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Resumo

OBJETIVO: avaliar a frequéncia de resultados gestacionais e neonatais desfavordveis em mulheres com rastreamento
positivo e diagnéstico negativo para diabetes mellitus gestacional. METODOS: fratarse de um estudo de corte
fransversal, refrospectivo e descritivo realizado entre 2000 e 2009. Foram incluidas no estudo 409 gestantes com
rastreamento positivo para diabetes mellitus. As variéveis estudadas foram: maternas (idade, indice de massa corpérea,
antecedente de cesdrea, macrossomia ou diabetes mellitus em gesfagdo anterior, antecedente pessoal e familiar de
diabetes mellitus e hipertens@o arterial crénica) e neonatais (polihidramnio, idade gestacional por ocasido do parto,
prematuridade, cesdrea, recémnascido (RN grande para idade gestacional (GIG), macrossomia, indice de Apgar,
sindrome do desconforto respiratério, hipoglicemia e hiperbilirrubinemial). Inicialmente foi realizada andlise descrita
uni e mulfivariada para a ocorréncia de fatores de risco e desfechos neonatais. Foram descritas as prevaléncias e
respectivos intervalos de confianga a 95%. RESULTADOS: em 255 (62,3%) das gesfantes a via de parto foi cesdrea.
Quanto aos resultados perinatais, 14,2% dos RN foram classificados como prematuros e 19,3% dos RN como GIG.
Os fatores de risco correlacionados com RN GIG foram sobrepeso ou obesidade, idade materna e antecedente de
macrossomia em gestacdo anterior. CONCLUSOES: na populacdo com fatores de risco positivos ou glicemia de jejum
alterada na primeira consulta do prénatal, mesmo com curva glicdmica normal observa-se taxa de RN GIG elevada
assim como fndice de cesdrea acima dos valores habitualmente presentes nas populagdes consideradas de baixo
risco. As grévidas com fais caracterisficas consfituem um grupo diferenciado.

Abstract

PURPOSE: to determine the prevalence of adverse gestational and neonatal outcomes in women with a positive
screening and negative diagnosis for gestational diabetes mellitus (GDM]. METHODS: a refrospective descriptive
cross-sectional study was conducted from 2000 to 2009 on 409 women with positive screening for GDM. The
maternal variables studied were: age, body mass index, history of cesarean section, macrosomia or diabetes mellitus
in a previous pregnancy and a personal or family history of diabetes mellitus and chronic arterial hypertension. The
neonatal variables studied were: polyhydramnios, gestational age at birth, prematurity, cesarean delivery, large for
gesfational age (LGA) newborn, macrosomia, Apgar score, neonatal respiratory distress syndrome, hypoglycemia and
hyperbilirubinemia. Uni- and multivariate descriptive analyses were first performed regarding risk factors and neonatal
outcome and the prevalences and respective 95% confidence infervals were determined. RESULTS: the route of delivery
was cesarian section in 255 cases (62.3%), preterm birth occurred in 14.2% of cases and 19.3% of the newborns
were LGA. The risk factors correlated with LGA newborns were overweight or obesity, maternal age and a history of
macrosomia in a previous pregnancy. CONCLUSIONS: a high rate of LGA newborns was observed in the population
with positive risk factors or altered fasfing glycemia on the occasion of the first prenatal visit, even when the glycemia
curve was normal, with cesarean rafes above those habitually observed in populations considered to be of low risk.
Pregnant women with these characteristics represent a differential group.
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Introducao

O diabetes mellitus gestacional (DMG) é definido
como qualquer grau de intolerdncia a glicose com inicio, ou
primeiro reconhecimento durante a gravidez, com ou sem
remissdo apds o término da gestagdo'”. Aproximadamente
7% de todas as gestacdes sio complicadas pelo diabetes
mellitus gestacional, resultando em mais de 200.000
casos por ano, podendo esta cifra alcancar de 12 a 13%,
a depender da popula¢io e dos critérios de diagndsticos
empregados’.

