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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Esta revisdo visa avaliar os aspectos fisiopatologicos, bem como avaliar o papel da
ultrassonografia durante as gestacdes complicadas com DMG. Para isto, o andamento
da pesquisa iniciou com a definicdo dos descritores indexados pelo Medical Subject
Headings (MeSH) e pelo Descritor de Ciéncias da Saude (DeCS). Para as buscas foram
consultadas as bases de dados PubMed, pelo acesso virtual da National Center for
Biotechnology Information (NCBI); e Lilacs, por meio de acesso eletronico da
Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Foram identificados e selecionados artigos a partir
da estratégia MeSH com os seguintes termos relacionados a temdtica abordada:
Gestational diabetes, glucose and pregnancy, ultrasound and fetal vitality, fetal
vitality, polyhydramnios and gestational diabetes. Como resultado, os artigos
revelaram que as complicacbes decorrentes do DM e os desfechos perinatais
adversos tem relacdo direta com o controle metdbolico materno, desde a fase, no
gue se refere a programagao da gestagdao, uma vez que, o DM esta fortemente
associado a anomalias cogénitas (ACs), quanto as complicagdes no ultimo trimestre
da gestacdo, destacando como preditores de risco o feto grande para a idade
gestacional (macrossémico), associado ao polidramnio, uma vez que o excesso de
glicose no sangue materno, atravessa a placenta levando a hiperglicemia fetal, e
esta, por sua vez, desencadeia a diurese osmética fetal.
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Advanced Gynecological Ultrasonography and Its
Concepts: Literature Review

ABSTRACT

This review aims to evaluate the pathophysiological aspects, as well as to evaluate
the role of ultrasonography during pregnancies complicated by GDM. For this, the
progress of the research began with the definition of the descriptors indexed by the
Medical Subject Headings (MeSH) and by the Health Sciences Descriptor (DeCS). For
the searches, the PubMed databases were consulted, through the virtual access of
the National Center for Biotechnology Information (NCBI); and Lilacs, through
electronic access from the Virtual Health Library (VHL). Articles were identified and
selected from the MeSH strategy with the following terms related to the topic
addressed: Gestational diabetes, glucose and pregnancy, ultrasound and fetal vitality,
fetal vitality, polyhydramnios and gestational diabetes. As a result, we saw that
complications resulting from DM and adverse perinatal outcomes are directly related
to maternal metabolic control, from the phase, with regard to the programming of
pregnancy, since DM is strongly associated with cogenital anomalies (CAs ), regarding
complications in the last trimester of pregnancy, highlighting the large fetus for
gestational age (macrosomic) as risk predictors, associated with polyhydramnios,
since excess glucose in maternal blood crosses the placenta, leading to fetal
hyperglycemia, and this, in turn, triggers fetal osmotic diuresis.
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« INTRODUCAO

O Diabetes mellitus é a sindrome metabdlica de prevaléncia mundial. Estima-
se que 170 milhdes de individuos sejam afetados por essa doenca no mundo e desses,
15% séo mulheres em idade reprodutiva. Além dos tipos mais comuns de diabetes,
tipo 1 (autoimune), tipo HYPERLINK
"https://www.diabetes.org.uk/diabetes-the-basics/types-of-
diabetes/type-2"__ HYPERLINK "https://www.diabetes.org.uk/diabetes-the-
basics/types-of-diabetes/type-2"2 (estilo de vida) e diabetes HYPERLINK

"https://www.diabetes.org.uk/gestational-diabetes™

HYPERLINK "https://www.diabetes.org.uk/gestational-diabetes"gestacional
(mdltiplos fatores), ha uma série de outros tipos de distarbios metabdlicos que
provocam sindromes de diabetes (DALFRA et al., 2020). Por exemplo, a

reconhecida diabetes monogénica relacionada a fibrose cistica, diabetes causada por

sindromes raras, diabetes provocadas por uso de esterGides, e outras
(ARTASENSI et al., 2020).

Na gravidez o diabetes mellitus tem sido considerada uma urgéncia médica
mundial, pois esta atinge cerca de 1 a 15% dos individuos, dependendo da etnia
envolvida. O diabetes pode ocorrer durante a gravidez em 2 formas: diabetes pré-
gestacional e gestacional. O diabetes pré-gestacional é definido como DM tipo | ou
tipo Il que existia antes da concepc¢do. O diabetes gestacional (DMG) é definido como
intolerancia a glicose que é detectada pela primeira vez durante a gravidez e esta
associada a uma provavel resolucdo ap6s o término da gravidez

