dose de corticoide (51).

Momento e via do parto

Gestantes com controle glicémico satisfatério e sem com-
plicagoes obstétricas podem aguardar o inicio esponta-

2 neo do trabalho de parto até 39 semanas (52). Revisio
; sistematica de estudos sobre o momento do parto em

2

<
&
£

mulheres com diabetes gestacional nio mostrou dife-
renga nas taxas de cesariana ¢ de complicagoes perina-
tais graves entre o grupo com indugio eletiva na 382
semana € o grupo com manejo expectante até a 402
semana, quando avaliados os dois estudos randomiza-
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Tabela 4. Suplementagdo de insulina endovenosa durante corticoterapia
antenatal em gestantes com diabetes gestacional em tratamento com
insulina

<40U/d 41-80U/d 81-120U/d > 120 U/d

Dose de insulina suplementar IV (U/hora)

Insulina SC em uso

Glicomia capalar Regime A RegimeB RegimeC Regime D

(mg/dL)

<108 0 0 0 0
109-126 0,5 1 2 8
127-144 1 2 3 5
145-162 15 3 4 7
163-180 2 4 6 10
>180 3 6 8 13

Glicemias ndo satisfatdrias por 2 horas consecutivas — regime inicial  trocado pelo subsequente
(AparaB, B para C, e assim por diante).Glicemia abaixo de 70 mg/dL — regime € substituido pelo
anterior (B para A, C para B, e assim por diante). Modificado de 51.

dos. Entretanto, houve redu¢do da macrossomia ¢ da
distocia de ombro no grupo de manejo ativo em re-
lagdo ao expectante nos quatro estudos observacionais
(53). O diagndstico de diabetes gestacional nio indica
necessariamente a cesariana, que deve ser reservada aos
casos de indica¢io obstétrica ou de macrossomia fetal
suspeita ou comprovada (8,52).

A ultrassonografia para estimativa do peso fetal
de nascimento, no final do terceiro trimestre, mostra
tendéncia a superestimar o peso em fetos menores ¢
subestimid-lo em fetos macrossomicos. Na pritica, o
erro de estimativa excede 14% do peso real em todas
as férmulas (54 ), mas o exame pode auxiliar na decisio
da via de parto ao identificar fetos com peso acima de
4.250-4.500 g, que apresentam maior risco para disto-
cia de ombro (55).

A interrupgdo eletiva da gestagdo antes de comple-
tadas as 38 semanas deve ser antecedida por amniocen-
tese para avalia¢io da maturidade pulmonar fetal com
determinagdo da presenca de fosfatidilglicerol, da razao
lecitina/esfingomielina (> 3:1) ou da contagem dos
corpos lamelares (> 37.000/nL) no liquido amnidtico
(56). Apos 38 semanas, nio hi indica¢io de procedi-
mento invasivo para avaliagio da maturidade fetal.

Manejo no trabalho de parto

A hiperglicemia materna durante o parto ¢ uma das cau-
sas da hipoglicemia neonatal, motivo pelo qual o con-
trole glicémico deve ser mantido durante todo o parto.
Faz-se a monitorizag¢io da glicose capilar a cada uma ou
duas horas, procurando manter a glicemia entre 70 e
126 mg/dL (7,22). Valores inferiores a 60 mg/dL in-
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dicam a necessidade de infusio de solu¢io glicosada a
5% (22) e, se hiperglicemia, deve ser iniciada a insuli-
noterapia (7). Nio ha estudo comparativo entre uso de
insulina regular subcutinea intermitente ¢ infusio en-
dovenosa durante o trabalho de parto, e a conduta deve
ser individualizada (22). Gestantes com diabetes gesta-
cional em tratamento apenas com dieta nio precisam de
nenhum cuidado adicional além daqueles aplicados as
gestantes normais.

No parto programado, a gestante permanece em
jejum e a dose de insulina intermediaria matinal pode
ser suspensa ou administrada em um ter¢o da dose usual,
com monitorizagio da glicemia capilar. Quando o
parto apresenta inicio espontineo ¢ a dose de insu-
lina ja foi administrada, recomenda-se inicialmente
apenas monitoriza¢do da glicemia capilar. Em ambas
as situagoes, o emprego de solugio glicosada a 5% ou
de insulinoterapia, conforme a avaliagio glicémica,
pode ser necessdrio (8).