O consenso internacional e o brasileiro recomendam o
rastreamento do DMG na primeira consulta do pré-natal,
uma vez que a gravidez é um fator de risco, por condicio-
nar sobrecarga funcional dos 6rgios. O rastreamento pode
ocorrer pela identificagdo de fatores de risco e/ou glicemia
de jejum alterada. Sdo considerados fatores de risco para
0 DM obesidade ou sobrepeso, hipertensio arterial, idade
materna acima de 35 anos, DMG e macrossomia em ges-
tagdo anterior, sindrome metabdlica, antecedente pessoal
e familiar de diabetes mellitus (DM), ganho excessivo de
peso em gestagdo atual, glicosiria, aumento despropor-
cional da altura uterina e polihidrimnio™®.

Quando um ou mais fatores de risco estiverem pre-
sentes, ou a glicemia de jejum apresentar valor acima da
referéncia adotada pelo servigo, o rastreamento para DMG
é considerado positivo. As gestantes com rastreamento
positivo deverdo entdo ser submetidas a curva glicémica
gestacional (CGG) com sobrecarga de glicose, para a
confirmacio do diagndstico’.

Pelo consenso internacional de diabetes e gestagdo todas
as mulheres em visita ao pré-natal devem ser submetidas
ao diagnoéstico do DMG ou pela glicemia de jejum, ou
glicemia ao acaso, ou hemoglobina glicosilada, ou teste
de toleridncia alterado para realiza¢do do diagndstico da
doenca®’.

O DMG resulta em morbidades maternas e neonatais,
pois a hiperglicemia materna provoca hiperglicemia fetal,
com consequente aumento da producio de insulina, deter-
minando hipertrofia e hiperplasia das células [3-pancredticas
fetais. O estado de hiperinsulinismo e excesso de glicose no
meio intrauterino favorecem o crescimento fetal originando
fetos com maior crescimento ou macrossdmicos®”.

A macrossomia é a complicagdo com maior interesse
clinico, por representar risco mais elevado de morbi-
mortalidade materna e fetal. A mortalidade se associa
em 0,5% e a morbidade pode atingir cifras de 11,4%. A
morbimortalidade pode ser decorrente de morte intra-
utero, asfixia perinatal, prematuridade, parto distécico e
alteracdes metabdlicas neonatais'®!".

Had controvérsias quanto ao risco de intolerdncia materna
a glicose em graus menos severos daquelas que para o
diagnéstico de DMG!2. Assim, surgiram alguns trabalhos

analisando resultados em gestantes que, embora ndo cum-
pram critérios para diagnéstico da doenga, apresentaram
rastreamento positivo.

Em 2008, 0o HAPO Study avaliou resultados perinatais
em gestantes com hiperglicemia, mas sem critérios para
diagnédstico de DMG, e os resultados tiveram correla¢do
estreita entre os niveis de glicose abaixo dos necessarios
para o diagndstico com o peso ao nascimento maior que
o percentil 90, elevada taxa de primeira cesdrea, taxas
maiores de hipoglicemia neonatal e concentragdo maior
de c-peptideos no sangue de corddo umbilical.

Mais ou menos a0 mesmo tempo, uma cohorte em
que fez uma andlise secunddria de dados em primigestas
que haviam sido incluidas em um estudo para prevengao
de pré-eclampsia o que foram atendidas para os demais
procedimentos como gestantes comuns, todas foram sub-
metidas a exames para o rastreamento de diabetes mellitus
(sobrecarga de 50g de dextrosol mais fatores de risco) e
de diagndstico quando o rastreamento positivo (segundo
critérios da OMS), pelo menos com um valor alterado da
curva glicémica de 2 pontos, jejum e sobrecarga de 2 ho-
ras = 140 mg/dl. Este grupo apresentou dois subgrupos:
um alterado e com DMG e outro normal. Neste grupo
normal, entretanto, houve piores resultados gestacionais,
como peso ao nascimento mais elevado, prematuridade e
admissdo em terapia intensiva't.

Outro estudo publicado no mesmo periodo randomizou
dois grupos de gestantes com glicemia de jejum normal e
curva glicmica com valores alterados. Um grupo recebeu
tratamento com dieta, exercicios, controle com perfil gli-
cémico, e, se necessario, foi introduzida insulina. O outro
grupo ficou sem tratamento. Os resultados apresentaram
maior peso a0 nascimento e maior porcentagem de massa
gorda no grupo controle®.

Dependendo do momento do diagndstico, presenca
de doenca prévia ou fase da gestagdo em que se faz o diag-
néstico, o diabetes cursa com pior progndstico materno
e fetal. Portanto, recomenda-se considerar cada vez mais
os fatores de risco para DM, favorecendo o rastreamento,
o diagnostico precoce e os estados de hiperglicemia em
graus menos severos'?.