As complicacdes decorrentes do Diabetes mellitus na gravidez tem relacéo
direta com o controle metabolico materno, e a avaliacdo da vitalidade fetal no
acompanhamento das gestantes diabéticas, principalmente das que apresentam este
diagndstico anteriormente a gestacdo, tem como objetivo principal assegurar 0 bem
estar do feto (MODZELEWSKI et al., 2022). O rigoroso controle materno baseado no
ajuste da insulinoterapia de acordo com o perfil glicémico da paciente permite a
continuidade da gestagédo até o termo, com seguranca. Os fatores de risco da diabetes
pré-gestacional e gestacional incluem sobrepeso/obesidade, dieta ocidentalizada e
deficiéncias de micronutrientes, idade materna avancada e histérico familiar de
resisténcia a insulina e/ou diabetes. Embora 0 DMG geralmente se resolva apds o
parto, ele pode ter consequéncias duradouras para a saude, incluindo aumento do risco

de diabetes tipo 2 (DM2) e doenca cardiovascular (DCV) na mae e obesidade futura,
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DCV, DM2 e/ou DMG no filho. Isso contribui para um ciclo vicioso intergeracional
de obesidade e diabetes que impacta a saude da populagdo como um todo (LI et al.,
2023).

O rastreamento para DMG foi primeiramente instituido para detectar mulheres
que desenvolveram intolerancia a glicose durante a gestacdo, presumivelmente por
causa de influéncias do lactogénio placentario, cortisol, somatomedinas e outros
hormonios diabetogénicos alterados pela gravidez. O'Sullivan & Mahan propuseram
um critério para diagnostico de diabetes, em 1964, na tentativa de identificar
mulheres em risco de desenvolver diabetes em anos posteriores (oito anos). Estes
critérios foram adaptados para identificar mulheres em risco de desfechos
adversos peri-natais. Em 2003, o US Preventive Services Task Force (USPSTF)
em uma revisdo da literatura existente sobre o0 DMG, concluiu que as evidéncias
existentes ainda eram insuficientes para recomendar ou contra-indicar rastreamento de
rotina para esta condicdo (MAZAKI-TOVI et al, 2011). Atualmente ndo ha tratamento
ou estratégia de prevencdo amplamente aceita para DMG, exceto intervencao no estilo
de vida (dieta e exercicios) e, ocasionalmente, terapia com insulina, que tem eficacia
limitada devido a resisténcia a insulina que geralmente estd presente. Porém, nos
ualtimos anos os estudos e as tecnologias tem avancado na busca de métodos que
possibilitassem a predicdo de complicacbes durante o periodo gestacionario
provocadas pela diabetes, entre as técnicas, destaca-se a ultrassonografia obstétrica.
Assim, o objetivo deste trabalho € apresentar os aspectos fisiopat6logicos, bem como

destacar o papel da ultrassonografia como metodo preditor de complica¢fes do DMG.

- METODO

Trata-se de revisdo integrativa, um recurso da pratica baseada em evidéncias
que permite a revisdo abrangente de literatura por meio da coleta, categorizacgéo,
avaliacdo e sintese dos resultados do tema em estudo, proporcionando sua aplicacdo
pratica. Permite ampla andlise e discussdo com base em métodos e resultados
(SNYDER, 2019). Para esta revisao avaliou-se estudos que abordassem o tema DMG,
aspectos fisiopatdlogicos e ultrassonografia. Foram incluidas publicagdes em
portugués, inglés ou espanhol, que contemplaram os objetivos e/ou a questdo de
pesquisa no titulo ou resumo e que utilizaram revisdes sistematicas, ensaios clinicos
ou estudos observacionais como metodologia. Os seguintes tdpicos foram

desenvolvidos para esta revisdo: 1) linha do tempo da diabestes na gravidez; 2)
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Regulacéo da glicose durante a gravidez; 3) Diabetes gestacional e vitalidade Fetal 4)
Polidrdmnio, causas & diagnostio; 5) Métodos de Avaliacdo da vitalidade fetal; 6) O
papel da ultrassonografia na DMG.

O andamento da pesquisa iniciou com a defini¢cdo dos descritores indexados
pelo Medical Subject Headings (MeSH) e pelo Descritor de Ciéncias da Salde
(DeCS). Para as buscas foram consultadas as bases de dados PubMed, pelo acesso
virtual da National Center for Biotechnology Information (NCBI); e Lilacs, por meio
de acesso eletrénico da Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Foram identificados e
selecionados artigos a partir da estratégia MeSH com o0s seguintes termos
relacionados a tematica abordada: Gestational diabetes; glucose and pregnancy;

ultrasound and fetal vitality; fetal vitality; polyhydramnios and gestational diabetes.

