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1- Introdução 

~ 

. 

/ 

Antes da descoberta da insulina em 1921, a associação de 
_ 9 diabetes mellitus e gravidez era quase inexistente. Somente uma de 

cada vinte mulheres diabeticas, em seus anos reprodutivos, eram bem 
sucedidas na evolução da gravidez. Muitas destas gravidezes termi- 
naram em aborto terapeutico. A sobrevivencia fetal era menor que 

l. ,. ,`,¬ 50%. A esterilidade tem como causa a atrofia uterina, diminuiçao de 
z . . f. 13 foliculos ovaricos e amenorreia. 

_ a _ 

Com o advento da insulina, a ãerspectiva da paciente dia- 
bética-mudouMradralmente. Não somente controlaria o uiabetes clini- 
co. mas também as anormalidades latentes despercebidas do metabolis- 
mo dos_carboidratos.que poderiam produzer resultados desastrosos. 
Desde que a mulher diabética era agora capaz de reproduzir, seria 

I A 

' iv z . ._ . . . 16 obvio que esta doença heredltaria aumentaria na populaçao. ~ 

Á insulinoterapia proporcionou uma diminuição da mortali- 
dade materna de 45% da era pra-insulinica para 2%. Entretanto nao 
houve mudança significativa na sobrevida do concepto6,' cuja taxa de 
mortalidade gira em tono de 15 ai2u%, segundo Arduino,F. e Madeira, 
E. e em torno de lã a 15% segundo Gugliucci e cols. Esta taxa varia 
dependendo da instituição. A morte intra-uterina que ocorria frequen- 
temente levou Feel a pensar que estas crianças atingñm a maturidade 
precocemente e entao em 1946 ele sugeriu o parto prematuro. Com a c 

~ ` N concepçao de feel e a hospitalizaçao com 32 semanas proposta por 
Pedersen, na cscandinavía,;a taxa de mortalidade perinatal diminuiu 
para 25% em l95U. Durante os lü a 15 anos seguintes. o declínio foi 
atribuido ao diagnostico precode, parto prematuro e avanços na mo- 

. . ~ 6 nitorizaçao. . _ . _ W 

, W .Tal como a etiopatogenie e a fisiopatologia do Diabetes e 
gravidez deixa margem a um ndmero razoável de incdgnitas e desafios 
terapêuticos que mantem em cifras relativamente altas o insucesso 
da gravidez,e, especialmente, a mortalidade perinatal.Persiste a 
evidencia de que diabetes e gravidez sao reciprocamente agravantes, 
embora não se Haja penetrado suficientemente a intimidade das ra- 
zoes Pelas quais o sao, dos fatores que tornam a gestação respons

1 
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Savel pela evidenciaçao e agravaçao douiabetes, bem como dos 
V Q malefícios que costuma este trazer ao feto e eventualmente a 

gestante, mesmo quando clinicamente controlado, do que resulta 
. , . » B a precariedade de maos para evita-los. 

2- incidencia 

_ A incidencia de Diabetes Mellitus entre mulheres em epo- 
ca do parto e de aproximadamerde l em_5UU, emquando que a inciden- 
cia de Uiabetes como uma complicação da gravidez tem sido relatada 
como de l em Zuü a l-em 500 gestantes. M . 

Cerca de l/4 dos casas, o Diabetes É diagnosticado du- 
rante a gestaçao.l Horger III encontrou uma incidencia de 1/lll 
gravidezes.? . 

H incidencia de aborto no 19 trimestre foi 3,5%(5 casos). 
alguns tem relatado ta×as-variando de l2 a l8%.5'6'8 Um total de 
137 gravidezes foram conduzidas em ponto de viabilidade fundamen- 
tadas em um peso fetal depl Kg. Uastes 19 fetos(l3,9%) eram nati- 
mortos, enquanto que 5\3,6%) crianças morreram no periodo neonatal 
Q total de gravidezes, incluindo aborts,foi de 21%. A perda de 
crianças que alcançaram viabilidade foi de l7,5%.\mortalidade pe- 
rinatal}.7 `" 

7

A 

O diabetes Mellitus cuplicando l em cada lll gravidezes 
sugere que a incidenc a de diabetes esta aumentando. :ste aumento 
pode ser devido ao aumentonatural da incidencia da doença, ou de- 
vido ao maior conhecimento do diagnostico.7 

Â mortalidade perinatal foi ai asma tanto no pre-diabe- 
tes como no diabetes franco. A severidade do diabete materno in- 
flui na percentagem da mortalidade perinatal. _. 

No trabalho de Horger e cols.7 sum trabalho estudando BB 
mulheres e 520 gestagoes, obteve aborto expontaneo em numero de 70 
(l3,5%), 33 natimortos(6,3%). U numero exato de mortes neonatais 
nao foi avaliado. Foi encontrado 21% de fotos perdidos antes e 
apds o diagnostico de diabetes. Muitos investigadores acham que 
prejuizos nas gravdezes em mulheres pre-diabeticas são piores que 
nas diabeticas frances.

2



3 › .t . _ . , 
5 1 Segundo Larrington a mortalidade perinatal flom de lo,4%

N 
em ll9 partos com 122 crianças de maes com diabete franco. Nas 
crianças de maes com diabetes suspeito doi de 6,4% a mortalidade 
perinatal. c 

Incidencia relativamente alta de gemeos em ambos os gru-. 
pos e interessante totalizando 1:21 gravidez diabética e 1:43 gra- 
gravidez suspeita. ' 

3- _Dzfini§'ä9 

. A definição de diabetes mellitus, mesmo em estado nao _ 

ø . I _ _ / gravidico, e motivo de controversia entre os diabetologos. Conhev 
cimentos atuais definem o diabetes mellitus como uma doença here- 
ditária cronica, caracterizada por hiperglicemia e glicosuria."U 
defeito básico e uma deficiencia absoluta ou relativa de insulina 
É qual leva a anormalidades do metabblismo não somente dos carboi- 

› - f . 6 dratos, mas tambem de proteinas e gordura seundoMarble . 

