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RESUMO

Objetivo: O objetivo central deste estudo € revisar a literatura cientifica sobre a fisiopatologia do
Diabetes Mellitus (DM) e os mecanismos subjacentes as complicagdes maternas associadas.
Metodologia: Esta pesquisa ¢ uma revisao sistematica voltada para a compreensdao dos aspectos
essenciais do Diabetes Mellitus e suas complicagdes maternas. A investigagdo foi guiada pela pergunta:
"Quais sdo os principais mecanismos que levam as complicagdes maternas no Diabetes Mellitus, e
quais as evidéncias cientificas que suportam estas descobertas?" Para responder a esta questdo,
realizamos buscas na base de dados PubMed Central (PMC) utilizando quatro descritores combinados
com o operador booleano "AND". Isso resultou em 408 artigos. Ap6s aplicar os critérios de inclusdo e
exclusao, 28 artigos foram selecionados para analise, dos quais 8 foram utilizados para compor esta
revisdo. Resultados: O Diabetes Mellitus aumenta significativamente o risco de complicacdes
maternas, como pré-eclampsia, parto prematuro e macrossomia fetal. Sem intervengdes adequadas,
muitas mulheres com DM podem desenvolver complicagdes graves durante a gestagdo. A resisténcia
ainsulina e o aumento da inflamagao observados no DM sao fatores cruciais que contribuem para essas
complicacdes. Além disso, o DM estd associado a complicacdes neonatais, como hipoglicemia
neonatal e sindrome do desconforto respiratdrio. Conclusdo: O Diabetes Mellitus ¢ uma condigao
caracterizada pela hiperglicemia cronica que pode levar a diversas complicagdes maternas e neonatais.
A compreensdo dos mecanismos fisiopatologicos, como a resisténcia a insulina e a inflamacgao, ¢
essencial para o manejo eficaz da doenga e para a prote¢do da satide materna e fetal.

Palavras-chave: Diabetes Mellitus. Complicagdes Maternas. Fisiopatologia. Manejo Clinico.
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1 INTRODUCAO

Durante a gravidez, ocorrem mudangas significativas no metabolismo da mae para garantir um
fornecimento adequado de nutrientes ao feto. No inicio da gravidez, hd um aumento na sensibilidade
a insulina para promover o armazenamento de energia em forma de gordura e glicogénio. No entanto,
conforme a gravidez avanca, especialmente no segundo e terceiro trimestres, ocorre uma resisténcia
progressiva a insulina (Calvo et al., 2024).

Essa resisténcia a insulina ¢ um mecanismo fisiolégico normal e necessario. Ela permite que
mais glicose permanega disponivel na corrente sanguinea materna para ser transferida ao feto. Varios
hormonios placentarios, como o lactogénio placentario humano (hPL), horménio do crescimento
placentario (PGH), progesterona, cortisol e prolactina, desempenham um papel critico na promog¢ao
dessa resisténcia a insulina. Estes hormonios sdo produzidos pela placenta e tém efeitos
contrainsulinicos, aumentando a gliconeogénese hepatica e a lipolise, além de diminuir a sensibilidade
a insulina em tecidos periféricos (Calvo et al., 2024).

Estudos mostram que as células beta pancreaticas maternas sofrem adaptagdes compensatorias
para manter a homeostase glicémica durante a gravidez, incluindo aumento na massa das células beta
devido a hiperplasia (aumento no nimero de células) e hipertrofia (aumento no tamanho das células).
Esses processos sdo mediados por hormonios como estrogénio, progesterona, hPL, prolactina e
cortisol, que promovem a proliferagdo e hipertrofia das células beta para aumentar a secrecao de
insulina (Calvo et al., 2024).