« LINHADO TEMPO DO DIABETES NA GRAVIDEZ

Historicamente, o diabetes na gravidez foi descrito pela primeira vez em 1824
por Bennewitz na Alemanha, com séries de casos subsequentes no Reino Unido e nos
Estados Unidos relatando altas taxas de mortalidade perinatal em mulheres com
diabetes na gravidez. Em 1909, Williams relatou indiscutivelmente o primeiro critério
diagndstico para diabetes na gravidez nos Estados Unidos, propondo limiares
fisiologicos e fisiopatologicos para “glicosuria transitoria na gravidez”. Em 1964,
O'Sullivan e Mahan definiram critérios diagnosticos especificos para diabetes melito
gestacional (DMG) nos Estados Unidos derivados do teste oral de tolerancia a glicose
(TOTG) de 100 g em 3 horas realizado no segundo e terceiro trimestre de gravidez em
752 mulheres. O DMG foi definido como >2 valores de glicose no sangue total
venoso maiores que 2 DP acima dos valores médios de glicose para a gravidez em sua
coorte inicial. Esses limiares de glicose foram escolhidos principalmente porque a
prevaléncia de DMG resultante de 2% correspondia a prevaléncia de diabetes na
populacédo de base, enquanto a exigéncia de >2 valores elevados de glicose procurava
minimizar o risco de erro pré-analitico.Esses limites foram validados pela
identificacdo de diabetes subsequente até 8 anos ap0s o0 parto em uma coorte adicional
de 1.013 mulheres (KIM; SHARMA; CALLAGHAN, 2012).

O aumento da mortalidade perinatal também foi observado em mulheres com
valores de glicose >2 excedendo os critérios diagnosticos propostos. Ja em 1965, a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomendou concomitantemente que 0 DMG

fosse diagnosticado por um TOTG de 50 ou 100 g usando o valor de glicose pos-carga
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de 2 horas, mas o limite usado foi 0 mesmo que para o diagnostico de diabetes na
populagdo ndo gravida. A OMS continuou a diagnosticar o DMG com base nos
limiares de glicose para diabetes na populacdo ndo gravida, até seu endosso dos
critérios diagnosticos da Associacdo Internacional dos Grupos de Estudo de Diabetes
e Gravidez (IADPSG) em 2013 (ANGUEIRA et al., 2015).

. REGULAC}AO DAGLICOSE DURANTEAGRAVIDEZ

Em uma gravidez saudavel, o corpo da mée passa por uma série de mudancas
fisiolégicas para atender as demandas do feto em crescimento. Isso inclui adaptagdes
aos sistemas cardiovascular, renal, hematoldgico, respiratério e metabolico. Uma
importante adaptacdo metabolica estd na sensibilidade a insulina. Ao longo da
gestacdo, a sensibilidade a insulina muda dependendo dos requisitos da gravidez
(DALFRA et al., 2020).

Durante o inicio da gestacdo, a sensibilidade a insulina aumenta, promovendo
a captacdo de glicose nas reservas adiposas em preparacdo para as demandas de
energia da gravidez posterior. No entanto, a medida que a gravidez progride, um
aumento de horménios locais e placentarios, incluindo estrogénio, progesterona,
leptina, cortisol, lactogénio placentario e horménio de crescimento placentario juntos
promovem um estado de resisténcia a insulina (MCINTYRE et al., 2019).

Como resultado, a glicose no sangue € ligeiramente elevada e essa glicose €
facilmente transportada através da placenta para alimentar o crescimento do feto. Este
estado leve de resisténcia a insulina também promove a producdo enddgena de
glicose e a quebra dos estoques de gordura, resultando em um aumento adicional nas
concentracdes de glicose no sangue e acidos graxos livres (FFA). Evidéncias em
animais sugerem que, para manter a homeostase da glicose, as femeas gravidas
compensam essas alteracbes por meio de hipertrofia e hiperplasia das células 3
pancreaticas, bem como aumento da secrecdo de insulina estimulada por glicose
(GSIS) (GOVEIA et al., 2018).

Durante as primeiras semanas de gravidez, a presenca da unidade feto-
placentaria causa uma queda nos niveis de hormonio do crescimento, resultando em
aumento da sensibilidade a insulina. Apos esse periodo de aumento da sensibilidade a
insulina, os niveis circulantes de lactogénio placentario humano, horménio de
crescimento humano derivado da placenta (GH-V), progesterona, cortisol, prolactina

e outros hormoénios aumentam e contribuem para diminuir a sensibilidade a insulina
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em tecidos periféricos, como adipdcitos e masculo esquelético, interferindo na
sinalizacéo do receptor de insulina (CAMELO et al, 2015).