4- Qonceituaçao 

A progressçao das anormalidades no metabolismo dos carboÁ 
idratos foi classificada por Marble em i 

4~lPré-diabetes: esta condição É apresentada em virtude de. 
uma forte predisposição genética. Ds testes laboratoriais conven~ 
cionais para avaliação da glicemia nao mostram anormalidade. Us 
pacientes enquadrados nesta categoria tem uma alta probabilidade 
de desenvolver diabetes em algum tempo. Neste grupo, algumas mu- 
danças bioquimicas e na estrutura microvascular foram demonstradas 
por Siperstein ,Camerini-Davalos e outros. Q

4 

4.2- Diabetes.quimico latente; a anormalidade da tolerancia.a 
glicose É revelada apos administração de esteroides.5tress; gra-Í 
videz ou infecção podem causar tolerancia anormal a glicose.(cor- 
responde ao diabetes quimico suspeito segundo Arduino.) 

4-3- Diabetes quimico-: Uma resposta anormà a glicose ocorre. 
sem stress,,mas a glicemia de É normal. Corresponde ao dia- ‹_.. FD ‹..z. C 3 
betes quimico latente segundo Arduino. 
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4-4" Diabetes franca r esta É geralmente sintomatica. Tanv 
c... (D ‹_... C 

U\

B to a glicemia comum quanto a de são anormais. A glicemia 
e,portanto, definitivamente anormal . 

Faz-se necessarh nesta fase uma referencia especial ao 

~diabetes potencial . Considera-se diabético potenciao aquele 
paciente que se enquadrar em quiquer um dos itens abaixo: 
¬ gêmea univetelino cujo irmao É diabético. ' 

_ 

é pais diabéticos. H 

- um progenitor diabético e o outro, nao diabético, que tem ou 
teve um pai diabético, sibling. ou prole. ou um sibling com uma 
criança diabética. - 

~ mulher que tenha dado a luz a uma crànça viva ou natimorto 
pesando 4,5 Kg ou mais ao nascimento, ou uma criança com hiper- 
plasia de celulas pancreaticas sem relação com incompatibilidade 
Rh. L . 

- Óbito intra utero ou neonatal não explicado.
N - grande aquisicao de peso na gravidez ou apos o parto. 

- toxemias repetidas. 
- abortamento habitual.. 
- glicosdria significante na gravidez. 
- ocorrência prévia de màfimmações l2'l3 . 

' 

Neste item também fazlse referencia ao diabetes gesta- 
. 

4 I cional~ implica numa anormalidade transitoria do metabolismo ` 

dos carboidratos durante a gravidez. De acmdo com white e um di~ 
abetes de qualquer grau de severidadeque aparece durante a fira- 

' N videz com remissao apos o parto. A referencia inicial o diabetes 
gestacional foi feita por Bennewitz no inicio de 1900, quando H 

descreveu um caso notável de uma mulher de Zü anos que era diabé- 
. “ f 

. ,f f 6 tica somente quando gravida e em outro periodo era saudavel .

4 
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5- Diagnástiza 

9 diagnóstico de diabetes e feito atraves a investigação 
de: historia familiar de diabetesi irmão geméo diabético, pais 
diabéticos, outros parentes diabéticos); historia obstetrra com 
recem-nascidos ou natimortos com peso maior que 4,54 Kg, toxemia 
gravidica, polidramnios, malformaçoes congenitas em filhos, hi9; 
perplasia de ilhošas pancreaticas em natimorts anteriores, abor-

N 
tos espontaneos; obesidade; maior susceptibilidade a infecçoes; 

_ ._ . 
\ r . N 

e, sinais e sintomas de diabetes clicnico e suas cmmplicaçoes.( 
retinianas, cardiovasculares e sinais)e prematuridade recorrente 
hipertensão, idade acima de 35 anos, poliidramnio na atual gra- 
videzõ. H 

A investigação a partir destas pistas se faz por meio ; 

da glicemia e glicosuria em volume nictemerco, teste de toleran-~ 
N ¬

i 

cia a glicose com e sem a potencializaçao pela cortisona, predni- 
sona(que dispensa a carga oral de glicose), e a resposta glicemi- 
ca ao teste da tolbutamida. Ç 

Deve-se lembrar no entanto, que a glicosdria, demonstra- 
N .- da nao faz diagnostic: pois durante a gravidez o limiar renal 

de excreçao de glicose e rebaixado e esta glicosuria renal deve 
ser investigada peeiodicamente atrves testes de tolerância a gli- 
cose. .. e 

Nos casos em que ha antecedentes diabéticos e a glice- 
mia em jejum É normal, submete-seÍa paciente a curva glicemica. 
Segundo U'Sullivan e Mahan( o mais adotado) a curva É considera-

N da positiva quando dois valores sao iguais ou superiores as esta- 
belecidas. L 

- 90 mg % 
I hora - 165 mg% 
2 hora - 145 mg % 
3 hora - 125 mg % H - 

‹._z. CD ‹_›. C. 5 

Az» _ Os valores em sao mais baixos devido a utiliza- L... (D c_›. C 53 

gäo de glicose pelo feto, que consome 2 a 3,5 mg/Kg min. Os va- 
.lores da glicemia mais elevados na 29 e 39 horas são explicados 

` N pelo esvazizamento gástrico retardado e pela absorçao intesti- 
nal mais lenta. 
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= quando a curva glicemica for negativa deve ser repetida 
N 1 ~ f , na 289 5 329 semamas de gestaçao, fase em que ha elaboraçao_ma×i- 

ma dg; hormonios antagonicos a insulina pela placenta. A grande 
maioria das pacientes com curva glicêmica positiva, retorna, apos 
o parto, ao estado pre-diabetes, constituindo as chamadas diabe- 
ticas gestacionais, 2U% delas no entanto o diabetes continua cli- 
nico. Í 

Na presença de historia obstetrica de aborto, hidramnio 
toxemia, aumento excessivo de peso, mesmo com curva glicëmica n 

normal, a paciente deve ser considerada pra-diabética e ser tra- 
tada como tal. `. .Ã 

2 Num estado de l2 anos“follow-up de Abe`Mickal e cols.l0 
Sobre TGC relacionado com;fetos excessivamente grandes(acima de 
4.500 Q), concluiu que: 1- obesidade, curva glicose anormal, e ,. 

repetidos partos de crianças com peso acima de 4,500 g sao signi- 
ficativos quanto ao futuro desenvolvimento de diabetes. 79% das 

estudadas que tiveram esta tríade, sao agora diabeti- 
2- Das 67 pacientes testadas, 24(36%) sN 

pacientes 
cas. 