O objetivo deste estudo foi avaliar a prevaléncia de
resultados adversos neonatais e gestacionais em gestantes
com rastreamento positivo para DMG e curva glicémica
normal.

Métodos

Trata-se de um estudo de corte transversal, retros-
pectivo e descritivo realizado entre gestantes atendidas
no Hospital da Mulher Prof. Dr. José A. Pinotti Centro
de Atencdo Integral a Saide da Mulher (CAISM) da
UNICAMP, no periodo de janeiro de 2000 a dezembro




de 2009. As curvas glicémicas foram selecionadas pelo
Laboratdrio de Andlises Clinicas do Hospital das Clinicas
da UNICAMP (Figura 1).

As 409 gestantes incluidas no estudo apresentavam
rastreamento positivo por apresentarem glicemia de jejum
= 90 mg/dL e/ou fatores de risco para DMG. Foram consi-
derados fator de risco: idade > 35 anos, IMC = 25 kg/m?,
hipertensdo arterial cronica, antecedente familiar de DM,
antecedente de macrossomia em gestacdo anterior, ganho
de peso excessivo em gestagdo atual, glicosiiria em gestagao
atual e poli-hidrimnio. As curvas glicémicas com 100-g de
dextrosol tinham como valores normais, segundo critérios
da Associagio Americana de Diabetes, jejum menor que
95 mg/dL, uma hora 180 mg/dL, duas horas 155 mg/dLe
trés horas 140 mg/dL’. Foram consideradas normais quando
mais de dois pontos estavam acima do ponto de corte.

Os critérios de exclusdo foram: gestagdo multipla,
placenta prévia, descolamento prematuro de placenta,
acidente de corddo umbilical, critérios para o diagndstico
de diabetes mellitus, parto ou seguimento pré-natal em
outro servico e ébito fetal.

Para a caracterizacio da amostra, foram coletados
dados das varidveis maternas: idade, indice de massa
corporea, peso ao ingresso ao pré-natal, altura, niimero
de gestagdes, paridade e antecedente de cesdrea. Foram
consideradas varidveis neonatais: poli-hidrimnio (aumento
de LA ao término da gravidez mensurado pela ultrasso-
nografia), via de parto, idade gestacional por ocasido do
parto, a presenca de macrossomia (fetos ou RN com mais
de 4.000g), RN GIG (RN com peso acima do percentil
90), hipoglicemia, hiperbilirrubinemia, indice de Apgar
no quinto minuto menor que 7 e insuficiéncia respiratéria
do recém-nascido.

2.565 curvas
glicémicas selecionadas

217 curvas 1.123 curvas 1.225 curvas
interrompidas alteradas analizadas
803 curvas - 10 critérios de 409 curvas
parto ou pré-natal diagndsticos 3 dbitos fetais de gestantes
em outro servico DMG incluidas

DMG: diabefes mellitus gestacional

Figura 1 - Disfribuicdo das curvas glicémicas das gestantes*
*Informagdes fornecidas pelo Llaboratério de Andlises Clinicas da
UNICAMP.

Todas as andlises foram descritas. As varidveis conti-
nuas com distribui¢io paramétricas foram apresentadas
como média e desvio padrdo e como mediana e varia¢do
quando tinham distribui¢io ndo paramétrica. Varidveis
categ6ricas foram expressas como frequéncia e porcenta-
gem. Foi realizada andlise univariada dos riscos relativos
e respectivos intervalos de confianga (95%) dos desfechos
gestacionais e neonatais em rela¢do a ocorréncia de fatores
de risco e glicemia de jejum = 90 mg/dL do inicio do
pré-natal e multivariada entre a ocorréncia de fatores de
risco mais frequentes e desfechos neonatais.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP, com
dispensa do termo de consentimento pés-informado por
se tratar de andlise de prontudrios (protocolo de aprovacdo
de niimero 1131/2008).

Resultados

A idade das mulheres variou entre 15 e 45 anos, com
média de idade de 29 anos. Das 409 pacientes o indice de
massa corpérea foi em média de 29 kg/m?, com variagdo
de peso 46,5 e 143,3 kg. A maioria apresentou mais de
uma gestagdo anterior, e quase a totalidade ja tinha pelo
menos um parto. Das 409 gestantes, 262 ndo apresentavam
antecedentes de cesdrea. A idade gestacional na ocasido ao
parto foi 38,5 semanas em média (Tabela 1).