Niveis elevados desses hormonios derivados da placenta e ndo placentarios,
particularmente progesterona, cortisol e GH-V, levam a sensibilidade a insulina
marcadamente diminuida durante o segundo e terceiro trimestres da gravidez, com 0s
niveis mais altos de resisténcia a insulina ocorrendo durante o terceiro trimestre. O
papel dos horménios derivados da placenta na mediacdo da resisténcia a insulina é
evidenciado pela acentuada diminuicdo da resisténcia a insulina geralmente ocorrida
apos o parto (ROSTA et al., 2018).

Além dos hormbnios maternos e placentarios, alteracbes na producdo de
mediadores inflamatdrios pela placenta (por exemplo, fator de necrose tumoral-a) ¢
citocinas produzidas pelo tecido adiposo também contribuem para a diminuicdo da
sensibilidade a insulina nos tecidos periféricos. A resisténcia central a leptina tem
sido implicada em contribuir para o aumento do comportamento alimentar e
manutencdo do peso corporal, apesar do estado catabolico caracteristico do final da
gestacdo. O resultado final de todas essas alteracdes é a diminuicdo da sensibilidade a
insulina, o que ajuda a manter a homeostase normal da glicose de maneira adequada
tanto para a mae quanto para a prole. Uma consequéncia direta do declinio acentuado
na sensibilidade a insulina é que o0s niveis circulantes de insulina e,
consequentemente, a capacidade secretora das células B pancreéticas aumentam a
medida que a gestacdo progride para manter a nutricdo materna e fetal adequada
(PICCINNI et al., 2021).

Além disso, em gestacbes espontaneas, o ganho de peso materno esta
relacionado a um risco acima da média de doencas maternas gestacionais, como pré-
eclampsia e diabetes gestacional, e a taxas acima da média de aborto espontaneo
precoce e cesariana. Evidéncias consistentes mostram que 0 peso materno e o
diabetes gestacional sdo fatores de risco independentes para macrossomia e recém-
nascidos grandes para a idade gestacional (GIG) (MCINTYRE et al., 2019).

Assim, criangas nascidas de mulheres que tiveram uma gravidez afetada por
diabetes mellitus gestacional sdo mais propensas a ter sobrepeso e obesidade, dando
origem a no¢édo de que diabetes mellitus gestacional e exposigdo fetal & hiperglicemia
sdo responsaveis pelo aumento da adiposidade em criancas. No entanto, a obesidade
materna provavelmente confunde essa associacao, pois € um forte preditor de diabetes

mellitus gestacional e também é um fator de risco para sobrepeso e obesidade nos
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filhos, provavelmente devido a genes e ambiente compartilhados (MODZELEWSKI
et al., 2022). Estudos fornecem suporte para uma associa¢do causal entre diabetes
mellitus gestacional e sobrepeso e obesidade da prole foram limitados em sua
capacidade de controlar a obesidade materna principalmente porque muitas fontes de
dados longitudinais ndo tém essas informacfes disponiveis. Outras limitagdes de
estudos anteriores incluem a combinacdo de diabetes mellitus pré-gestacional e
gestacional em um grupo de exposi¢cdo, 0 que é importante porque o tempo de
hiperglicemia demonstrou ter efeitos diferenciais, e ndo incluir um grupo de controle
ndo diabético (MING et al., 2018).

* DIABETES GESTACIONAL E VITALIDADE FETAL

O recente avango tecnologico proporcionou aos médicos obstetras a
possibilidade de abordar o feto como um paciente, permitindo, com 0s exames
disponiveis, avaliar a condicdo fetal, entre outros aspectos. A avalia¢do da vitalidade
fetal constitui propedéutica fundamental, pois, ao assegurar o bem-estar do feto,
permite o0 prosseguimento da gestacao até o termo (SAMPAIO et al., 2021). Assim, a
utilizacdo de propedéutica ampla pode ser necessaria, na medida em que 0S exames
mais corriqueiros se tornam insuficientes para assegurar o bem-estar do feto em
desenvolvimento. A avaliacdo da vitalidade fetal inclui vérios exames como a
cardiotocografia (CTG), o perfil biofisico fetal, a avaliacdo do volume de liquido
amnidtico e a dopplervelocimetria obstétrica, essenciais para a avaliacdo de gestacdes
de alto risco referidas aos servigos de saude de nivel terciario, complementados por
exame ultrassonografico obstétrico (NOMURA; MIYADAHIRA; ZUGAIB, 2009;
CAletal., 2023).

A compreenséo da fisiopatogenia do sofrimento fetal no Diabetes Gestacional,
permiti ao médico assistente (ecografista, médico fetal ou radiologista) estar mais
atento e valorizar os primeiros sinais de comprometimento da vitalidade fetal. Assim,
a exposic¢do do feto a estados hiperglicémicos persistentes podem determinar:

. A hiperglicemia fetal e hiperinsulinismo, com aceleragdo do

crescimento e aumento do depésito de glicogénio e de lipides.