A predisposicdo genética desempenha um papel significativo no desenvolvimento do DMG.
Diversos polimorfismos genéticos estdo associados a um risco aumentado de desenvolver a doenga,
especialmente aqueles relacionados a fun¢do das células beta pancreaticas e a resisténcia a insulina.
Além disso, a heranga familiar de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) ¢ um forte indicador de risco para o
desenvolvimento de DMG (Calvo et al., 2024). Além dos componentes genéticos, varios fatores
ambientais influenciam a etiologia do DMG. Entre eles, a obesidade materna ¢ um dos mais
importantes. O excesso de tecido adiposo leva a produgdo de citocinas pro-inflamatorias, como o fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a) e a interleucina-6 (IL-6), que podem interferir na sinalizagdo da
insulina e contribuir para a resisténcia a insulina (Calvo et al., 2024). A dieta rica em carboidratos e
gordura e a falta de atividade fisica também sdo fatores de risco bem documentados (Calvo et al.,
2024).

A triagem precoce da hiperglicemia durante a gravidez, medindo os niveis de HbAlc. A
hiperglicemia ¢ reconhecida como um fator de risco significativo para varias complicagdes obstétricas,
como macrossomia, grande para a idade gestacional (GIG), pré-eclampsia e parto prematuro. O estudo
indica que niveis elevados de HbAlc (> 39 mmol/mol), mesmo que abaixo do limiar de diagndstico

para diabetes, podem prever essas complicacdes (Mainé et al., 2024).
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A triagem precoce da hiperglicemia através da medicdo de HbAlc ¢ valorizada por sua
estabilidade pré-analitica e conveniéncia de ndo requerer jejum, tornando-a uma ferramenta pratica e
eficaz para identificar gestantes em risco (Mafi¢ et al., 2024). Intervengdes precoces baseadas nesses
resultados podem mitigar complicagdes obstétricas, promovendo melhores desfechos de saide materna
(Mafié et al., 2024).

Além de afetar o bebé, a hiperglicemia representa um risco significativo para a saide da mae.
Complicagdes como pré-eclampsia e parto prematuro sao condigdes sérias que podem comprometer a
saude materna. A pré-eclampsia, por exemplo, ¢ caracterizada por pressao arterial elevada e pode levar
a danos a oOrgdos vitais como o figado e os rins, bem como aumentar o risco de doengas
cardiovasculares a longo prazo (Maié et al., 2024). O parto prematuro, por sua vez, coloca a mae em
risco de complicagdes relacionadas ao trabalho de parto antecipado e recuperagdo pds-parto (Maiié et

al., 2024)

2 METODOLOGIA

Este estudo ¢ uma revisdo sistematica que visa entender os principais aspectos da fisiopatologia
do Diabetes Mellitus (DM) e os mecanismos das principais complicacdes maternas associadas. Para
desenvolver esta pesquisa, formulamos uma questdo orientadora utilizando a estratégia PVO
(populacgao, variavel e objetivo): "Quais s3o os mecanismos fisiopatologicos do Diabetes Mellitus e
suas principais complicagdes maternas conforme as evidéncias cientificas?"

As buscas foram realizadas na base de dados PubMed Central (PMC). Utilizamos quatro
descritores em combinacdo com o operador booleano "AND": Diabetes Mellitus, Maternal
Complications, Pathophysiology, Mechanisms. A estratégia de busca aplicada foi: Diabetes Mellitus
AND Maternal Complications, Diabetes AND Pathophysiology AND Mechanisms. Encontramos 408
artigos, que foram posteriormente submetidos aos critérios de selegdo. Os critérios de inclusao foram:
artigos em inglés, portugués e espanhol; publicados entre 2018 e 2024 e que abordassem as tematicas
propostas para esta pesquisa. Além disso, consideramos estudos de revisdo, observacionais e
experimentais, disponiveis na integra. Os critérios de exclusao foram: artigos duplicados, disponiveis
apenas como resumos, que ndo abordavam diretamente o tema estudado ou que ndo atendiam aos
critérios de inclusdo.

ApOs aplicar os descritores nas bases pesquisadas, encontramos um total de 408 artigos. Apds
a aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusao, selecionamos 31 artigos na base de dados PubMed,

dos quais 8 estudos foram utilizados para compor esta revisao sistematica.
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3 RESULTADOS

TABELA 1: PRINCIPAIS COMPLICACOES MATERNAS DESCRITAS POR CADA AUTOR SELECIONADO DA
REVISAO SISTEMATICA.