Puerpério

As mulheres com diabetes gestacional provavelmente nio
terdo necessidade de antidiabéticos orais ou insulina
ap6s o parto (2,7,22), mas devem ter a glicemia medida
antes da alta hospitalar (22).

A amamentag¢io deve ser encorajada (2,7). A inges-
tdo caldrica de 1.800 keal /dia para a nutriz ¢ geralmente
suficiente para suprir as necessidades da lactagio e per-
mitir a perda gradual de peso (15). H4 poucos estudos
observacionais sobre o uso de antidiabéticos orais na
lactagido para as mulheres que necessitarem manter o
tratamento. A glibenclamida ndo foi detectada no leite
materno ¢ as glicemias dos bebés foram normais, su-
gerindo que a droga seja segura ¢ compativel com o
aleitamento, nas doses empregadas, apesar do risco te-
6rico de hipoglicemia no recém-nascido (57). A met-
formina ¢ excretada no leite em quantidade inferior a
1% da dose materna ajustada pelo peso; apesar disso,
ndo é recomendada na lacta¢io por alguns autores; no
entanto, o guia de referéncia sobre drogas na gestacio
e lactagdo (58) registra que a metformina ¢ excretada
no leite materno em doses compativeis com a lactagio.
A dose da acarbose absorvida sistemicamente ¢ inferior
a 2% da dose administrada, e, mesmo se excretada no
leite, a quantidade seria irrelevante. Nateglinida, piogli-
tazona e rosiglitazona provavelmente tenham pequena
excre¢do no leite materno, mas sio consideradas com-
pativeis com a lacta¢do (58).
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Todas as mulheres com diagndstico de diabetes ges-
tacional devem receber orientagdo sobre mudangas no
estilo de vida, como controle do peso, uso de dieta ¢
pratica de exercicios fisicos (22). Além disso, devem ser
avaliadas no puerpério para a reclassificagio da condi¢io
metabolica. O teste oral de tolerincia com 75 g de gli-
cose deve ser realizado de seis a oito semanas ap6s o par-
to (2,7). Menos de 20% das mulheres com diagndstico
de diabetes gestacional (critério Carpenter-Counstan)
realizaram reavaliagdo da tolerincia a glicose no puerpé-
rio; dentre estas, 1,4% persistiu com diabetes (59). No
acompanhamento poés-parto do Estudo Brasileiro de
Diabetes Gestacional (EBDG), o diagnostico de diabe-
tes gestacional dobrou o risco de anormalidade na to-
lerAncia a glicose 4-8 anos apos a gestagio-indice (60).

Em conclusio, o diabetes gestacional é condigio fre-
quente nas gestagdes, alcancando 7,2% em estimativas
nacionais (8) ¢ até 17% se empregado o novo critério
diagnostico sugerido pela IADPSG e referendado pela
ADA. O tratamento ¢é recomendado com base nos re-
sultados de ensaios randomizados ¢ as recomendagdes
finais estdo sintetizadas na tabela 5, juntamente com os
niveis de evidéncia.

A maioria das gestantes alcangard os niveis glicémicos
desejados apenas com medidas ndo farmacolégicas; entre-
tanto, cerca de um ter¢o das gestantes necessitara de fir-
macos no esquema terapéutico por falha no controle glicé-
mico ou por crescimento fetal excessivo a ultrassonografia.

Diante de varios estudos observacionais e de ensaios
clinicos randomizados avaliando nio apenas a efici-
cia da metformina e da glibenclamida, mas também a
seguranca das medicagoes e a satisfagio das pacientes,
torna-se necessario considerar seu uso no diabetes ges-
tacional. Dessa forma, os Servigos de Endocrinologia
¢ de Ginecologia ¢ Obstetricia do Hospital de Clinicas
de Porto Alegre propoem um algoritmo de tratamen-
to conjunto, empregando a metformina como terapia
farmacolégica inicial. O uso imediato de insulina estd
indicado nos casos em que exista hiperglicemia acen-
tuada — glicemia de jejum acima de 140 mg/dL ¢/ou
glicemia em 2 h acima de 200 mg/dL — ou, ainda, sin-
tomas de diabetes descompensado, contraindicagdes a
metformina ou preferéncia da paciente.