. Aumento do metabolismo fetal determinando maior consumo de

oxigénio nos tecidos, sendo assim temos, maior demanda de oxigénio e maior

dificuldade na liberagdo do mesmo, facilitando a ocorréncia da hipoxia
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tecidual, o que pode, mesmo em quadros leves (hipoxemia fetal) resultar em
acidose latica e obito fetal.

. Crescimento fetal acelerado, devido ao hiperinsulinismo fetal podendo
acarretar em eritropoese extramedular, levando a poliglobulia e aumento da
viscosidade sangliinea. Estas alteracdes podem influenciar os padrdes de
velocidade de fluxo na circulacdo fetal, fato este possivel de ser avaliado pela
dopplervelocimetria

. Distarbios na producdo e reabsor¢do de liquido amnidtico, levando a
diurese osmotica fetal, um dos mecanismos implicados no desenvolvimento
do polidramnio (DALFRA et al., 2020).

Portanto, o controle glicémico materno durante a gravidez permitira um estado

metabolico fetal normal, preservando assim a sua vitalidade.

« POLIDRAMNIO: FISIOPATOGENIA & DIAGNOSTICO

Polidramnio é o termo usado para descrever um acumulo excessivo de liquido
amnidtico. Essa condicdo clinica estd associada a um alto risco de resultados
insatisfatorios da gravidez (HADDEN & MCLAUGHLIN, 2009). A prevaléncia
relatada de polidramnio varia de 0,2 a 1,6% de todas as gestacdes. Em condicGes
fisiologicas ha um equilibrio dindmico entre a producdo e a reabsorcdo do liquido
amnidtico. Os niveis de fluidos sdo influenciados pela miccao fetal e pela producéo
de liquidos pulmonares fetais. O liquido amniético € reabsorvido por degluticdo fetal
e absorgéo intramembranosa e intravascular (HADDEN & MCLAUGHLIN, 2009).

A atribuicdo relativa de cada um desses mecanismos varia ao longo da
gravidez. Um equilibrio perturbado pode ser o resultado de uma func¢édo de degluticédo
comprometida ou miccdo aumentada e pode levar a polidramnio. Um feto préximo do
termo produzird entre 500-1200 ml de urina e deglutira entre 210-760 ml de
liquido amniotico por dia (URSACHEN; THERAPIE, 2013). Mesmo pequenas
mudancas nesse equilibrio podem resultar em mudancas significativas nos volumes de
liquido amniotico. O diabetes gestacional mal controlado estd associado a
macrossomia fetal e polidramnio, mas a patogénese ainda ndo foi elucidada. Uma
possivel explicacdo é a hiperglicemia fetal, resultando em aumento da diurese
osmotica que subsequentemente leva a polilria. Essa teoria € corroborada por
evidéncias de forte associacdo com valores elevados de hemoglobina glicosilada
(HBA 1c) em casos de polidramnio (BOYBEYI- TURER et al., 2021). O
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polidramnio pode ser uma indicacdo de fetopatia diabetogénica. A prevaléncia
de polidramnio em casos maternos de diabetes mellitus é de 18,8%. Como a causa
também pode ser a sindrome metabdlica fetal, criangas nascidas apds gravidez
complicada por polidramnio devem ser acompanhadas por um pediatra.
(URSACHEN; THERAPIE, 2013).

A elevacdo do volume de liquido amnidtico em gestagdes complicadas por
diabetes tem fisiopatologia complexa, ndo totalmente conhecida. As principais
hipdteses dessa associacdo consideram a hiperglicemia materna como ponto de
partida desse processo. A glicose, em excesso no sangue materno, atravessaria mais a
placenta levando a hiperglicemia fetal. Esta, por sua vez, desencadearia a diurese
osmotica fetal resultando em excesso de liquido amnidtico (URSACHEN;
THERAPIE, 2013).

Sugere-se que o polidramnio em gestacdes Unicas seja definido como maior
bolsdo vertical (MBV) de 8 cm ou Indice de Liquido Amnioética (ILA) de 24 cm. O
polidramnio é mais frequentemente identificado no terceiro trimestre e € menos
comumente identificado durante o ultrassom em exames realizados entre 18 e 22
semanas de gestacdo. Clinicamente pode-se suspeitar de polidramnio quando ha
discrepancia entre a altura uterina e a idade gestacional (uma discrepancia de tamanho
e data), mas € mais comumente um achado incidental detectado durante um exame de
ultrassom realizado por outra indica¢do (DASHE; PRESSMAN; HIBBARD, 2018).