Das 409 gestantes com curva glicémica normal e
rastreamento positivo para diabetes mellitus, em 255
(62,3%) das gestantes a via de parto foi cesdrea. Em re-
lagdo ao peso fetal ao nascimento, 79 (19,3%) eram RN
grande para idade gestacional e 35 (8,6%), macrossdmicos.
A taxa de prematuridade na populagio estudada foi de
14,2%. Em 35 (8,6%) dos RN houve o indice de Apgar
no quinto minuto menor que 7. Em 26 casos ocorreram
poli-hidrimnio (6,7%). A insuficiéncia respiratéria do
RN foi encontrada em 3,7%, e em 2,9% e 2,2% dos casos
foram observadas hipoglicemia e hiperbilirrubinemia
neonatal, respectivamente (Tabela 2).

Em uma andlise da relagdo entre a ocorréncia de fatores
de risco e desfechos gestacionais e neonatais foi observada
a ocorréncia de recém-nascidos grande para idade gesta-
cional em mulheres com antecedentes de macrossomia em
gestagdo anterior e IMC = 25 kg/m?*. Nestas mulheres,
também foi relacionado 2 maior prevaléncia de insufi-
ciéncia respiratéria aguda do RN. A glicemia de jejum
=90 mg/dL, do inicio do pré-natal ou de triagem, estava
relacionada com a maior altera¢do metabdlica neonatal
em rela¢do a hiperbilirrubinemia (Tabela 3).

O antecedente de macrossomia fetal em gestacdo
anterior e IMC = 25 estiveram relacionados a ocorréncia
de recém-nascido GIG em uma andlise multivariada.
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Tabela 1 - Descriciio das caracteristicas epidemiologicas das gestantes incluidas no
estudo (n=409)

Tabela 2 - Distribuicdo dos desfechos perinatais desfavordveis entre as 409 gestantes com
rastreamento positivo e diagnéstico negativo para diabetes melittus gestacional

Caracteristicas Média DP % Minimo-mdximo Resultado perinatal n % 1€95%
Idade 29 =6, 1545 Cesdrea 255 62,3 57,7:61,0
Peso materno 74 =17 46143 GIG 19 193 15,5231
IMC 29 vy Prematuridade 58 14,2 10,8:17,6
. Macrossomia 35 8,6 5811,3
Idade gestacional ao parto 38shd +7 27-41 Polihidrémnio % 64 1087
Nimero de gestacdes 2 ou mais =17 748 Insuficiéncia respiratoria 15 3,7 1,8:5,5
Paridade 2 ou mais 69,2 Hipoglicemia 12 29 1346
Sem cesarea anterior - 64,1 Hiperbilirrubinemia 9 2,2 0,8-3,6

DP: desvio padrdo; n: nimero de casos; IMC: indice de massa corpérea;
s: semanas; d: dias.

n: nimero de casos; GIG: grande para idade gestacional; IC95%: intervalo
de confianca de 95%.

Tabela 3 - Distribuicdo dos riscos relativos e respectivos intervalos de confianca (95%) dos desfechos gestacionais e neonatais em relacio @ ocorréncia de fatores de risco e glicemia de

iejum maior ou igual a 90, em andlise univariada

Desfechos (n=409)

Macrossomia GIG Poli-hidrémnio Hipoglicemia SDR Hiperbilirrubinemia
(35) (79) (26) (10) (15) 9

n/RR n/RR n/RR n/RR n/RR n/RR
Glicemia de jejum=90 7 18 6 5 6 5
(88) 0,9¢ 1,1 1,1 0,14 0,1¢ 4, 6*

(0,4-2,0) 0,7-1,7) (0,4-2,6) (0,8:8,0) (0,9-6,6) (1,2-16,6)
Idade>35 7 17 7 3 5 4
(81) g 1,1# 1,5 1,3 7 3,2

(0,5-2,2) (0,7-1,8) (0,6-3,4) (0,4-4,9) (0,7-5,8) (0,911,8)
Antecedente DMG 1 1 1 1 1 0
(13) 0,9¢ 0,4 1,2 2,8 2,2

