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Resumo

O diabetes mellitus gestacional (DMG) ¢ uma condig@o caracterizada pela intolerancia a glicose que se manifesta
durante a gestagdo, trazendo riscos tanto para a mae quanto para o feto. Este estudo teve como objetivo analisar os
fatores de risco, os métodos de diagndstico, o tratamento e as principais complicagdes associadas ao DMG, além de
enfatizar a importancia do acompanhamento adequado para a satide materno-fetal. Para isso, foi realizada uma revisao
bibliografica baseada em artigos cientificos publicados nos ultimos quinze anos, bem como em diretrizes de entidades
governamentais de saude. A pesquisa concentrou-se em estudos que abordam o diagndstico precoce e o tratamento do
DMG, além dos impactos a longo prazo na satide da mae e do recém-nascido. Os resultados evidenciaram que a detecgdo
precoce e o manejo adequado do DMG, por meio da combinago de dieta equilibrada, monitorizagdo glicémica e, em
alguns casos, uso de insulina ou antidiabéticos orais, sdo fundamentais para prevenir complicagdes como pré-eclampsia
e macrossomia fetal. A educagdo das gestantes também se mostrou essencial para o sucesso terapéutico. Conclui-se que
a intervengdo precoce, aliada ao acompanhamento continuo durante a gestagao, ¢ indispensavel para reduzir os riscos
associados ao DMG. Além disso, destaca-se a necessidade de implementagao de politicas publicas que ampliem o acesso
ao diagnostico e ao tratamento, assegurando melhores desfechos em satde materno-fetal.

Palavras-chave: Gestante; Insulina; Glicose.

Abstract

Gestational diabetes mellitus (GDM) is a condition characterized by glucose intolerance that manifests during
pregnancy, posing risks to both mother and fetus. This study aimed to analyze risk factors, diagnostic methods,
treatment, and the main complications associated with GDM, while emphasizing the importance of appropriate
monitoring for maternal-fetal health. A literature review was conducted based on scientific articles published in the last
fifteen years, as well as guidelines from governmental health agencies. The research focused on studies addressing early
diagnosis and treatment of GDM, in addition to the long-term impacts on maternal and neonatal health. The findings
showed that early detection and proper management of GDM, through a combination of balanced diet, glycemic
monitoring, and, in some cases, the use of insulin or oral antidiabetic drugs, are essential to prevent complications such
as preeclampsia and fetal macrosomia. Patient education also proved to be crucial for therapeutic success. It is concluded
that early intervention, combined with continuous follow-up during pregnancy, is indispensable for reducing the risks
associated with GDM. Furthermore, the implementation of public policies to expand access to diagnosis and treatment
is necessary to ensure better maternal and fetal health outcomes.

Keywords: Pregnant women; Insulin; Glucose.

Resumen

La diabetes mellitus gestacional (DMG) es una condicion caracterizada por la intolerancia a la glucosa que se manifiesta
durante el embarazo, generando riesgos tanto para la madre como para el feto. Este estudio tuvo como objetivo analizar
los factores de riesgo, los métodos de diagnostico, el tratamiento y las principales complicaciones asociadas a la DMG,
ademds de destacar la importancia del seguimiento adecuado para la salud materno-fetal. Se realizé una revision
bibliografica basada en articulos cientificos publicados en los ultimos quince afios, asi como en directrices de entidades
gubernamentales de salud. La investigacion se centr6 en estudios que abordan el diagnostico temprano y el tratamiento
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de la DMG, ademas de los impactos a largo plazo en la salud de la madre y del recién nacido. Los hallazgos demostraron
que la deteccion temprana y el manejo adecuado de la DMG, mediante la combinacién de una dieta equilibrada, el
monitoreo glucémico y, en algunos casos, el uso de insulina o antidiabéticos orales, son fundamentales para prevenir
complicaciones como la preeclampsia y la macrosomia fetal. La educacion de las gestantes también se mostrd esencial
para el éxito terapéutico. Se concluye que la intervencion temprana, junto con el seguimiento continuo durante la
gestacion, es indispensable para reducir los riesgos asociados a la DMG. Asimismo, se resalta la necesidad de
implementar politicas publicas que amplien el acceso al diagndstico y al tratamiento, garantizando mejores resultados
en la salud materno-fetal.

Palabras clave: Gestante; Insulina; Glucosa.

1. Introducio

O Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) ¢ uma condi¢do cronica comum da gestacdo, definida pela hiperglicemia
diagnosticada pela primeira vez durante a gravidez. As adaptagdes fisiologicas maternas, moduladas por fatores hormonais e
morfolégicos, visam assegurar aporte energético ao feto, porém podem culminar em aumento da resisténcia a insulina,
hipoglicemia de jejum com lipdlise acentuada e hiperglicemia poés-prandial (Junqueira et al., 2021; Ye et al., 2022). No Brasil, a
Sociedade Brasileira de Diabetes estima prevaléncia em torno de 18% das gestagdes; globalmente, a DMG acomete
aproximadamente 15% das gestagdes, o que corresponde a cerca de 18 milhdes de nascimentos/ano, figurando entre as
complicagdes clinicas mais frequentes no pré-natal (Sbd, 2023).

Diversos fatores aumentam o risco para DMG, destacando-se: obesidade e sobrepeso, sedentarismo, idade > 35 anos,
historico prévio de DMG ou de complicagdes obstétricas, parentes de primeiro grau com diabetes, uso de farmacos
hiperglicemiantes (p. ex., corticoides e tiazidicos), sindrome dos ovarios policisticos e hipertensdo arterial cronica (Gontijo &
Silva, 2024).

A DMG celeva a morbimortalidade materna e perinatal. Nos recém-nascidos, associa-se a sindrome do desconforto
respiratorio, hipoglicemia, hipocalcemia, hiperbilirrubinemia, policitemia e hiperviscosidade (Junqueira et al., 2021). Controle
inadequado da hiperglicemia no periodo de organogénese (em casos de diabetes pré-gestacional ndo controlada) aumenta o risco
de malformag¢des congénitas e aborto espontaneo; ja o controle tardio ao longo da gestagdo eleva a incidéncia de macrossomia
fetal, pré-eclampsia, distocia de ombro, cesariana e natimortalidade (Friel, 2023).