O grau de polidramnio é frequentemente categorizado:

. Leve: ILA de 24,0 — 29,0 cm; MBYV entre 8,0 — 11,0 cm (65-70%

dos casos).

. Moderado: ILA de 30,0 — 34,9 cm; MBV 12,0 — 15,0 cm (20% dos
casos).

. Grave: ILA> 35,0 cm; MBV > 16,0 cm (<15% dos casos) (PREDA et

al., 2022).

« MALFORMACOES FETAIS ASSOCIADAS AO DIABETES

A hiperglicemia materna pode causar disfungdo placentaria e alteracGes
hormonais, o que pode levar a varias anomalias congénitas (ACs) em filhos de
mulheres com diabetes. A embriopatia diabética pode afetar qualquer sistema
organico em desenvolvimento, mas os defeitos cardiovasculares e do tubo neural
estdo entre as anomalias mais frequentes (GABBAY-BENZIV, 2015).
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Embora a fisiopatologia exata da relagéo entre diabetes materno e ACs na
prole permanecam incertas, mudancas metabdlicas em mulheres com diabetes podem
desempenhar um papel critico na causa desta malformagcfes importante no
desenvolvimento de ACs em seus descendentes. A hiperglicemia sustentada é a
principal caracteristica do diabetes; isso ativa varias vias metabolicas que
desempenham um papel na formacéo de Acs (MILLS, 2010; LI et al., 2023)

Notavelmente, um mecanismo comum por tras das complicacdes diabéticas é
a producao de radicais livres superoxidos, que induzem a um estresse oxidativo, que é
conhecido por afetar o desenvolvimento embrionario. Embora o estresse oxidativo
ndo cause um efeito genotoxico direto, alguns genes envolvidos nos varios estagios
do desenvolvimento embrionério sdo afetados, e cada um desses pode ter uma
sensibilidade especifica a condicBes hiperglicémicas e alteragdes no estado celular,
mediando assim a formacéo de ACs na prole ( PICCINNI, 2021).

O outro fator em destaque é a ativacdo da proteina quinase (AMPK), uma
enzima que é ativada em resposta a um aumento nos niveis de nucleosideo de
monofosfato de adenosina. A AMPK pode desempenhar um papel fundamental na
formacdo de ACs; ele participa da regulacdo do metabolismo energético e, uma vez
ativado, move-se para o nlcleo da célula e fosforila multiplas proteinas, incluindo o
fator indutor de hipoxia, que poderia mediar o desenvolvimento de Acs (NEGRATO
etal., 2022).

Ha diferenca estatisticamente significativa no risco de ACs gerais em filhos de
mulheres com DMPG versus filhos de mulheres com DMG. Ou seja, o risco de ACs
na prole foi maior em mulheres com DMPG do que naqueles com DMG. A gravidez
comeca na fertilizacdo e a organogénese comeca durante a terceira a oitava semana
ap0s a concepcdo e continua até o nascimento. Portanto, o primeiro trimestre da
gravidez € o periodo mais critico para a organogénese, logo em mulheres com DMPG,
o0 longo periodo de hiperglicemia sustentada antes e durante a gravidez, pode impactar
significativamente a organogénese e contribuem para ACs na prole (GABBAY-
BENZIV, 2015).

Isso difere no DMG, que geralmente é diagnosticado durante a 24% a 282
semana de gestacdo. Portanto, em uma mulher com DMG, os niveis de glicose no
sangue podem ser normais ou ligeiramente elevados durante o primeiro trimestre,

levando a uma influéncia minima na organogénese. Isso poderia explicar em parte
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porque filhos de mulheres com DMPG estavam em maior risco de ACs em
comparagdo com filhos de mulheres com DMG. No entanto, as mulheres que
desenvolvem DMG durante a gravidez geralmente apresentam evidéncias de
disfungdo metabodlica antes da gravidez, como defeitos nas células B pancreaticas e
aumento da resisténcia a insulina, o que pode contribuir para o desenvolvimento de
hiperglicemia e, assim, aumentar a taxa de malformag0es em lactentes, embora mais
estudos sejam necessarios elucidar os possiveis mecanismos envolvidos (NEGRATO
etal., 2022).

« MALFORMACOES FETAIS ASSOCIADAS AO DIABETES MELITUS
. Defeitos do Sistema Nervoso: encefalocele, anencefalia, defeitos do

tubo neural espinha bifida, holoprosencefalia e hidrocefalia.

. Defeitos da Face: fenda palatina e fenda labial com ou sem fenda
palatina.
. Defeitos do Aparelho Digestivo: hérnia diafragmatica, defeitos da

parede abdominal (onfalocele e gastrosquise).