' N sao diabeticas e l4(2l%) tem uma anormal curva no estado nao 
gravidico. W 3- 6U% das mulheres que deram a luz a 
uma curva diabética ou pre-diabética. 

' Wright e cole., tomando como criterio de seleçao para
~ investigaçao de diabete em grávidas a historà familiar, recém- 

nascidos anteriores de peso.maior que 4,08 Kg, a presença.de gli- 
cosuria e utilizando GTT e teste de tolerância a prednísoa, en- 
contraram, em 377 gestantes, 36% de pacientes normais, 43% de 
glicosuria renal, 15% de diabete latente, 1% de diabete provavel 
e apenas 5% de diabete indiscutivel e assintomatico. 

Em outra amostra de 29 pacientes em que dois fatores a 
arrolados coincidiam, os resultados foram: 28% normais, 31 % co m 
glicosdria renal, 34 % com diabete latente e 7 % de diabete assin- 
tomatico. É 

V

' 

É importante salientar que a glicosdria renal É causa 
frequente de falsos diagnósticos. Usando dietas restritas, bi- 
poglicemiantes e insulina nestes casos estaremos correndo ris- 
co de causar graves acidentes hipoglicëmicos principalmente du- 
rante episodios de hiperemese gravidica, em que a nutrição da 
paciente esta gravemente prfludicadas. 

Fundação Nacional do Maleñal Escola?



No trabalho de Carrington e cols. o TGC era;administra- 
dos oralmente em doses de 50 mg Be meia e 2h antes doLteste para 
pacientes com peso inferpr a 160 lb (72,7 Kg) ; uma deagem de 

62,5 mg era dado nos mesmos intervalos se o peso 
ou mais. U criterb mais aceito pea a detecçao de 

de significativa 
dez e o encontro 

jejum + 

l h s 
2 h - 

3 h Ís- 

no metabolismo dos Carboidratos 
de valores glicemicos iguais ou 
llÚ 
lóú 
l4Ú 
llü 

mg % 
mg % 
mg % 
mg % 

fosse de 160 lb 
uma anormalida¬ 
durante a grai- 
superiores a : 

Devido a incñencia de debates não suspeitada previamente 
parece razão suficiente para encorajar o uso da determinação da 
glicemia 2 h pos prandial como um teste de rotina em 
gravida. Segundo o trabalho realizado por Carrington 
ele fosse feito junto cm outros estude sanguíneos de 
pra-natal, poder~se-ia selecionar mais pacientes com 

toda mulher 
e cols. Se 
rotina no 
anormalida- 

des metabdlicas grosseiras, algumas das quais poderiam facilmen» 
te escapar a atençao e ao mesmo tempo evitará a realizaçao do tes- N " N 

te de tolerancia a glicose numa paciente em dábetes franco. 
T existe contnoersias quanto a realização do TEC oral ou 

intra venoso. Na ausencia de problemas de absorçao ,.Earrington 
e cols. continuam a usar o teste oral por sua simplicidade. A 

H Nos casos de linha limítrofes torna-se util o TEC poten- 
cializado pela cortisoa. 

6- influence da graviQe¿ sobre Q diabetes 
__., 

A gestação, sem duvida, desenvolve uma ação diabetogeni- 
ca demonstrada pelo aumentodas necessidades de insulina da mulher 
diabética durante a gravfiez. pela ocorrência de diabetes gestaci- 
onal em pacientes com predisposição genetica, pela hiperplasia - 

das ilhotas de Langerhans e elevação dos niveis de insulina plasè 
matica nas gestantes não diabeticas{ segunda bpellacy,W.N§ e cole 
e Bleicher, 5. J. e cols. Aumento doiconteudo total de insulina ‹ 

pancreatica de retas prenhes doi também observado por Rishi e co- 
laboradores. Segundo algunsa maior incidencia do diabetes na mu-

T



lher apos os 45 anos em relaçao ao homem do mesmo grupo etario 

seria consequencia das gestaçoes, e a relaçao entre diabetes e 

paridade seria outro argmento segundo wyke, D. A. Segundo Ja- 

ckson nao existem elementos seguros para afirmar que a parida- 
de seja fatm importante na produçao do diabetes franco. Segun- 

do ele a gravidez üem um efeito diabetogenicoapenad transito- 
rioÇ ns discussoes surgem devido a maior fertiidade da mulher 
pre-diabetica. r 

Uurante a gravidez ha necessidade de doses progressi- 
vamemte maiores de insulina, princpalmeúe_no ultimo trimestre. 
No puerperio mmedàto existe restabelecimento das condiçoes pre- 
gestacionais havendo necessidade de suspensao ou reduçao das

N 
doses de insulina e uma boa reavaliaçao clicnica e bioquimica 
para evitar hipoglicemia. n insulinoterapia e a melhor assis- 
tencia pre e perinatal diminuindo consideravelmente a mortali- 
dade materna, mas ainda morrem 0,37 a (U,52 % em média, se- C.

O 
¬l *sã-\. 

gundo Kyle) por cetoacidose, toxemia gravidica, acidente vascu- 

lar; anestésico ou obstetrico. 
Um mau prognóstico e revelado na presença de insufici- 

encia renal, insuficiência cmonariana, hipertesao, alterações 
retinianas, proteinuria, sendo necessarb internação hospitalar 
com frequentes determinações de glicemia, cetonemie, eletrocar- 
diografia, azotemia, reserva alcalina e pH sanguíneo, verifica- 
ções das cifras tensionais periddras e fundoscopia. 

U aborto terapêutico pode ser necessario ea presença
N 

de infecçoes incontrolaveis, insuficieoia coronariana progressi- 
va, insuficiencs renal crescente e toxemia gravidica. 