Diante disso, ¢ essencial rastrear e diagnosticar precocemente a DMG no pré-natal, iniciando com glicemia de jejum e,
entre 24-28 semanas, realizando o teste oral de tolerancia a glicose (TTGO 75 g) conforme critérios diagndsticos vigentes. O
cuidado deve ser multidisciplinar e culturalmente sensivel, considerando determinantes econdmicos e demograficos para
otimizar adesdo e desfechos (Simon et al., 2013). Assim, este trabalho tem por objetivo analisar fatores de risco, métodos
diagnosticos, estratégias terapéuticas e complicagdes da DMG, além de enfatizar a importancia do acompanhamento adequado

para a saide materno-fetal.

2. Metodologia

Realizou-se uma pesquisa de natureza qualitativa de revisao bibliografica do tipo narrativa (Pereira et al., 2018; Rother,
2007). Trata-se de uma revisdo bibliografica com metodologia descritiva-analitica-reflexiva (Estrela, 2018) sobre 0 DMG e suas
repercussdes materno-fetais. As buscas abarcaram o periodo 2011-2024 e foram realizadas nas bases PubMed/MEDLINE,
SciELO e Google Académico, contemplando artigos cientificos, estudos epidemioldgicos e governamentais, revisoes, editoriais,
paginas da web institucionais e outras publicagdes disponiveis on-line. As buscas foram realizadas utilizando as seguintes
palavras-chave: diabetes gestacional, insulina, pré-natal, satide publica, epidemiologia, satide gestacional, macrossomia
obesidade e doencas cronicas. Os termos foram utilizados nos idiomas portugués e inglés para abranger uma ampla gama de

publicagdes, garantindo uma pesquisa abrangente e detalhada.
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Foram incluidas publicagdes em portugués e inglés, com texto completo, que abordassem diretamente 0 DMG ou,
quando pertinente ao tema, bem como conteudos relacionados a epidemiologia, fatores de risco, diagndstico, tratamento e
desfechos materno-fetais, além de documentos oficiais e revisdes que sustentassem o enquadramento conceitual do tema. Foram
excluidos materiais fora do recorte temporal ou em outros idiomas e estudos sem relagdo direta com o DMG, ou que tratassem

exclusivamente de outras formas de diabetes sem interface com a gestagao.

3. Resultados e Discussao
3.1 Definicao e Historico Da Diabetes Mellitus

A diabetes mellitus (DM) ¢ uma sindrome metaboélica grave e cronica, de etiologia multifatorial, desencadeada pela
deficiéncia na produg¢ao de insulina ou pela incapacidade de exercer adequadamente seus efeitos, resultando no aumento da taxa
de glicose no sangue e causando hiperglicemia permanente (Parana, 2024).

A historia da diabetes mellitus é ricamente embasada em fatos historicos. O primeiro registro documentado da doenga
remonta ao papiro Ebers, compilado por Georg Ebers, um pesquisador alemao, em 1872, no Egito. Este documento, datado de
aproximadamente 1500 a.C., descreve pacientes que relataram sintomas como poliliria, indicativo de micgdo frequente. Um
paragrafo especifico no papiro Ebers detalha os sintomas da diabetes, bem como tratamentos que incluiam o uso de folhas e
ervas, modificagdes dietéticas e até apelos aos deuses, como evidenciado na antiga India, por volta de 500 a.C. J4 na antiga india
por volta de 500 a.C, Susruta, um proeminente cirurgido indiano, foi o primeiro a observar que havia duas formas distintas da
doenga, uma afetando principalmente pacientes jovens, com progndstico fatal, e outra afetando adultos obesos (Sbem, 2024).

O termo "diabetes" foi cunhado por Areteu da Capadocia, um discipulo de Hipdcrates e médico da Grécia Antiga no
primeiro século d.C. sendo derivada da palavra “diabainein”, que significa “passar através” ou “correr através” a palavra
simboliza a ideia de que a agua “passa através” do corpo de forma rapida e em grandes quantidades em referéncia a politria,
um dos principais sintomas da doenga, descrevendo-a como a drenagem de liquidos do corpo, semelhante ao funcionamento de
um sifdo. No século X, o renomado médico e filosofo arabe Avicena foi o primeiro a ampliar a lista de sintomas, acrescentando
complica¢des como gangrena e disfungo sexual, que hoje sabemos serem manifestagdes comuns da progressiao nao tratada do
diabetes (Gomes, 2015).

Entre os séculos XV e XIX, o entendimento sobre o diabetes se expandiu com a observacao de que a urina de pacientes
diabéticos tinha um sabor doce, semelhante ao agucar encontrado nas uvas, fendmeno causado pela presenca de glicose. Esse
fato levou a adigdo do termo "Mellitus", vem do latim e significa "adogado com mel", diferenciando o diabetes mellitus de outras
formas da doenga sem a presenga de glicose na urina, como o diabetes insipidus (Gomes, 2015).

De acordo com a Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD, 2023), estimava-se que, entre 2014 e 2015, havia 382 milhdes
de pessoas com diabetes no mundo e que esse nimero chegaria a 471 milhdes em 2035, caracterizando uma epidemia. Contudo,
a projecdo foi superada: em 2021 registraram-se 537 milhdes de pessoas com diabetes. Atualmente, ao menos 1 em cada 10
adultos apresenta diabetes mellitus (SBD, 2023). As prevaléncias variam entre paises e populacdes e acredita-se que cerca de
metade dos individuos com a doenc¢a ndo seja diagnosticada. O diabetes mellitus passou da 7° para a 5? principal causa de morte
e constitui causa importante de hospitalizagdes, ocupando o primeiro lugar no Sistema Unico de Saude (SUS) (Flor & Campos,

2017).

3.2 Metabolismo Energético
3.2.1 Insulina

O DMG representa uma condig@o de alta prevaléncia em nivel global, afetando aproximadamente 15% das gestagdes e
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contribuindo para um numero significativo de complicagdes maternas e fetais. A partir da revisao bibliografica conduzida, ficou
evidente que diversos fatores predisponentes, como obesidade, idade avangada e historico familiar, desempenham papel
importante no desenvolvimento do DMG. Esses fatores, somados as alteracdes metabdlicas naturais da gestagdo, podem
desencadear resisténcia a insulina e, consequentemente, hiperglicemia gestacional (Barros, 2022).