. Defeitos do Aparelho Urinério: agenesia/disgenesia renal, hipospadia.
. Sistema Musculoesquelético: encurtamento dos membros, polidactilia
e sindactilia.

. Anomalias Congénitas Multiplas: VACTREL Syndrome (defeitos
vertebrais, atresia anal, defeitos cardiacos, fistula traqueo-esofagica, anomalias

renais e anomalias dos membros.

« O PAPEL DA ULTRASSONOGRAFIA NAAVALIACAO DA VITALIDADE
FETAL NO DMPG / DMG

O uso da ultrassonografia em gestacdes complicadas com DMPG ou DMG
pode variar de acordo com a prética clinica. Na verdade, foi sugerido pelo Colegio
Americano de Obstetras e Ginecologistas (ACOG) que o0s obstetras geralmente
iniciam a vigilancia fetal em mulheres que requerem intervencdo farmacologica para
controlar o DMPG ou tém DMG néo controlado na 322 semana de gestacdo. No
entanto, esse momento varia de acordo com a presenca de diferentes fatores que
podem aumentar o risco de desfechos adversos da gravidez (GARBAGNATI et al.,
2022).
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Em 2013, o ACOG recomendou acompanhamento pré-natal de acordo com o
padrdo de prética local. O acompanhamento pode incluir MAPA glicémico diério,
testes sem estresse duas vezes por semana ou perfis biofisicos modificados
semanalmente a partir de 32-34 semanas de gestacdo. Normalmente, uma das
complicacBes temidas € a macrossomia fetal devido ao estado de hiperinsulinemia
induzida no feto. A macrossomia fetal € comumente definida como maior ou igual a
4.000 g, ou um peso estimado superior ao percentil 90 *™ mulheres com DMG. Esté
associada a um risco aumentado de distocia de ombro, lesdo do plexo braquial e
trauma na area perineal. Portanto, os médicos monitoram o crescimento fetal por
ultrassonografia a partir de 32 a 34 semanas de gestacdo. Um guia rigoroso para a
vigilancia de rotina em gesta¢Ges complicadas por Diabetes Materno (GOLETZKE et
al., 2021).

Os parametros mais comumente usados para estimar o peso fetal sdo a medida
da circunferéncia da cabega, didmetro biparietal, circunferéncia cefalica,
circunferéncia abdominal e comprimento do fémur. Além disso, a diferenca entre o
peso fetal estimado e o peso real é acentuada em gestacGes complicadas com diabetes.
Este Gltimo tende a afetar a distribuicdo de gordura no feto de forma assimétrica
afetando principalmente a circunferéncia abdominal. Em um estudo de coorte
retrospectivo descobriu-se que entre as mulheres com diagndstico ultrassonogréafico
de fetos GIG, apenas 56 de 248 (22,6%) deram a luz recém-nascidos GIG. Portanto,
verificou-se que a ultrassonografia superestimou significativamente a GIG em
gestacGes complicadas com DMG. Além disso, observou-se que o diagnostico de GIG
foi associado ao aumento de partos cesareos, independentemente do peso real do feto
(GARBAGNATI et al., 2022).

A partir da 282 semana de gestacdo, recomenda-se 0 acompanhamento da
vitalidade fetal, através do perfil biofisico fetal (PBF), indice do liquido amnidtico,
dopplervelocimetria da artéria umbilical e dopplervelocimetria da artéria cerebral
média (ACM)(HOANG et al.,, 2017). O PBF baseia-se na analise dos seguintes
parametros, no perido de 20-30 minutos, e considerado normal, quando (LALOR et
al., 2008):

. Cardiotocografia: quando a linha de base da frequencia cardiaca esta

no intervalo entre 110 e 160 bpm, com acelera¢Bes transitorias, sem

desaceleracgdes tardias.
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. movimentos respiratorios fetais: pelo menos um episédio de

movimento respiratdrio com duracdo minima de 30 segundos.

. movimentos corporeos fetais: no minimo, um movimento amplo ou

trés movimentos lentos.

. tonus fetal: movimentos corpdreos fetais ou de acordo com 0s

movimentos de abertura e fechamento das maos durante o periodo de

observacao.

. Liquido amnidtico: normal, com a medida do maior bolséo vertical

(MBV) de 2,0 a 7,9 cm e indice de liquido amniético (ILA) até 24,0 cm.