Autor(es
Foo et al.
(2024)

Complicacoes Principais
Resisténcia a insulina, Esteatose
hepatica, Esteato-hepatite ndo
alcoodlica (EHNA), Inflamagao
cronica, Estresse oxidativo,
Alteragdes nas adipocinas

Descricao Completa
Resisténcia a insulina: Persistente apos o parto, impedindo a
inibi¢ao da lipdlise e resultando em influxo de acidos graxos livres
no figado.<br>- Esteatose hepatica: Acumulo de triglicerideos no
figado, levando a gordura hepatica.<br>- EHNA: Inflamacao e
danos as células hepaticas.<br>- Inflamacéo cronica e estresse
oxidativo: Producdo de espécies reativas de oxigénio (ERO) e
elevagdo de citocinas pro-inflamatorias como 1L-6, IL-1, [L-18 e
TNF-0.<br>- Alteracées nas adipocinas: Niveis reduzidos de
adiponectina, uma adipocina que regula a glicose e a oxidacao de
acidos graxos.

(2024)

Calvo et al.

Predisposigdo genética,
Obesidade materna, Dieta rica
em carboidratos e gorduras
saturadas, Idade materna
avancgada, historicos familiares
de DM2

Predisposicido genética: Polimorfismos genéticos e heranga
familiar de diabetes tipo 2 como fortes indicadores de risco.<br>-
Obesidade materna: Producdo de citocinas pro-inflamatorias que

interferem na sinalizag@o da insulina.<br>- Dieta rica em
carboidratos e gorduras saturadas: Fatores de risco bem
documentados que contribuem para o desenvolvimento do
DMG.<br>- Idade materna avancada: Diminui¢do da fungio das
células beta pancreaticas e aumento da resisténcia a insulina.<br>-
Historicos familiares de DM2: Aumento da probabilidade de
desenvolver DMG em gestacdes subsequentes.

Xu et al.
(2018)

Duragao do sono inadequada,
Hipoxemia intermitente

Duracao do sono inadequada: Dormir menos de 7 horas ou mais
de 9 horas por noite, com curta duragdo do sono associada ao
aumento do estresse inflamatorio e disfun¢ao endotelial. O sono
excessivo pode resultar em desregulacdo hormonal, niveis
elevados de cortisol e impacto no ganho de peso. <br>-
Hipoxemia intermitente: Frequente em casos de apneia do sono,
exacerbando a resisténcia a insulina devido ao aumento da
inflamacdo e do estresse oxidativo.

Mercado-

(2024)

Evans et al.

Colonizagio retovaginal por
estreptococos do grupo B (GBS)

Colonizagao retovaginal por GBS: A hiperglicemia e a
desregulacdo imunoldgica associadas ao DMG aumentam a
susceptibilidade a colonizagdo por GBS, com risco 16% maior em
mulheres com DMG. A hiperglicemia afeta a fungdo das células
imunologicas, a microbiota vaginal e a integridade da barreira
mucosa vaginal, criando um ambiente propicio para a colonizag&o
e proliferacdo do GBS.

Jin et al.
(2024)

Depressao perinatal (pré-natal e
pos-parto)

Depressao perinatal: Mulheres com DMG tém quase o dobro de
chances de desenvolver sintomas depressivos perinatais.
Mecanismos potenciais incluem a desregulag@o do eixo HPA,
inflamag@o cronica, aumento de adipocinas e estresse significativo
associado ao diagnostico e manejo do DMG. A prevaléncia é
maior em paises de baixa e média renda, onde o acesso a cuidados
de satde de qualidade e apoio psicoldgico ¢ limitado.

(2024)

Bucci et al.

Complicagdes cardiovasculares

Complicacdes cardiovasculares: Mulheres com DMG
apresentam maior risco de insuficiéncia cardiaca, infarto do
miocardio e acidente vascular cerebral isquémico, devido a

resisténcia a insulina, disfun¢do endotelial e inflamacao cronica.
Esses fatores contribuem para o desenvolvimento de doengas
cardiovasculares a longo prazo.