(0,1-6,6) (0,1-2,6) (0,98,3) (0,419,9) (0,3-15,3)
Antecedente macrossomia 7 11 3 1 1 0
(30) 3,0 2% 1,67 1,1% 0,9

(1,56,6) (1,2:3,4) (0,55,2) (0,1-8,6) (0,1-6,6)
Antecedente familiar 7 21 4 2 4 4
(81) (& 1,5 0,8 0,8 1,5 3,2

0,52,2) (0,9:2,3) 0,3-2,1) (0,23,3) (0,5-4,5) (0,9-11,8)
HAC 9 15 6 0 1 3
(94) 1,6/ 0,8 1* 0,2¢ 1,74

(0, 6-3) (0,51,3) (0,4-2,4) (0,03-1,8) (0,4-6,6)
IMC = 25 26 58 18 3 4 4
(244) 2 1,9 15 0,2 0,3*** 0,7¢

(0,9-4) (1,2:3) (0,7-3,4) (0,070,9) (0,09-0,8) (0,2-2,6)

n: némero de casos; RR: risco relativo; IC95%: intervalo de confianga a 95%; HAC: hipertens@o arterial crénica; IMC: indice de massa corpérea.
#y2 ou Teste exato de Fisher — NS; “Teste exato de Fisher: p= 0,025; ##2: p=0,0125.
##y2: p=0,006; ““Teste exato de Fisher p=0,0088; ***Teste exato de Fisher p=0,015.

Discussao

Este estudo demonstrou resultados gestacionais
e neonatais alterados em mulheres com rastreamento
positivo para diabetes e curva glicémica normal. E im-
portante salientar o elevado indice de cesdrea (62% nesta
populacdo), acima das taxas do nosso servico mesmo sem
separagdo de risco. Esta prevaléncia pode ser atribuida ao
peso fetal estimado elevado ou a prevaléncia de mulheres
obesas. O IMC foi em média de 29 kg/m?, fato associado
ao aumento da prevaléncia de realizagio de cesireas'.

Possivelmente este grupo especial de gestantes, mais
pelo sobrepeso que apresentou risco para DMG, jd merega
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especial e diferenciada atengdo na assisténcia pré-natal.
De fato, ao se fazer a andlise dos fatores de risco individu-
almente, e depois em conjunto por andlise multivariada,
observou-se que o antecedente de feto macrossdmico e a
obesidade foram os fatores que mais estiveram associados
a ocorréncia de RN grandes para idade gestacional'’.

Da mesma forma observou-se entre os RN que a
prevaléncia de macrossomia foi de 8,6%, maior que a
populagdo geral de baixo risco, onde este evento é de
5,6% e da populacio de diabéticas''®. Quanto aos RN
grandes para idade gestacional (GIG) observamos uma
prevaléncia de 19,3%, taxa superior a da populacdo geral,
que ¢é descrita como situada entre 3 e 15%".




O marcador GIG nos parece mais adequado para avaliar
crescimento e desenvolvimento fetal entre gestantes com risco
para crescimento acima da média. Por avaliar a rela¢do peso
e idade gestacional, representa um indicador de crescimento
fetal controlado pela idade gestacional, que é fator de extrema
importincia no determinismo do peso final?®?'.

Em nossa casuistica, a média de idade gestacional ao
parto foi de 38 semanas, que se realizaram duas semanas
antes do que se espera para gesta¢ao normal (40 semanas).
A prevaléncia de prematuros foi de 14%, porcentagem
também superior 4 da populagdo geral, que é de 10%, e das
populagdes de baixo risco gestacional (6,5%)*. Estes dois
fatores combinados podem ter contribuido para 0 aumento
de RN com peso acima do percentil 90. A média de peso dos
409 RN foi de 3.222g, e de 3.983g para os cerca de 20%
dos RN GIG, dado este que merece especial destaque.

Virios estudos tém demonstrado forte associacdo
entre sobrepeso materno e crescimento fetal aumentado ou
macrossomia, e esta correlacdo € tanto maior quanto maior
€ o indice de massa corpérea da gestante'’. Considerando
os achados de nossa amostra, acreditamos que mais do
que buscar outras formas de diagnéstico da DMG ou
modificar os pontos de corte da curva glicémica, avaliar
este grupo de forma padronizada e individualizada poderia
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