7_ Aspectos 'gpatolšgiçgs Q-+› |.›. (Il I-4 

Foi demosntrado em estudos que pacientes nao diabéticos 
apresentam niveis de insulina elevada para manter o TEC normal 
antes e apos o parto. Entretanto, na diabética gravida, apesar 
de_haver uma insulinemie mais elevada,§ha uma piora no seu :TEC 
Estes fatos demonstram que, durante a gravidez, ha algum fator 
ou fatores que interferem ou antagonizam a ação insulinica. 

. V Fatores estressantes: l -Aumento dos glicoorticoides. 
Sabe-se que durante a gestação ocorre acentuada elevação do cm- 
tisol plasmatico, sem correspondente aumento de sua eliminação 
×Àrinfíf"'~v› äç _ 5 
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urinária ou de seus metabolitos(Martin, J. D. e Mills, I. H. ) e 
I rw I 

tambem nao manifestaçoes clinicas de hipercortianidismo. Esse 3- 
QJ\

N fato e atribuido a conjugaçao do cortisol a uma globulina plasma- 
tica(transcortina), que esta aumentando na gravidez(Peterson,B.E. 
e cols. e Mills, I.H. e cols..). Como ao cortisol conjugado e

~ biologicamente inativo, torna-se duvidosa a sua contribuiçao ao 
efeito diabetogenico da gravidez. fr. sfI 

i 

2 - Lactogenio placentario humano. 
(somatotrofina ou hormonio do crescimento corionico). Ê secreta» 
do pelo sinciciotrofoblasto e constitui uma das principais causas 

N ~ r do efeito diabetogenicoda gestaçao. Tem açao mamotropica, luteo- 
, . . trdpica, anabolica, diminuindo a tolerancia a glicose e aumentan- 

do a mobilizaçao dos ácidos graxos livres. Sua passagem para a 

circulação fetal e de pequena monta. 
0 HPL e um hormonio imúnologicamente similar ao hormonio 

de crescimento. A determinação radioimuno deste hormonio tem mos- 
trado valores elevados, podendo chegar ao fim da gravidez de até 

N z ' 500 vezes o seu valor inicial, com uma produçao daria de 300 mg. 
1 .Embora o HPL tenha menos ação que o hormonio do cresci- 

mento hipofisario sobre o metabolismo dos carboidratos, sua ele- 
z-.z * vada concentraçao sanguínea pode explicar o aumento das necessi; 

dades insulinicas.(atinge cerca de 1.000 vezes a concentração do 
z-1 hormonio do crescimentona gestaçao a termo). 0 HPL`, na gestante 

normal, surge no soro em torno da sexta semana, a partir dai ele- 
va-se progressivamente até atingir um plato entre a 349 e_a 369 
semanas. (Varma, K. e cols.). Na gestate diabética, os niveis do 
HPL são normais ate a 209 ou 229 semanas. A partir dai eleva-se 
mais rápida e acentuadamenteate o termo. 0 ritmo de secreção pa- 
rece ester relacionado com a massa secretora da placenta. 

Malaisse e cols. avaliaram o conteudo pancreatico e o 
ritmo de secreção de insulina em tecido pancreátro incubado de 

› , z rata normal, gravida, e hipofsectomizada, mas tratada pelo hormo- 
nio do crescimento cmionico. Verificaram que ambos so aumentaram 
na rate hipofisectomizada, alteração da fúnção.pancreatica semel 
lhante a da gravidez. Kalkhoff e cols. fazendo infusão venosa de

1

9 
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HPL em mulheres normais e cm diabetes subclicnico, no periodo 

pos parto, mantendo niveis sanguíneos equivalentes aos da gestação 

produzem os seguintes efeitos: nas mulheres normais, o HPL não 

influi significativamente no TGT nem na IRI, mas, nas mulheres com 
diabetes sub-clinico, o TGT É do tpo dàbetico e o nivel de IRI não 

excede os valores alcançada no TGT senao na 29 hora apesar da ele- 

vaçao glicemica acentuada..Tres mulheres normais e tres diabeticas 
foram estudadas antes e depois dopato; sendoque neste ultimo caso

N 
foram submetidas a uma infusão venosa de HPL. U HÊL altera o aspe- 

4-. 

cto do TGT somente nas diabeticas, com redução da tolerancà maior 
que no periodo pre-parto. Pode ser explicado pelo_fato de a infu- 

sfo de HPL produzir um stress agudo , diferente da gestação em que
N 

ha tempo de desenvolvimento de um mecanismo de compensaçaošhiper- 
trofia e hiperplasia das ilhotas de Langerhans e maor secreção de; 

insulina). Kalkhoff e cds. concluíram dessa maneira que o HPL coe- 

titui um dos fatores diabetogenicos da gravidez. _ 

.` .. 3 - Hormonios sexuais. Com o ad-il 

vento dos supressores hormonais da ovulação, principalmente a as- 

sociação noretinodrel-mestranoš, foram logo observados o apareci~ 
mento de diabetes em mulheres genetinamente predispostas e a agra- 

vaçao do diabetes ja manifesto durante a terapeutica prolongada 
por esses hormõnios. 

i 
V

i 

Certas observaçoes tem mostrado que cerca de 45% das mu- 
lheres que usam anticoncepcionais orais por mais de_3 anos apre- 
sentam alterações no este de tolerância a glicae e que 85% apresse 
tem curvas sensibilizadas pela cortisona anormais. 

Acredita-se que os estrogenios tenham ação antagonízando 
a ação periférica da inswlina; alem de possivel alteração no me- 
tabolismo hepatico.g V 

Diversos trabalhostfiershberg; D.Íe cole. e Yen; 5.5. C. 

e Vela, P.) com base no TGC eina dosagem da IrI realizados antes 
e durante; ou durante e depois do uso de anovulaterios, compro- 
varam seu efeito diabetogenico. Us estrogenos e progestagenos ; 

isoladamente determinam diminuição da tolerancia a glicose e ele- 
vam os niveis plasmatre de NEFÀ e de triglicerfles. Costrini e Kd» 
khoff demonstraram em tecüo pancreatico isolado diretas o efeito 

IU 
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insulinogenico do benzoaüo de estradiol e da progesterona. 
4 - Placenta e Parasitismo Fe- 

tal. . . 