A insulina ¢ o principal horménio anabolizante do corpo humano, essencial para manter o equilibrio da glicose e regular
o metabolismo celular. Esse hormonio ¢ liberado pelas células beta das ilhotas pancredticas em resposta ao aumento dos niveis
de glicose e de aminoacidos no sangue, tipico do estado pds-refeicao (Barros, 2022). Atua diretamente no musculo esquelético,
no figado e nos adip6citos brancos: no musculo esquelético, facilita o uso e o armazenamento de glicose, estimulando seu
transporte para o interior das células e promovendo a sintese de glicogénio; no figado, estimula a sintese de glicogénio, promove
a expressdo de genes relacionados a adipogénese e inibe a gliconeogénese; nos adipocitos brancos, inibe a lipolise, aumenta o
transporte de glicose ¢ estimula a adipogénese. Além disso, reduz a secre¢do de glucagon pelas células alfa pancreaticas, inibindo
um potente estimulo ao aumento da glicemia. A insulina humana ¢ um hormoénio peptidico constituido por 51 aminoacidos, com
peso molecular de 5,8 kilodaltons (kDa), cuja sequéncia foi determinada por Sanger e colaboradores na década de 1950 (Park,
Gautier & Chon, 2021).

A insulina madura consiste em duas cadeias polipeptidicas, B, com 30 residuos, e A, com 21 residuos, ligadas por trés
pontes dissulfeto formadas por residuos de cisteina. Origina-se da pré-insulina, que, ao ser maturada, perde o “peptideo C” por
acdo de enzimas. Em 1969, Hodgkin et al. publicaram a estrutura tridimensional da insulina, revelando que a cadeia B possui
uma hélice a central (residuos B9—B19) e que a cadeia A contém duas hélices o (residuos A1-A8 ¢ A12-A20). Residuos
especificos formam uma volta B tipo II e uma fita estendida que corre antiparalelamente a hélice da cadeia B (Figura 1). A
molécula de insulina se agrupa em dimeros e hexameros, estabilizados por ions zinco. A conservacao de certos residuos entre
espécies € crucial para a integridade estrutural e funcional da insulina. Estudos mostram que a molécula sofre mudangas
conformacionais ao se ligar ao receptor, mediadas por regides especificas. A compreensdo completa de suas fungdes requer
imagens em nivel atdmico do receptor, tanto na forma livre quanto na forma ligada a insulina (Hodgkin et al., 1969; Lawrence,

2021).

Figura 1 - Estrutura primaria e tridimensional da insulina humana madura.
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Fonte: Lawrence (2021); Autoras (2024).

3.2.2 Metabolismo Energético do Estado Bem Alimentado
O metabolismo da glicose ¢ desencadeado pela ingestdo de alimentos, o que leva ao aumento simultaneo da produgao

de insulina pelas células § e a diminuigdo da secregao de glucagon pelas células o, com o objetivo de normalizar os niveis séricos
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de glicose. Concentragdes de glicose entre 2 mM e 4 mM promovem a biossintese de insulina, enquanto concentra¢des acima de
5 mM iniciam a sua secre¢do (Rahman et al., 2021).

Quando os niveis de glicose na corrente sanguinea aumentam, as células [ pancreaticas captam glicose através do
transportador GLUT-2. A glicose metabolizada pela glicolise gera ATP, elevando a propor¢do de ATP/ADP no citoplasma das
células beta pancreaticas, o que inibe o canal de potassio sensivel ao ATP, causando despolarizacdo da membrana celular e
entrada de calcio através dos canais dependentes de voltagem. O aumento do célcio intracelular estimula a secrecdo imediata de
insulina, que ¢ liberada dos granulos hormonais das células B pancreaticas, conforme demonstrado na Figura 2 (Boron &

Boulpaep, 2015).

Figura 2 - Secregdo da insulina pelas células pancreaticas.
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Fonte: Autoras (2024).

Ap6s a secregdo, a insulina circula sistemicamente e € distribuida aos tecidos alvo. As fungdes intracelulares da insulina
sdo mediadas pela quinase tirosina do receptor de insulina (IRTK). Quando a insulina se liga ao dominio extracelular do IRTK,
ocorre uma mudanga conformacional que resulta na autofosforilagdo de residuos de tirosina do IRTK e subsequente ativagao de
proteinas ligadoras de fosfotirosina como o substrato do receptor de insulina (IRS), proteina ligadora de receptor de fator de
crescimento-2 (GRB-2), GRB-10, proteina transformadora SHC (SHC) e proteina adaptadora SH2B-2 (SH2B-2). Os efeitos da
insulina no metabolismo da glicose e lipidios sdo principalmente mediados pela fosforilagao induzida pelo IRTK do IRS, que
recruta a fosfatidilinositol-3-OH quinase (PI3K) e catalisa a producdo de fosfatidilinositol-3,4,5-trifosfato (PIP3) a partir de
fosfatidilinositol-4,5-bifosfato (PIP2). Akt ¢ ativado (fosforilado) por quinase dependente de fosfoinositideo-1,3 (PDK1) e
complexo 2 de rapamicina mecanistica alvo (mTORC?2), e entdo fosforila varios substratos downstream nos tecidos metabdlicos,
incluindo musculo esquelético, figado e tecido adiposo, promovendo a reserva de nutrientes induzida pela insulina nesses tecidos
(Lee, Park & Choi, 2022).