FONTE: TABELA CRIADA PELO AUTOR

4 DISCUSSAO

A placenta ¢ um 6rgao essencial para o transporte de nutrientes entre mae e feto, assegurando

o crescimento adequado do bebé. No caso do DMG, o transporte de glicose ¢ particularmente afetado.
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A hiperglicemia materna resulta em um aumento na expressao de transportadores de glicose, como
GLUT-1, GLUT-4 e GLUT-9, na placenta. Isso leva a uma maior transferéncia de glicose para o feto,
resultando em macrossomia, uma condicao onde o bebé nasce com peso excessivo (Y] et al., 2024).
No entanto, anomalias no transporte podem também resultar em condigdes de hipoglicemia fetal se os
niveis de GLUTs forem insuficientes, o que impacta negativamente o crescimento fetal (YT et al.,
2024).

A placenta exerce uma fun¢ao endécrina fundamental durante a gravidez, regulando a producao
e a liberacdo de hormonios que sdo cruciais tanto para a mae quanto para o feto. As alteracdes na
funcdo hormonal da placenta devido ao diabetes mellitus gestacional (DMG) tém implicacdes
significativas para o desenvolvimento fetal e a saide metabolica da prole.

Os niveis de lactogénio placentario humano (HPL) e hormonio do crescimento (GH) aumentam
significativamente em gestagdes complicadas pelo DMG, especialmente no terceiro trimestre (Y1 et
al., 2024). O HPL, produzido pela placenta, tem papel importante na modulacdo do metabolismo
materno de glicose e lipidios, preparando a mae para as demandas energéticas da gestacdo. Em
mulheres com DMG, a produgao elevada de HPL esta associada ao aumento da resisténcia a insulina,
o que pode resultar em hiperinsulinemia materna (Y1 et al., 2024).

Este aumento na resisténcia a insulina materna favorece a passagem de mais nutrientes, como
glicose e aminoacidos, para o feto, resultando em crescimento fetal excessivo (macrossomia). Além
disso, o HPL pode influenciar diretamente a produc¢ao de IGF-1 no feto, hormoénio que estimula o
crescimento e a deposi¢do de gordura (YT et al., 2024). Em modelos animais, a reduc¢do direcionada
do HPL foi associada a restricao do crescimento intrauterino, ressaltando a importancia deste hormonio
para o desenvolvimento fetal (Y1 et al., 2024).

O eixo IGF-1/IGF-2 também ¢ fundamental na regulagcdo do crescimento fetal. Os niveis de
IGF-1 livre sdo elevados na placenta de mulheres com DMG, devido a menor capacidade de ligacdo
das proteinas IGFBP, que normalmente se ligam ao IGF-1, reduzindo sua biodisponibilidade (Y1 et al.,
2024). Este aumento na biodisponibilidade de IGF-1 est4 correlacionado com o crescimento fetal
exagerado e macrossomia (YT et al., 2024).

Além disso, a expressdo aumentada de IGF-2 na placenta estd diretamente associada ao
desenvolvimento de macrossomia, pois IGF-2 ¢ um potente fator de crescimento fetal (Y1 et al., 2024).
As alteragdes na metilagdo do DNA que afetam a expressdao de IGF-1 e IGF-2 contribuem para essas
mudangas no crescimento fetal e nas taxas de obesidade em descendentes de maes com DMG (Y1 et
al., 2024).

As adipocinas, como a leptina, a resistina e a adiponectina, também sao secretadas pela placenta
e desempenham papéis importantes na modulagao do metabolismo materno e fetal (YI et al., 2024). A

leptina e a resistina t€ém niveis elevados no sangue do cordao umbilical de fetos de maes com DMG, e
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esses niveis estdo positivamente correlacionados com o peso ao nascer (YI et al., 2024). Estes
hormonios estdo associados a um risco aumentado de obesidade e resisténcia a insulina na prole (Y1
et al., 2024).