Ds efeitos que o ásenvolvimentoda placenta e do feto 
provocam sobre o metabolismo dos hidratos de carbono foram estu- 
dados por Freinkel e cols. Com o crescimento placentario ocorre 
aumentodo pool de insulina e de degradação da mesmo, pelos siste 
mas enzimaticos da placenta. Frehkel e cols. afirmam que ha uma 
passagem continua transplacentaria de glicose, amino-ácidos e Q 

talvez, glicerol, para o feto. Desse modo os mecanioos de adap- 
taçao ao jejum da mae, funcfinam aceleradamente, principalmente 

` N no final da gestaçao. Este estado de jejum aceleradopode expli- 
car a mobilizaçao de NEFA QUE condtiona resistencà periferica.a 
insulina, aumento da resposta insulinica a glicose, sem aumento 
correspondente. Ehernick e Novak demonstraram em ratas prenhes 

N z,_ _ 
¬ - 

comparadas com nao prenhes{ que durante o jejum, a mobilização 
de NEFA É muito acentuada. Desse modo a hipolise no tecido adi# 
poso e a cetogenese hepática; na ausencia ou prësença de insulíà 
n, foram mais nítidas nas rates prenhese Estes fatos foram mais 
atribuídos a uma deficiencia de glicee para manter a reesterifi- 

~ , z ._ caçao dos acidos graxos do tecido adiposo. Moldow e Hleicher a 

cols. vieram a supor a existencia de um fato mobilização de li Q 
pidios na placenta devido ao fatode a elevação dosNNLFA desapa» 
racer logo apos o parto..No 39 trimestre da gestação o soro tem 
propriedades lipoliticas, como foi demonstrado quandoincubado 
com coxim adiposo do epididmo de rato não desaparecendo o efeito 
com infusao de glicose. Foi extraído da placenta uma substância 
não dializavel mobilizadora de lipidbs, que no frnaš da gestação 
circula no sangue desaparecendo apos o parto. Esta substancia 
teria papel no suprmento fetal de glicose; principalmente duran- 
te o jejum materno; quando os NEFA seriam preferencialmente con» 
sumidos pela mae. Segundo Randle, o ciclo glicose-ácidos graxos; 
esta lipolise constitui fato diabetogënico Como; porem; este fa- 
tor lipolitico e extraidoda mesma fragao onde existe o hormonio 
somatotrofico, trata-se possivelmente-do Hormonio lactogenico p 
placentario. i

'

ll



o . 
5 - Outros fatores responsabili- 

zados pelo aumento das necessidades de insulina durante a gesta- 
ção sao: menor atividade fisica(principalmente ultimo trimestre) 

fu 1 
e a presença de maior concentraçao pl smatica de sinelbumina, 
sendo que esta atravessa a placenta, podendo deste modo, explicar 
a hiperplasia das ilhotas de langerhans do feto de maes pre dia- 
beticas..Commobora ainda, o fato de Eonnon ter encontradoteor 
plasma ico de sioelbumina em nivel diabetico em 30% de 50 mulhe- 

,› . 

res que tieram morte-intra-uterina inexplicavel em algumas gra- 
videz, ocorrendo em apenas 4% do grupo-cutrole. 

W 

A gravidez agrava o diabetes aumentandoas necessidades 
de insüina. Segundo White houve aumento de 66 % sobre a dose 
pre-gravidica do hormonio. Quandamenores forem as necessidades . 

. . , habituais de insulina, tantomaiorsera o aumento no curso da es-9 

tação. Miller e Black encontraram que em l/3 dos casos as neces- 
sidades de insulina não se alteraram ou mesmo diminuíram no cur- 
so da gestaçao} i

A 

Devido ao parasitismo do concepto que consome 6 mg de 

glicose/Kg/minL Segundo Page, E.W. quando ainda não ha prodqao 
importante de somatotrofina pelaplacenta(l9 trimestre da gestaçäm 
ocorre geralmente aumento da sensibilidade a.insulina, possibili- 
tando desse modo hipoglicemiss grquentes. Devño a isto, quando 
ingestão de carboidratos É reduzida, ocorre cetose com facilida- 

- N N 
de. Ocorre ainda, diminuiçao dolimiar de excreçao renal de gli- 
cose,‹dificultandoainda mais o controle da doença. Segundo Welsh 
e aims, a queda do limiar se deve ao aumento do ritmo de fil - 
tração glomerular(EFR) mais a redução da reabsorção tubular ma- 

N N 
×ima(TmG) da glicose, que resulta numaelevaçao da relaçao GFR/

N 
TmG durante a gestação. No final da gestaçao pode surgir lacto- 
suria, dificultandoainda mais o controle do diabetes. A gestan- 
te diabética tem também maior suscetibilidade a cetoacidose de- 
vido ao efeito lipolitico Ó hormonio lectogenio placentario. 

8- Lgfluencia_dg diabetes sobre _a_g5§t§5šo 
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O diabete tem influencias negatüas sobre a graidez, a 
_ 

- z ~ 
placenta e o feto. belton em 1958, assinalou, em diabeticas nao 
cutroladas, a incidencia de duas a tres vezes maior de aborto

w Q 2% espontâneo, 13 % de hidramnios, de mortes fetais, 5G % de 
fetos macrossomicos e 6 a 7 $ de mal formaçoes congenitas feta- 
LS. _ .. - 

B,1_Efeitasss3bre a mas - A distinção entre diabetes gravidíco- 
surgidodurante a gravidez- e o diabete cmplicando a gravidez, 
~ . . . . .~ . 8 ~ nao se justifica na opiniao de alguns autores . Tratase apenas 

de gredaçao da disendocrinia. M 

B.l.l- mortalidade materna - Embora esteja atalmentebastan- 
te reduzida, as cifras ateis de UQS a ü,T % ainda sao mais altas 
que gestantes nao diabéticos. , 

8.1.2- esterilidade - U diabete e apontado como causa de es- 
terilidade feminina, mas.seu controle terapeutio torna o fato 
insignificante segundo Kyle. Mac Londo, Hottomy Gellis e Hsia a 

assinalaram incidencia de gravidez em dabeticas, rel tivamente 
ao total de gestante, semelhante a ind.dencia verificada em não 
úisbéfizas. m. 