No musculo esquelético, o sinal de insulina promove a captagao de glicose e a sintese liquida de glicogénio. A insulina
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aumenta a atividade de transporte de glicose via translocacdo coordenada e fusdo de vesiculas de armazenamento do
transportador de glicose tipo 4 (GLUT4) na membrana plasmatica do mutisculo esquelético. AKT, ativado pelo sinal de insulina,
inativa AS160, que ativa interruptores de proteina pequena G Rab que controlam o trafego de vesiculas. A AKT induzida pela
insulina também promove a forma ligada a guanosina trifosfato (GTP) de RACI1, que promove a translocagdo de GLUT4 ao
induzir a reorganizacdo do actina cortical (Figura 3). Além disso, a insulina regula a sintese liquida de glicogénio no musculo
esquelético ao suprimir a glicogendlise e promover a sintese de glicogénio através da ativacdo do glicogénio sintase (GYS) por
AKT e a ativacdo da fosfatase de proteina 1 (PP1) para desfosforilar GYS. A insulina também regula a atividade do glicogénio

fosforilase por meio da desfosforilagdo da quinase de fosforilagao de glicogénio (Martins, 2016; Salles, Terra & Paula, 2019).

Figura 3 - Sinalizacdo da insulina no musculo esquelético.
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3.2.3 Fisiopatologia da Diabetes mellitus

A fisiopatologia do DM envolve processos complexos relacionados a alteragdes na produgdo ou na utilizagdo de
insulina, resultando em hiperglicemia cronica. O DM apresenta dois tipos principais: diabetes mellitus tipo 1 e diabetes mellitus
tipo 2, cada qual com mecanismos fisiopatoldgicos distintos (Barreiros, 2015).

O DM1 ¢é uma doenga autoimune em que o sistema imunologico destroi as células beta pancreaticas, responsaveis pela
producdo de insulina. Fatores genéticos e ambientais podem desencadear essa resposta autoimune. A destruigdo das células beta
leva a deficiéncia de insulina, horménio necessario para a captagdo de glicose pelas células; sem ele, a glicose ndo entra
adequadamente nas células e se acumula no sangue, produzindo hiperglicemia (Lidia, 2016; Ramalho & Nortadas, 2021).

Na auséncia de glicose intracelular suficiente, o organismo passa a oxidar lipidios para obter energia, gerando e
acumulando corpos cetonicos, 0 que pode evoluir para cetoacidose diabética — quadro em que a falta de insulina impede a
entrada de glicose nas células e o acimulo de cetonas torna o sangue acido, condi¢do potencialmente fatal (Brutsaert, 2023).

O DM2 ¢ caracterizado por resisténcia a insulina, em que os tecidos ndo respondem adequadamente ao hormonio; essa
resisténcia associa-se a sedentarismo, obesidade e fatores genéticos (Pires et al., 2024). Inicialmente, as células beta tentam
compensar produzindo mais insulina; com o tempo, ocorre esgotamento funcional, levando a deficiéncia relativa de insulina.
Tanto a resisténcia quanto a deficiéncia relativa resultam em hiperglicemia, pois, em ambos os casos, a glicose nio ¢
adequadamente absorvida (Anad, 2019).

Sem controle adequado, ambos os tipos de DM podem evoluir com complicagdes cronicas: microvasculares (retinopatia,

nefropatia e neuropatia diabéticas) e macrovasculares (doenga cardiovascular e doenca arterial periférica). A fisiopatologia do
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DM ¢ multifatorial, envolvendo interagdes entre genética, ambiente, comportamento ¢ metabolismo. O controle efetivo requer

abordagem multifacetada, incluindo dieta, exercicios, farmacoterapia e monitorizagao regular da glicemia (Castro et al., 2021).

3.3 Categorizacio do Diabetes mellitus

A categorizacdo do DM ¢ fundamental para orientar o tratamento e definir estratégias de monitoramento de
comorbidades e complica¢des cronicas. A Sociedade Brasileira de Diabetes adota uma classificacdo etiopatogénica que abrange
DM tipo 1, DM tipo 2, DM gestacional e outros tipos (Tabela 1). Além disso, t€ém sido propostas abordagens classificatorias
adicionais, com subdivisdes baseadas em caracteristicas clinicas como momento do diagndstico, antecedentes familiares, fungo
residual das células B, nivel de resisténcia a insulina, risco de complica¢des cronicas, grau de obesidade, presenga de

autoanticorpos e possiveis manifestagcdes sindromicas (Rodacki et al., 2023; Sbd, 2024).

Tabela 1 - Tipos de diabetes mellitus.

TIPOS DE DM

DM1
o Imunomediado
o Idiopatico

DM2
e Resistencia a insulina
e Produgao insuficiente de insulina

DMG
e Resistencia a insulina
e Desenvolvimento durante a gestagdo

DISFUNCAO MONOGENICOS DAS CELULAS BETAS PANCREATICAS
& Mody

e DM neonatal transitorio ou permanente

e DM mitocondrial

ALTERACOES GENETICAS NA RESPOSTA A INSULINA
e Sindrome de resisténcia a insulina tipo A

® [eprechaunismo

e Sindrome de Rabson-Mendenhall

e Diabetes lipoatrofico

PATOLOGIAS DO PANCREAS EXOCRINOS
e Pancreatite
e Trauma ou pancreatectomia

Fonte: Sbd (2024).

As duas principais formas de diabetes sdo a diabetes mellitus tipo 1 e a diabetes mellitus tipo 2. A diabetes mellitus tipo
2 ¢ a mais comum, sendo responsavel por 90% dos casos (Sbd, 2023). A caracterizagdo da DM tipo 1 e 2 esta demonstrada no

Quadro 1.
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Quadro 1 - Caracterizagdo da diabetes mellitus Tipo 1 e 2.