Cada parametro do PBF recebeu o escore 2 quando normal e o escore 0 quando
anormal, sendo classificado de acordo com o0 seu somatdrio em:

. Normal: 8 ou 10

. Suspeito: 6

. Alterado: 4,2 0u 0

O liquido amniético no 3° trimestre, tem sido avaliado com seguranca, através
da mensuracdo do maior bolsdo vertical, e considerado como normal até 2,0 cm. No
entanto, se faz necessario a mensuracdo do ILA, quando diante de quadros de
polidramnia, e diferente do que tem se mostrado nas tabelas de percentis de MOORE,
como parametros de normalidade, chamamos atencdo aqui, para um ILA alterado, ja a
partir de 18,0 cm, no 3°. Trimestre, sendo este um pardmetro importante na alteracao
da vitalidade/ sofrimento fetal (PREDA et al., 2022).

Macrossomia e polidramnia séo alteracfes que podem influenciar os padrbes
de velocidade de fluxo na circulagéo fetal, possibilidade de identificar os fetos de maior
risco para apresentar hiperinsulinemia e hipoglicemia po6s-natal.Pacientes com
diagnostico de DMPG de longa data, com vasculopatias, doencas renais ou
hipertensdo podem apresentar maior incidencia de insuficiéncia placentaria, com
diversos graus de comprometimento. Nestes casos, o estudo Doppler da circulagédo
feto-placentéria e fetal permite o diagndstico de restri¢cdo do crescimento / sofrimento
fetal, que pode agravar-se quando acompanhado pelas alteracbes metabdlicas do
diabete melito. A avaliacdo da vitalidade fetal torna-se, portanto, um desafio, em face
da complexidade dos aspectos maternos e fetais envolvidos (GARBAGNATI et al.,
2022).
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« CONSIDERACOES FINAIS

Nesta revisdo foi descrito os métodos propedéuticos atualmente disponiveis
para avaliagdo de fetos nas gestantes com diabete melito pre-gestacional (DMPG) e
Gestacional (DMG). Foi resgatado os parametros identificadores, a partir do
seguimento de gestantes, o periodo e as alteracdes dos testes de vitalidade fetal que se
correlacionam com a ocorréncia de recém-nascidos grandes para a idade gestacional,
pois estes sdo 0s que apresentam maior risco de complicagdes metabolicas tanto no
periodo antenatal como no pos-natal. Ficou destacado que gravidas com diagnostico
de DMPG ou DMG quando ndo controladas apresentam maiores riscos de
malformacdes fetais, perdas fetais no 3° trimestre e a desfechos perinatais adversos
(natimorto, sofrimento fetal intraparto, acidemia neonatal ou transferéncia para UTI
neonatais por hipoxemia, hiperinsulinemia e hipoglicemia neonatal).

Também foi descrito que a embriopatia diabética pode afetar qualquer sistema
organico em desenvolvimento, mas os defeitos cardiovasculares e do tubo neural
estdo entre as anomalias mais frequentes. Uma vez que o Diabetes Melitus tem se
tornado uma doenca cada vez mais prevalente entre mulheres em idade reprodutiva,
se faz necessario conhecer as malformacdes associadas, a fim de que o médico
ecografista, ndo deixe de fazer os possiveis diagnosticos, e principalmente estar atento
aos achados relacionados a reducéo/perda da vitalidade fetal e consequente aumento
da morbimortalidade neontal.

Destacamos que atencdo na assisténcia pré-natal, com 0s exames
complementares, tanto laboratoriais, quanto com o ultrassom, é extremamente
importante, especialmente quando se considera protecao e qualidade de vida da mae e
do bebé. Dessa forma, o ultrassom, se torna ferramenta importante, no que se refere
ao monitoramento da macrossomia fetal e do aumento excessivo do liquido amnidtico,
uma vez que a mudanca do status quo é que podera acrescentar risco significativo de
descontrole da homeostase materna e fetal.

Até o presente momento, os dados ndo conseguem detectar anormalidades
significativas ou patognomonicas nos indices do estudo Doppler de maes diabéticas,
que sinalizem sofrimento fetal ou indiguem o momento de interrupcdo da gestacéo,
porém, ainda sim, constitui ferramenta importante no auxilio do monitoramento da
vitalidade fetal, quando associado aos demais parametros avaliados no estudo do

Perfil Biofisico Fetal.
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Por fim, é importante destacar que o controle glicémico se faz
extremamente necessario, nas maes com diagndstico conhecido de Diabetes Melitus
Tipo 1 e 2, no momento em que estas se dispdem a conceber; e naquelas que
desenvolvem a doenca no curso da gestacéo, uma vez que os estados hiperglicémicos,
determinam alteracGes epigenéticas, que potencialmente influenciardo ndo so na
formacdo e desenvolvimento fetal, mas também ao longo de toda a vida deste
individuo, elevando os riscos deste de desenvolver cardiopatias, obesidade, doencas

neuroldgicas e alteracbes do comportamento.
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