' " 
_

` 

8.1.3- Abortos expontanéos - A incidencia de aborto (ate a ZE 
semana de gestação). segundorevisao de Kyle, varia de 2 a lá % 
(media de lu %) na mulher diabética, semelhantes as nao diabeti- 
cas. Entretanto quando Ha complicagoes vasculares (classifica- 
ção de white grupos D,E e F), a incdencia parece mais firequente. 
Botella-Llusia, em 30 paciente com abortohabitual de causa des- 
conhecida, obteve 46 % de exito com o uso de insulina durante a 

gravidez. . 

'

H 

8.1.4- Hidramnio - Não ha duvidas que a ocorrencia do polii- 
dramnio na gestante diabética excede de muito a incidencia de 
D,5 a l % calculada para as gestações não dàbeticas. Miller e 

olack dao uma incidencia de 20,4 % em cmparagao Ã cifra de 0,3 % 
observada nas gestantes não diabetcas. Na revisao de Kyle a in- 
cidencia oscilou de 3 a 3l % com media de l9 %. oegundorwhite ; 
a quantidade de liquido amniotico pode atbgir lu vezes o volume 
normal de Yõu ml, sendo mais acentuado no diabetes de curta du- 
raçao. cste aumento de volume e responsavel pela rotura prema- 
tura das membranas, que induz o parto prematuramenteQ antes da

13



I viabilidade. Murray, em l2B.u4l gestantes, assinala a fH×a de 

ü,72 % de cases de bidramnio, sendoque, em ¿l,6 % destas havia 
diabete, enquanto naqueles sem hidramnio, a incideneia de dia- 

bate foi de apenas l %. Publicações mais recentes registram o 

hidramnio em 25 a 3o % de gestações em däbeticas. É duvidosa 
relaçao entre a idade do diabete, toxemia gravidica e macrosso 
mia fetal e aparentemente nao existe relaçao com malformaçoes 
fetais, abortos e mortes fetais in utero. 

Feel e oakley e outros autores, afrmam que, em tda ge 

tanta dabetica, na algum grau de hidramnio, que segododles dimi- 
nui com o melhor controle da diabetes; Ao cotrario, Harley e 

Montgomery encontrara» incidence crescemede excesso de liquido 
amniotico mesmo em pacientes de diabete bem controlado. 
5_1_5 ..To×emia gravidica - No trabalho de norger III e cols. 

foi a mais frequente complicaçao. uiagnosticaram pre-eclampsia 
em 31,4 % de sua serie de gestantes debeticas com 18,6 % de mo

O

a

F 

5-

7 

1;- 

tes fetais in utero. Segundo o material coigñopor Kyle a inci- 
Í\) U7 EQ 0 dencia da pre-eclampsia na diabetica e de Segundo Mille 

e olack, a incioencia(2u %) da toxemia na gestante.diabetica e 

5 vezes maior que na nao diabetra Q 4;4 %). Segundo Uakley, 19 % 
de gestantes diabeticas tem toxemia, e em ll % delas ha, pelo 
menos, índicbs de diabete. Dotella--Llusia estima ser 28 vezes 
maior a incidencia de toxemiaem diabeticas, afirmando ser este 

" z 1.. o maior risco do diabete para a gravidez e o feto. ëE indiscut 
vel que as diabeticas com doença de longa duração e acompanha- 
das de lesoes renais e vasculares sao as mais propensas a toxe 
mia. A incidencia varia de 13 %(Peel¡ a 47 % (Parkin). White re- 

51
d 

feriu uma incidencia ll vezes maior em diabeticas. Jones, em 2 

gestações, registrou perda fetal em 3lQ6 % de pre-eclampticas 
pra-eclampsia e 8,7 % sem estacomplicaçao. ,

A 

8.1.6- Mortalidade fetal Perinatal - Segundo revisao de Kyle 
a mortalidade fetal nas gesüates diabeticas caiu de 40 % entre 
1930-40, para 15 % na decada 1950-68. Segundo a analise de 705 
gestações feitas por Miller e Black, houve 129 mortes fetais 
(l8,3 %). No trabalho de Hubbell e Drorbough a mortalidade neo 
natal doi de 9 % , a natimortalidade foi 6 % e o total(morta- 
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lidade perinatal), foi de l5 % que foi lü vezes maior que o indi- 

ce na mesma epoca e hospital das gestantes nao diabeticas(l5%)§ 
Horky em 2u0 casos assinala 13,9 %. Vedra rlata 40 mortes em 248 

partos. Ja em uma estatistica emais recente do Johns Hopkins Hos- 

W. w 
mfi 

aí pital a mortalidade perinatal foi de 2 . Ressalta-se entretan- 
to, que 78“% destas pacientes pertenciam classe A da classifi- 
caçao de White. 

w K 

Lerca de metade da mortalidade fetal na gestação diabe- 
tica ocorre in utero e metade na vida extra uterina. Miller e 

Black estudando 129 casos de morte fetal nas gestações diabeti- 
cas encontraram como causa- 
35.% - obstetrica(to×emia, condiçoes da placenta, traumatismo 

de parto e amniotite). V 

34 % - pediátrica ( sindrome respiratória e defeitos congenitoá 
17 % - medica Q cetoacidose e doença vascular hipertensiva). 
24 % - causa inparente (natimortos). 
8.1.7- A cetoacidosefle a causa mais frequente de mortalidade 

fetal, em relaçao as causas medicas. A diabética gravida e_par- 
ticularmente susceptível a cetoacidose. Somente 3 pacientes(2,2%) 
sofreram cetoacidose, segundo o trabalho de Horger III7, indican- 
do que foram feitos bosn pre-metais. 
8.1.8- Infecção do trato urinaro - pielonefrite ocorrem em 7,3% 

segundo Horger III, sendo que em IU mulheres oom 4 feto morreram 
in utero e 2 no periodo neonatal. Outros autores tambem encontra- 
ram alta mortalidade fetal, quando ha infecção urinária. 