Individuos

CAUSA Sintomas . Complicacdes Tratamento
acometidos
DM Tipo 1
As causas sdo de fatores | e Fome excessiva Geralmente  acomete | e Cetoacidose diabética Consiste em
genéticos e ambientais, sendo | o  Micgfo frequente criangas ou | o Estado hiperglicémico administragdo de
uma doenga autoimune onde o | o perda de peso adolescentes, podendo | Hiperosmolar insulinas por via
sistema imunolégico ataca e , ser também subcutinea, sendo
. S e Nauseas . . o Edema cerebral . . -
destr6i as células beta . diagnosticado em ) . insulina de acao
" e Vomitos e Acidose metabolica
pancreaticas. adultos. prolongada ou
¢ [Fraqueza * Desidratagdo intermediaria de uma ou
duas vezes por dia e de
agdo rapida ou curta antes
de se alimentar.
DM Tipo 2
Ha multifatores que levam a | e  Fome excessiva E comum em adultos | e Neuropatia diabética E envolvido uma
essa condigdo entre eles sdo | e  Micgdo frequente acima de 40 anos com | ¢  Problemas arteriais abordagem
obe(j.idade', idade, | ¢  Boca seca s;)brepeso, méa | o Amputacdes multidisciplinar defdieta,
redisposicao enética, § alimentacao e exercicios isicos,
p 1Y : ¢ g ! . Parestesia . 9 e  Doenga renal .
sedentarismo, ® dieta |4 Ganho de peso sedentario. Mas medicamentos

e  polineuropatia diabética

desiquilibrada. Sendo uma também tem crescido o antidiabéticos, podendo

e  Cicatrizagdo lenta de

doenga metabélica feridas nimero de diagnosticos | ®  Glaucoma ser administrada insulinas
progressiva devido al, Visio turva em individuos jovens. e Catarata de acdo prolongada e
resisténcia ou deficiéncia a e Pele seca e coceira e Retinopatia rapida em alguns casos.
insulina. e Infecgdes por fungos e/ou

bactérias

e Ansiedade e depressdo

e Disfuncao sexual

Fonte: Neves et al. (2017); Rigalleau et al. (2018); Rodacki et al. (2021); Castro et al. (2021); Brasil (2022).

3.3.1 Diabetes mellitus gestacional

A DMG ¢ uma complica¢do médica comum da gestagdo, em geral emergente na segunda metade da gravidez, definida
como “qualquer grau de intolerancia a glicose com inicio ou primeiro reconhecimento durante a gestagdo”. Sua prevaléncia
aumentou de forma expressiva nas tltimas duas décadas; as taxas de incidéncia atuais variam de 1,7% a 15,7%, conforme origem
étnica, idade materna e critérios diagndsticos. Importa destacar que mulheres com diabetes pré-gestacional ndo sio classificadas
como portadoras de DMG. Em varios paises, observou-se incremento de ~30% no periodo citado, configurando um quadro
progressivo em escala global. No Brasil, a prevaléncia ¢ heterogénea entre regides, dadas a extensdo territorial e a diversidade
populacional (etnias, padrdes alimentares ¢ habitos cotidianos); ademais, inexiste 6rgdo Unico responsavel pela verificagdo
nacional da incidéncia (Freitas et al., 2024; Brasil, 2022).

Segundo a Federation International of Diabetes (IDF, 2021), o Brasil ocupa a 17* posi¢do mundial em prevaléncia de
diabetes (9,6%), refletindo o aumento de fatores de risco globais, como obesidade, sedentarismo e envelhecimento materno. A
prevaléncia de DMG ¢ relevante em multiplas regides: 6%—9% na América do Norte; 5%—12% na Europa (com ampla variacdo
entre paises); 10%—-20% em nagdes asiaticas como India e China; 1%—13% na Africa, a depender do pais e dos critérios
empregados; e 8%—15% na América Latina (Idf, 2021).

Conforme a Tabela 2, a maior taxa de DMG registrada nos dados mais recentes da IDF (2021) ocorre nos Emirados
Arabes Unidos, resultado de uma interagdo complexa entre fatores genéticos, ambientais e comportamentais. A predisposi¢do
genética ¢ proeminente em mulheres com historico familiar de DM2, elevando substancialmente o risco d¢ DMG (Andrade,

2022; Barisic, 2017). De acordo com a OMS, determinados grupos étnicos, como os do Oriente Médio, apresentam maior
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suscetibilidade ao diabetes por fatores hereditarios, incluindo variantes que reduzem a eficacia da insulina e aumentam a
resisténcia insulinica durante a gestacdo. Padrdes alimentares ricos em carboidratos e sedentarismo potencializam essa

predisposi¢do (Blumberg, Ballares & Durbin, 2017; Machado, Monteiro & Oliveira, 2019).

Tabela 2 - Principais paises atingidos com DMG segundo a federagdo internacional de diabetes.

Regido Quantidade %
Emirados arabes 38,1
India 29,3
Holanda 28,2
Tailandia 25,1
Cuba 24,6
Malasia 23,2
Vietnam 21,8
Estados Unidos da América 20,1
Bangladesh 18,5
Etiopia 15,1
Canada 14,8
China 13,6
México 13,3
Austrélia 12,8
Hungria 12,8
Israel 11,2
Brasil 9,6
Ird 9,5
Chile 9,5
Argentina 8,1
Franca 8,8
Bélgica 5,2
Japao 4,3

Fonte: Idf (2021).

3.3.1.1 A Gestacao e DMG

Durante a gravidez, ocorrem alteragdes hormonais que constituem adaptagdes fisiologicas. Em algumas mulheres,
porém, essas mudancas podem sobrecargar o sistema, culminando no desenvolvimento de DMG. Os principais hormdnios
envolvidos sdo lactogénio placentario, cortisol, prolactina, estrogeno e progesterona (Brasil, 2023).

O estrogeno, sintetizado pelos ovarios e pela placenta, exerce papel central no desenvolvimento das caracteristicas
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sexuais femininas e na preparagdo uterina para a gestagdo. Promove o crescimento do utero, intensifica o fluxo uteroplacentario
e estimula o desenvolvimento das glandulas mamarias, todos fundamentais para sustentar uma gestacdo saudavel. A
progesterona, também produzida pelos ovarios e pela placenta, ¢ crucial para a manutengdo da gestacdo: prepara o endométrio
para a implantagdo embrionaria, cria um ambiente adequado ao desenvolvimento fetal, modula a resposta imune materna e
contribui para a prevencao de contracdes uterinas prematuras (Czerwinska et al., 2023; Poromaa et al., 2020).

O lactogénio placentério, de origem placentaria, assegura maior disponibilidade de glicose para o crescimento e
desenvolvimento fetal; além disso, estimula o crescimento do tecido mamario e prepara as glandulas para a lactacdo. O cortisol,
secretado pelas glandulas adrenais, apresenta elevagdo fisioldgica durante a gestagdo, essencial a regulacdo do metabolismo
materno, a resposta ao estresse ¢ ao suporte do desenvolvimento fetal (Alejandro et al., 2020). Por fim, a prolactina, produzida
pela hipofise, ¢ determinante para a lactogénese: no pds-parto, estimula a produgdo de leite e, durante a amamentagao, inibe a
ovulagdo, contribuindo para a regulacdo do ciclo menstrual (Georgescu et al., 2021).