Para monitorizagdo do tratamento, utiliza-se a gli-
cemia capilar antes e apos as refei¢oes, além da medida
da circunferéncia abdominal fetal ap6s a 28° semana de
gestagao.

A evolugio da gestagio até 39 semanas ¢ recomen-
dada, sem necessidade de interrup¢io precoce, exce-
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Tratamento do diabetes gestacional

Tabela 5. Consideracdes finais e graus de recomendagdo

. . Grau de
Consideragoes recomendagdo
A terapia nutricional é a primeira opgdo de tratamento para a A
maioria das gestantes
0 exercicio fisico deve ser estimulado na auséncia de A
contraindicagdes
A metformina e a glibenclamida sdo opgdes terapéuticas com A

seguranca e eficacia semelhantes a insulina para o controle
glicBmico e desfechos materno-fetais

A insulinoterapia é o tratamento padrdo € € iniciado nas A
gestantes que ndo atingem as metas de controle glicémico

com dieta e/ou medicagdo oral ou apresentam fatores

preditores de falha. As insulinas NPH, regular, lispro e

asparte sdo atualmente recomendadas na gestago

A monitorizagdo glicBmica é realizada com medida da A
glicemia capilar pré- e pds-prandial, com alvos de glicemia

de jejum < 95 mg/dL, 1 h pés-prandial < 140 mg/dL e 2 h <

120 mg/dL

A monitorizagdo do tratamento também deve ser realizada A
com a medida ecografica da circunferéncia abdominal fetal a

partir da 28° semana de gestacdo, que deve estar abaixo do

percentil 75

As ultrassonografias de primeiro trimestre para datagdo e A
rastreamento de cromossomopatias (11-14 semanas) e de

segundo trimestre para avaliagdo morfolégica fetal (18-22

semanas) devem ser realizadas em todas as gestacoes

A ecocardiografia fetal pode ser realizada a partir de 25-26 D
semanas, porém apresenta custo-efetividade controversa

A monitorizagdo do bem-estar fetal pode ser realizada

0 momento e a via de parto devem ter indicagdo obstétrica. B
Diabetes gestacional ndo é indicacdo de cesariana
A glicemia durante o trabalho de parto deve ser mantida entre B

70 € 126 mg/dL. Insulinoterapia ou soro glicosado 5%
podem ser utilizados

A: Estudos experimentais e observacionais de melhor consisténcia; B: Estudos experimentais e
observacionais de menor consisténcia; D: Opinido de especialista, diretrizes, estudos em
modelos animais.

to nos casos com indica¢io obstétrica. A indica¢io da
via de parto ¢ obstétrica e as gestantes sem evidéncia
de crescimento fetal excessivo (peso fetal estimado
< 4.250-4.500 g) sio candidatas ao parto vaginal.
O controle glicémico periparto ¢ essencial.

Embora a maior parte das mulheres com diabetes
gestacional nio necessite de antidiabéticos orais ou de
insulina ap6s o parto, mudangas no estilo de vida devem
ser orientadas visando a prevengio do diabetes tipo 2.
Além disso, ¢ preciso ressaltar a importancia da reavalia-
¢do do estado metabolico no puerpério, pois apenas uma
minoria dessas puérperas a realiza.

Em sintese, o tratamento multidisciplinar estrutu-

. rado do diabetes gestacional pode proporcionar desfe-
- chos maternos ¢ fetais semelhantes aos de populagoes
- de baixo risco; a reavaliagio ¢ a orientagdo pos-parto
. identificam precocemente mulheres com altera¢io me-

tabdlica, possibilitando a adogdo de a¢oes de prevengio.

Declaragdo: os autores declaram ndo haver conflitos de interesse
cientifico neste estudo.
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