9_ Influencia do diabetes šgbre Q goncggto 

A perda fetal embora ainda alta, diminuiu bastante prin- 
cipalmente devido ao pato prematuro provocados o cuidado ao recem 
nato. Í 

` U que mais importa na perda fetal e a presença de alte- 
, ._ .. 

raçoes vasculares, to×emia§ cetoacidose e pielonefrite. 
D percentual de mortalidade perúatal varia com os auto- 

res. Llaytu em 1956 acusou 28 % ; White, em 1949, lU % ; Feel 
rëlatou decrescimo de 32,6 % antes de 1941, para l3,4 % entre 1
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1958 9 1961. A causa (ou causas) destas altas cifras não e bem 
conhecida. A redução da fluxo sanguíneo miometrial e a hipdxia

N 
fetal so ocorrem quando ha hipertensao. O fluxo sanguíneo inter- 
viloso parece ser normal- § .H 

_ 
Harley e Montgomery (1965) relataram um percentual de 

, . 

7,6 % de mortalidade perinatal em diabeticas bem cntroladas do 

ponto de vista da glicemia e 37,5 % nas malcontroladas. r 

9,1- _HêÇroesomiã fetal ~ Incide em 30 % nas gestações 
diabéticos. Entretanto quando o diabetes e antigo e ha complica- 
M ^-' 

goes vasculares os fetos sao menores. ' 

i A macrossomia não acontece em todos os tecidos. U desen-
~ volvimento dos nucleos osseos sao normais e o cerebro costumaser 

menor. V 

Segundo White; o crescimento fetal e inversamente pro-
N porcional a duraçao do debates. Isto quer dizer que as gestan- 

tes pre diabeticas ou com diabetes quimico produzem fetos maio- 
res, e as gestantes com diabetes de longa duração e que tem le- 
soes vasculares e alteraçães placentarias produzem fetos meno- - 

res. U0 tamanho das crianças faz dificil o diagnostico de pre- 
maturidade. s 

W W Í Causas da embriomegalia: V 

- Macrossomaia(e×cesso de comprimento), e visceromegalia(princi- 
palmente o coraçao, suprarenais e menos frequente o fígado, baço 
e rins). . Â 

` 

. . 

- Obesidade, que apresenta distribuiçao.cushingoideípescoço, ca» 
bege e dorso). Tem aspecto pretorico e rubicundo e tem pelos fa- 
ciaisk bipercorticismo fisiolpgico?) 

O peso excessivo do feto de mas diabetica pode ser devi- 
do em parte pela retenção hidrica pois a perda de peso nos priwei- 
ros dias de vida e maior que o observado no feto de mae não dia- 
betica. No entanto o trabalho de usler, confirmdopor Fee e weilQ 
concluiu que nos fetos de mas diabeticas ha diminuição da agua 
total. A diurese e a perda de peso mais acentuadas nos primeiros 
dias de vida devem see atribuídas a um aumento da deposição de 
glicogênio que, ao ser consumido, libera Égua reüida nas celulas; 

D gigantismo e o excesso de peso fetal deve-se, segun- 
do Usler a obesidade e ao excesso de deposição de glicogenio{ 

FENAME - Fundação Nacional do Material Escolar



provocados pelo hiper-insulinismo fetal em resposta a hiperglice- 
mia. U trabalho de Vedra também corrobora a interpretação. A hi- 
pertrofia e hiperplasia das ilhotas de Langerhaos desses fetos É

N expressao do hiperinsulinismo{ tendo sido observada correlaçao 
entre o grau de hipertrofia e o tamanho fetalíflriscoll, 5.6. e 

cola. e Lardell;B.5;Y. ; 

9_2_ Anomalias congênitas 
Us defeito congenitos mais comuns são os do coraçao 

(principalmente septais), do esqueleto do aparelho urinário e do 
sistema vervoso. Muitas anomalias sao incompatíveis com a vidaó 
As anomalias sao mais comuns em filhos de diabéticas, assim co- 
mo as sindromes de mabrana hialinae atelectasia pulmonar, cau- 
sas de morte neonatal." 

. Hedersem e cole. encontraram clinicamente 6,4 % e a ne- 
cropsia l9,9 % de malformaçoes em filhos de diabéticos, enquan- 
to nos de mulheres normais as cifras foram 2,1 e 6,6 % respecti- 
vamente. Uakabon estimou íncidëncà de 8 vezes maior de malforma- 
çoes em filhos de diabéticos. 

Histologia - hipertrofia e hiperplasia das ilhotas de 
Langerhans do pâncreas, indicios de persistëncà de hematopoese 
extra medular, principalmente baço e figado, infiltração glicogë- 
nice dos tubos renais, foliculos cística nos ovaros, hiperplasia 
das celulas intersticiais dos testiculos etc. 

lg- Êlacenta diabéttë 

Indicbs bioquimicos de envelhecimento prematuro: maior 
conteddo de glicogênio, maior atividade de fosfatase alcalina , 

excesso de gonadrotrofina corionicano soro e urina, redução do 
estriol urinário; elevaçoes urinárias de androterona e etioco- 
lanolona; lu . 

Lesoes histopatoldgicas - endarteriolares; tromboses,; 
enfartes, depositos fibrinoide, calcificaçoes da placa corioni- 
ca. ' W 

ll- TRATAMENTO
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Sao cod¢Ões`indispensaveis para o bom sucesso da gesta- 
ção, a avaliação clinicaprecoe, revisao clinica Frequente , com- 

zv trõle do peso e flicemia, avaliacao frequente , xeafixe das com- 
,_ plicaçoes vasculares e urharias. _ 

Classificação da gravidade do diabetes: White classifi- 
cou as gestantes diabeticas em 7 categorias segundo o prggnosti- 
co f Classe A ¬ Pacientes com debates apenas quimico; 

,› 
0 Classe B - Pacientes cujo diabetes se iniciou apos os 20 

anos de idade e cuja dueaçao e de ate 10 anos, sem indícios de 
z- alteraçoes vasculares; . . __