Embora indispensaveis ao desenvolvimento fetal, esses efeitos hormonais podem dificultar o controle glicémico
materno, sobretudo em mulheres com predisposi¢do genética 8 DMG ou obesidade. O lactogénio placentario eleva a resisténcia
a insulina, garantindo glicose ao feto, mas pode resultar em hiperglicemia materna. O cortisol intensifica essa resisténcia e
dificulta a captagao periférica de glicose. Em concentra¢des elevadas, a prolactina reduz a sensibilidade a insulina, favorecendo
a resisténcia insulinica e a hiperglicemia. Estrogeno e progesterona, embora essenciais a gestacdo, também aumentam a
resisténcia a insulina ¢ modificam o metabolismo glicidico, elevando o risco de hiperglicemia (Brasil, 2023; Godinho et al.,
2023).

Esses hormonios influenciam de modo marcante o metabolismo energético materno. Na primeira metade da gestagéo,
ha aumento da sensibilidade a insulina nos tecidos periféricos, o que facilita a captacdo de glicose para o desenvolvimento fetal
e reduz a glicemia em jejum. A partir da segunda metade, sobretudo no terceiro trimestre, a elevagdo de horménios placentarios
induz resisténcia a insulina e maior degradagio da insulina, estimulando hiperplasia/hipertrofia funcional das células § e aumento
compensatorio da secre¢do de insulina. Nesse periodo, o organismo materno passa a utilizar lipidios como principal fonte
energética, elevando acidos graxos circulantes, o que pode sobrecarregar a fungdo pancreatica e favorecer DMG e hiperlipidemia,
com repercussdes para mée e feto (Fonseca, 2013; Santos et al., 2018; Godinho et al., 2023; Muniz, 2023).

A resisténcia a insulina induzida pela gestagdo e 0 DMG sdo, em geral, reversiveis apos o parto. Ainda assim, cerca de
40% das mulheres que desenvolveram diabetes tipo 2 (DM2) apresentavam historico familiar de DMG ou obesidade (Reis, Vivan
&Gualtieri, 2019).

Os sintomas frequentes de DMG incluem visdo borrada, fadiga, infecgdes recorrentes (bexiga, vagina e pele), polidipsia,
poliuria, naduseas e vomitos, polifagia, perda de peso apesar do aumento do apetite e cansaco (Ferreira et al., 2022). Por se
confundirem com manifesta¢cdes comuns da gestagio, o diagnodstico clinico pode ser desafiador, tornando obrigatoria a realizagao
de exames laboratoriais no pré-natal (Bertoli et al., 2022).

Em gestantes com DMG, observam-se niveis elevados de glicose no liquido amnidtico e na placenta, além de aumento
da expressdo das proteinas GLUT-1, GLUT-9 e GLUT-4, achados correlacionados ao peso ao nascer. Tais alteragdes evidenciam
o papel dessas proteinas na facilitagdo do crescimento intrauterino € como o ambiente intrauterino pode ser modulado pela

presenga de DM@, impactando diretamente o desenvolvimento e a saude fetal (Ornoy, Becker & Fundim, 2021).

3.3.1.2 Complicacdes para a Mie e o Feto Decorrentes do DMG
A transferéncia aumentada de glicose ao feto ¢ uma adaptagdo materno-fetal para suprir a maior demanda energética da
gestacao; contudo, pode acarretar excesso de crescimento fetal (macrossomia), dificultando o parto e elevando o risco de lesdes

maternas e neonatais (Batista, 2015). O controle glicEmico €, portanto, crucial para minimizar complicagdes. Conforme Bertoli
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etal. (2022), o manejo rigoroso por meio de plano alimentar e atividade fisica reduz riscos como ruptura prematura de membranas
e parto prematuro.

O desenvolvimento fetal inadequado permanece uma preocupagéo central. Sem tratamento apropriado, o recém-nascido
pode apresentar hipoglicemia neonatal, ictericia, dificuldades respiratorias ¢ obesidade; tais desfechos tendem a demandar
internagdes prolongadas e intervengdes intensivas, com impacto no desenvolvimento inicial e nos custos em saude, além de
aumentar a probabilidade de DM2 na vida adulta. Nesse contexto, dietas especificas e exercicios moderados configuram medidas
eficazes de tratamento e prevengdo (Batista, 2015).

A DMG também eleva o risco de complicagdes maternas, como pré-eclampsia (sindrome hipertensiva especifica da
gravidez), caracterizada por pressdo arterial elevada e sinais de dano a 6rgéos, bem como a probabilidade de parto prematuro,
cesariana por macrossomia, infec¢des do trato urindrio, infecgdes pds-parto e desenvolvimento futuro de DM2 (Junqueira,

Nascimento & Marques, 2021; Ornoy, Becker& Fundim, 2021).

3.3.1.3 Fatores de Risco para o DMG

Os principais fatores de risco para o DMG abrangem condigdes clinicas e antecedentes que predispdem a doenga.
Destacam-se a historia familiar de diabetes, especialmente em parentes de primeiro grau, e a obesidade ou ganho ponderal
excessivo na gestacdo, que aumentam a resisténcia a insulina. A idade materna maior ou igual a 35 anos também eleva o risco,
por interagdo de fatores metabolicos e fisiologicos que se intensificam com o avancar da idade, resisténcia a insulina, alteracdes
hormonais, maior carga de comorbidades, reduggo da funcdo das células B, mudangas na composigdo corporal, habitos de vida,
acimulo de fatores de risco e elementos do histérico reprodutivo (Bolognani, Souza & Calderon, 2011; Brandao, Siqueira &
Neto, 2024).