- 

Classe E - Paceientes com diabetes de lã a 20 anos de du~
N raçao ou cujo inicio se deu entre lu e 19 anosde idade sem le- 

zw soes vasculares. W _. H 

Classe U - Pacientes cujo diabetes tem mais de ZU anos de 
idadexsemxkesãesxxaseukaras.duração, ou que se iniciou antes 
dos lu anos de idade, ou que tenham lesoes vasculares, tais co- 
mo rethopatia discreta e calcificaçao nas arteras das pernas; 

_ N r 
_ 

Classe t - Pacientes com calcificaçao nas iliacas e nos 
vasos uterinos; _ ~ _

` 

Classe F - Pacientes com nefropatia diabética;
1 

Classe H - Pacientes com rethopatia proliferante. 
B 

I _. __ -› _ 

DI t-4 F1 -4 > ll.l- --No 19 trimestre não ha necessidade de alterar 
a dieta, porem a quota de carboidrato não deve ser inferior a 
lãug paraprevenir cetose de jejum. Usazse mais L5 a 2 g/Kg de p 
peso de proteinas e o restante de gordura; de preferencia não 
saturadask 100 a 200 cal. diarias). 0 peso não deve ultrapassar 
10 Kg ao fim da 379 - 389 semana. ' 

Se houver náuseas e vomite tenta-se alimentação liqui- 
do-pastosa e, se necessário, alimentação parenteral com SG 5 ou 
10 %. ; .t ; . 

Ueve-se reduzir a ingestão de sal devidoa maiorinci- 
dência de toxemia. Se houver edema e/ou poliidramnios a dieta 

. , ' 

sera de l a 2 g de NaCl ao dia. V 

ll.2- 1NSULIfiA_- 0 aumemo das necessidades de insulina au-

18



'-"1 

mentem a partir do segunda trmestre, e e progressivo. Pode ser 
necessario o triplo da dose pre gravidica como pode nao haver

~ alteraçao. A diminuição sdbita das necessidades de insulina no 
dltimo trmestre segundo white É sinal de mau prognostio, geral- 
mente indicando morte fetà. A inailina so deve ser usada segund 
do francisco Ardúno, se a déta apenas não coseguir evitar nigu- 
glicemia pos prandial anomal. 

As insulinas de escolha são as de ação intermediarà, 
NPH ou lenta. Se houver glicosurà intensa durante a noite, po- 
dera se fazer uma segunda picada de pequena dose de insulina 
NPH antes do jantar. As vezes ha necessidade de usar a insuli- 
na regwlar ou uma mistura da regular com NPH adicional antes do 
almoço e/ou do jantar. Uesquema de insnlinizaçao fica na depend 

. »› .›' dencia do padrao de glicosuria. Ç 

Deve-se interromper o uso da insulina ou pelo menos 
reduzila acentuadamente, logo apos o pad, quando as necessida- 
des baixam bruscamente. 

ll_3_ H1Pom,1c:gy;AN1Es p_sRAg1§ _ as Sulfzniiuréizs não tem mos- 
trado efeito teratogenico, mas e prudente aguardar experiencia 
mais ampla para generalizar seu uso. Alem disso as sulfonilfirei- 
as tem inconvenentes: 1- Possibilidade de hipoglicemia do RN. 

2- As sulfonilureias são eliminadas pelo 
leite como Moiel e Ryan mostraram com a Tolbutamida. i. 

Para evitar estas inconvenientes aconselha-se nas paci- 
entes em uso de sulfonilureias, substitui-la pela insulina 15 
dias antes do parto. 

11,4- DIURÊTICU5 - Quando.houver edema e/ou poliidramnios u- 
sa-se diureticos.(derivados tiazidros cm KCl). No ultimo trime5_ 
tre podemossuplementar com mercuriais uma ou duas vezes por se- 
mana, a não ser que haja retenção azotada ou albuminuria impor- 
tante. Se›o poliidramnio se mantiver acentudo indica-se emnio- 
centese transabdomínal(pode se repetida). ~

.
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ll 5_ UURMQNLUS 5£xuA1s 

D uso de estrogenios mais progestogenios (Smith e Smith 
e White e cole.) não tem muitosadeptos atualmente. Parece ser res- 
ponsavel por morte fetal, macrossomia , hidramnio, toxemia etc. 

l2_ ;QNogTA UBSTÊIRICA

N 
A maioria dos autores recomenda a interrupçao da gravi- 

dez algumas semanas antes do termo devido ao risco fetal aumentar 
apos a 309 semana, especialmentenas ultmas quatro semanas. W 

Segundo Kyle a maioria de autores opinava entre a 36 a 

379 semana quando os riscos referentes a imaturidade seria menor 
quei os riscos intra-utero. _ 

Atualmente a amniocentese tem possibilitado a determina- 
ção da idade gestacional atraves da: 
- Pesquisa da porcentagem de celulas procedentes da descamagao 
das glandulas sebaceas fetais, coradas em larafia pelo azul do Nilo 
- Verificaçao da maturidade hepatica pela dosagem de glicee, matu- 
ridade renal pela dosagem de cratinina. 

~N N - Verificaçao da relaçao lecitina/esfingomielina para determinaçao 
da maturidade pulmonar. m . 

A dosagem de estriol, quando seriada e executada com boa 
tecnica revela as condiçoes da unidade feto placentária. 

Na toxemia grave, diabeteincontrolavel, retinopatia pro- 
gressiva, insuficiencia cmonaràna gree tornam imperioso a interru- 
pção da gravidez para manter a vida da mae. 

Quanto ao metodo de interrupção da gravidez prefere-se a 
N - 

indugao do parto , quando hpa boa proporção feto pélvica, colo 
maduro,ine×istencia de morte fetal anterior ou tmootraumatismo,bem 
como resposta favorável a prova de ocitocina. Quando as condiçoes 

l. , 
. 8 citadas não existem esta indicada a interrupção atraves cesariana.
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¶HÍTE IMGDIFILADAI. 

ty: 

EVULUCÂU DA GESTAÇAD SEGUNUDA POSIÇÃO DA PACIEWE NA CLASSIFICACAO DE PRISCILA 

-I--v-I 
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