A hipertensdo arterial configura importante fator predisponente ao DMG, em grande parte pela associagdo com
resisténcia a insulina e dificuldade de regulagdo glicémica (Golbert, Vasques & Faria, 2020). Ademais, integra a sindrome
metabolica, com obesidade, dislipidemia e resisténcia a insulina, cujo conjunto aumenta a probabilidade de DMG. O estresse
hemodindmico imposto pela hipertensdo pode deteriorar a homeostase metabdlica e alteragdes hormonais gestacionais podem
reduzir a sensibilidade a insulina. Assim, mulheres com hipertensdo prévia ou hipertensdo gestacional apresentam risco
acrescido, o que torna essencial o0 monitoramento rigoroso da pressdo arterial e sua gestdo adequada para protegdo materno-fetal
(Bolognani, Souza & Calderon, 2011; Golbert, Vasques & Faria, 2020).

O antecedente de DMG em gestacdes anteriores aumenta substancialmente a chance de recorréncia. Outros elementos
associados incluem abortos de repeti¢ao, malformagdes congénitas e doenca hipertensiva especifica da gestagdo (Silva et al.,
2021). A sindrome dos ovarios policisticos é outro fator de alto risco, dado que a resisténcia a insulina ¢ caracteristica da sindrome
e tende a agravar-se na gestacdo; somam-se desequilibrios hormonais, obesidade, inflamagdo cronica e dislipidemia, que
ampliam a vulnerabilidade ao DMG (5S4 & Medeiros, 2021).

Esses achados, em consonancia com Ferreira et al. (2022) e Simon, Marques & Farhat (2013), reforcam a necessidade
de acompanhamento pré-natal qualificado e intervengdes precoces para mitigar riscos. A identificacdo sistematica dos fatores de

risco permite vigilancia intensificada e estratégias de manejo mais eficazes ao longo da gestagao.

3.4 Diagnéstico da DMG

No pré-natal oferecido pelo SUS (Figura 4), a avaliacdo inicial inclui a glicemia de jejum para todas as gestantes, como
exame de triagem. Se o valor estiver acima de 92 mg/dL, realiza-se o Teste de Tolerancia a Glicose Oral (TTGO), principal
método diagnostico do diabetes gestacional. Entre a 24% e a 28" semanas de gestagdo, o TTGO integra o protocolo padrao: mede-

se a glicemia em jejum e, apoOs a ingestdo de 75 g de glicose, dosam-se novas glicemias 1 hora e 2 horas depois. O teste ¢
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considerado alterado quando a glicemia em 1 hora ¢ igual ou superior a 180 mg/dL e, em 2 horas, igual ou superior a 153 mg/dL
(Coustan & Jovanovic, 2015).

Os critérios diagnosticos adotados consideram: glicemia de jejum > 92 mg/dL; glicemia 1 hora apos a ingestdo da
solugdo de glicose > 180 mg/dL; e glicemia 2 horas apos a ingestdo > 153 mg/dL (Sbd, 2023).

Outro exame utilizado no diagndstico da DMG ¢ a hemoglobina glicada (HbAlc). Trata-se de teste sanguineo que
quantifica a fracdo de hemoglobina ligada a glicose e reflete a média glicémica dos ultimos 2—3 meses, oferecendo uma visao
longitudinal do controle glicémico, ao contrario das dosagens pontuais. Os valores sdo expressos em porcentagem: < 5,7%
(normalidade), 5,7%—6,4% (pré-diabetes) e > 6,5% (sugestivo de diabetes). Embora amplamente empregado no diagndstico do
DM2, seu uso na DMG permanece controverso, pois alteragdes gestacionais na hemoglobina e no metabolismo podem afetar a
acuracia; por isso, ¢ mais frequentemente utilizado como exame complementar (Sbd, 2024).

O HbA ¢ pode ser uma alternativa viavel para o diagnostico de DMG quando o TTGO néo ¢ recomendado ou factivel,
como em mulheres submetidas a cirurgia bariatrica, nas quais a carga de glicose pode causar desconforto ou precipitar sindrome
de dumping (Benhalima et al., 2018).

Conforme o Ministério da Satude (Brasil, 2022), em gestagdes complicadas por DMG ¢ essencial o acompanhamento
frequente do crescimento fetal, com atenc¢ao ao ganho ponderal e as condi¢des de oxigenagao intrauterina, dado o risco de hipdxia
(insuficiéncia de oxigénio tecidual para manter fungdes celulares normais).

Nas 8—12 semanas finais da gestagdo, recomenda-se intensificar a vigilancia do bem-estar materno-fetal, idealmente 1
a 2 vezes por semana semana, com perfil biofisico fetal, cardiotocografia, ultrassonografia obstétrica, verificagdo da pressdo
arterial materna, exame de urina e monitorizagdo glicémica. Tal conduta visa prevenir/identificar complica¢cdes como trabalho
de parto prematuro, infeccdo do trato urinario, pré-eclampsia, alteracdes do crescimento fetal, varia¢cdes do liquido amnidtico
(inclusive polidramnio) e dbito fetal, eventos mais frequentes em gestantes com controle glicémico inadequado (Domingues et

al., 2015; Brasil, 2022).

Figura 4 - Rastreio e diagnostico da DMG: principais exames laboratoriais.

Exames
- -
laboratoriais
e e e e e — o —
e ] e e ST
( \Z \]/
Glicose Jejum TGO HbA1c
1h igual ou superior Entre 57 ¢ 6,4%
igual ou superios A 180empidl suspeita
492 mg/at 2 h igual ou superior superior 6,5%

4153 mgrdl diabetes

C— — — - o — B w— —

Fonte: Autoras (2024).

3.5 Tratamento

No diagndstico de DMG, a abordagem inicial € a terapia nutricional, associada a pratica de exercicios leves quando
autorizados pelo obstetra (Weinert et al., 2011). Na auséncia de resposta, indica-se terapia farmacolégica. Pode-se iniciar insulina
na dose de 0,6 Ul/kg/dia, com ajustes diarios conforme a monitorizagdo glicémica. As formula¢des de uso mais comum sao NPH

(acdo intermediaria) e regular (agdo rapida). Como alternativas, admitem-se agentes orais que atravessam a placenta, como
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metformina e glibenclamida (Domingues et al., 2015).

A indicagdo de insulinoterapia em gestantes com DMG deve ser considerada quando, apds ~2 semanas de plano
alimentar, os niveis de glicose permanecem elevados. As doses iniciais situam-se entre 0,7-0,8 Ul/kg/dia, preferencialmente
fracionadas em multiplas aplicagdes ao longo do dia. Se houver crescimento fetal excessivo entre 29-33 semanas, também se
indica insulina (Parand, 2024). Para esquemas com NPH + regular, recomenda-se dividir a dose didria total em 2/3 pela manha
e 1/3 a tarde/noite. Como alternativa, pode-se usar apenas NPH em até trés aplicagdes diarias, postergando a regular conforme o
controle glicémico (Weinert et al., 2011; Zajdenverg et al., 2022).

A insulinoterapia deve manter a glicemia capilar dentro das metas: < 95 mg/dL em jejum, < 100 mg/dL antes das
refeigdes, < 140 mg/dL 1 hora apos as refeigdes e < 120 mg/dL 2 horas apds as refeigdes (SBD, 2023). Durante a noite, evitar
valores < 60 mg/dL, com monitorizagdo frequente, sobretudo diante de sintomas de hipoglicemia. Para o autocontrole domiciliar,
recomenda-se glicosimetro e acompanhamento de enfermagem treinada, dado que hiper ¢ hipoglicemia podem acarretar
desfechos adversos materno-fetais (Brasil, 2022).

A administra¢do inadvertida de insulina, especialmente em episédios de nduseas e vomitos, pode reduzir a ingestdo
caldrica e precipitar hipoglicemia. Paciente e familiares devem ser educados para reconhecer sinais precoces e adotar medidas
imediatas, como ingerir leite com agucar ou, conforme orientacdo médica, glicose endovenosa (Domingues et al., 2015).

A metformina reduz a hiperglicemia por multiplos mecanismos: eleva GLP-1 em células intestinais, inibe o complexo
I mitocondrial, ativa a AMPK, inibe gliconeogénese e glicogendlise hepaticas, aumenta a sensibilidade a insulina (melhorando
captagio/uso de glicose por musculo e hepatdcitos) e reduz a absorgdo intestinal de carboidratos (Teixeira, 2020). E indicada
quando ha dificuldade de acesso ou manejo da insulina. Estudos indicam eficacia na hiperglicemia gestacional ¢ no controle do
ganho ponderal materno, em comparagdo a outros antidiabéticos. Contraindicagdes: insuficiéncia renal grave, insuficiéncia
hepatica e acidose diabética (Araujo et al., 2021). Efeitos adversos sdo majoritariamente gastrointestinais (diarreia, nauseas,
anorexia, vomitos, dor abdominal); raramente, reducdo de B12/acido félico. Para minimiza-los, administrar com as refei¢des; na
persisténcia, suspender (Silva et al., 2021).

A glibenclamida ¢ sulfonilureia de 2* gerag@o com alta afinidade por canais de K* sensiveis ao ATP nas células
pancreaticas. Seu efeito hipoglicemiante decorre do bloqueio do efluxo de K*, despolarizagdo de membrana, entrada de Ca** e
liberagdo de insulina. E metabolizada no figado e excretada por rins e bile, com eliminagio urinaria e fecal. Além de aumentar a
secre¢do de insulina, reduz a gliconeogénese hepatica, intensifica a utilizagdo periférica de glicose e melhora a sensibilidade a
insulina (Coustan & Jovanovic, 2015). E considerada eficaz e segura na gestagdo, devendo ser descontinuada duas semanas antes
do parto para reduzir o risco de alteragdes glicémicas neonatais. Ha relatos de maior taxa de falha terapéutica e associagdo com
risco aumentado de macrossomia, razdo pela qual deve ser a Ultima op¢ao no tratamento da DMG (Hoff et al., 2011). Efeitos
adversos incluem ganho ponderal e hipoglicemia; orientar manejo de episodios. Interagcdes com alcool, salicilatos, sulfonamidas,
IMAO e outros hipoglicemiantes podem ampliar o risco. Nauseas, vOomitos e dor abdominal também podem ocorrer.
Administragdo pos-refeigdes (ex.: almoco e jantar) reduz o risco de hipoglicemia; na persisténcia de sintomas, suspender
(Rezende, 2023; Souza et al., 2019).

Considerando que a prematuridade ¢ frequente em gestantes com diabetes, tocoliticos e corticosteroides podem ser
utilizados no trabalho de parto pré-termo, desde que haja preservagdo da vitalidade fetal e monitorizagdo glicémica rigorosa

(Godinho et al., 2023).

4. Conclusao
O DMG ¢ uma condicao de alta prevaléncia mundial, afetando cerca de 15% das gestagdes e contribuindo para um

numero expressivo de complicagdes maternas e fetais. A revisdo bibliografica evidencia que fatores predisponentes, como
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obesidade, idade avangada e histérico familiar, tém papel relevante no desenvolvimento do DMG. Somadas as altera¢des
metabolicas proprias da gestacdo, essas condi¢des podem desencadear resisténcia a insulina e, consequentemente, hiperglicemia
gestacional.

As complicagdes associadas ao DMG, para mée e feto, ressaltam a importancia do diagnéstico precoce e do manejo adequado.
Intervengdes oportunas, como monitorizacdo glic€mica regular e adogdo de medidas terapéuticas,sdo essenciais para mitigar
riscos de macrossomia fetal, pré-ecldmpsia e cesarianas eletivas. Esse manejo ¢ ainda mais crucial em saude publica,
considerando que o DMG esta associado ao aumento do risco de desenvolvimento de diabetes tipo 2 e de outras complicagdes
metabolicas futuras, tanto para as maes quanto para as criangas.

Dessa forma, a pesquisa reforga a necessidade de abordagens integradas ¢ multidisciplinares no cuidado pré-natal de gestantes
com risco de DMG, contemplando ndo apenas fatores biomédicos, mas também aspectos culturais, sociais e econdmicos que
influenciam o acesso ao cuidado e ao tratamento. As diretrizes de saude publica devem manter o foco na prevengdo e no

tratamento do DMG como estratégia para melhorar os desfechos gestacionais e a saude, a longo prazo, de maes e filhos.
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