Em contraste, os niveis de adiponectina materna sao geralmente reduzidos em gestacdes com
DMG, o que estd associado a uma maior resisténcia a insulina e obesidade na prole (YT et al., 2024).
A adiponectina ¢ conhecida por suas propriedades anti-inflamatérias e sensibilizadoras da insulina, e
a sua reducao contribui para o desenvolvimento de distirbios metabodlicos (Y1 et al., 2024).

A metilagdo do DNA ¢ um processo epigenético crucial que envolve a adicdo de grupos metil
a molécula de DNA, geralmente na posicdo 5 do anel da citosina, formando 5-metilcitosina. Este
processo pode modificar a atividade de um segmento de DNA sem alterar a sequéncia. No contexto da
placenta em mulheres com diabetes mellitus gestacional (DMGQG), a metilagdo do DNA desempenha um
papel fundamental na regulag¢do da expressao génica e no desenvolvimento fetal.

Estudos tém demonstrado que o DMG pode alterar a metilagdo global do DNA na placenta,
resultando em mudangas no desenvolvimento fetal e na satde a longo prazo da prole. Por exemplo, a
hipermetilacao global na placenta de pacientes com DMG esté associada a resisténcia a insulina e ao
aumento do peso ao nascer, indicando uma reprogramacao fetal que pode predispor a prole a obesidade
e a distarbios metabolicos (YT et al., 2024).

Genes impressos sdo genes que sdo expressos de maneira dependente do parent-of-origin, ou
seja, sua expressao ¢ determinada pelo genoma de um dos pais. No contexto do DMG, a metilagao de
genes impressos na placenta ¢ de particular interesse devido ao seu impacto no crescimento e
desenvolvimento fetal.

e MEG3 (Gene 3 Expresso Maternamente): A metilagdo do MEG3 na placenta de
mulheres com DMG esta significativamente aumentada no lado materno da placenta e esta
correlacionada positivamente com os niveis de glicemia materna e o peso fetal ao nascer.
Essa hipermetilagdo pode levar a uma menor expressio de MEG3, influenciando
negativamente a programacao fetal e aumentando a susceptibilidade a doencas metabolicas
(YTetal., 2024).

e MEST (Transcrito Especifico do Mesoderma): A metilacio do MEST ¢ reduzida em
mulheres com DMG, o que estd associado ao desenvolvimento de macrossomia. Essa
hipometilacdo pode ser transmitida a prole, aumentando o risco de obesidade na idade
adulta (Y1 et al., 2024).

e DLKI1 (Delta-Like 1): A hipermetilacdo do gene DLK1 na placenta de pacientes com
DMG resulta em uma diminuigdo significativa de sua expressdo génica. A metilacdo de

DLK1 esta positivamente correlacionada com o peso fetal e a glicemia materna, indicando
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que a hipermetilagdo deste gene pode ser um mecanismo para obesidade e disturbios
metabolicos (Y1 et al., 2024).

Além dos genes impressos, a metilacdo de genes metabolicos na placenta pode afetar
significativamente a regulagao do metabolismo fetal:

e LEP (Leptina): A leptina ¢ uma adipocina importante para a regulacdo da homeostase

energética e crescimento fetal. No DMG, o nivel médio de metilagdo da LEP em 23 locais
CpG estd aumentado na placenta de mulheres com DMG, o que esta associado a resisténcia
a insulina e a niveis aumentados de leptina no sangue do cordao umbilical, contribuindo
para o aumento do peso ao nascer (Y1 et al., 2024).

e ADIPOQ (Adiponectina): A adiponectina ¢ conhecida por suas propriedades anti-
inflamatérias e sensibilizadoras da insulina. No DMG, a metilacio de ADIPOQ esta
aumentada na placenta, o que estd associado a redugdo dos niveis de adiponectina no
sangue do corddo umbilical e a0 aumento da resisténcia a insulina na prole (Y1 et al., 2024).

e LPL (Lipoproteina Lipase): A metilagdo do promotor da LPL na placenta esta reduzida
em mulheres com DMG, o que estd correlacionado com niveis aumentados de
triglicerideos e lipoproteina de baixa densidade (LDL) no sangue materno e do corddo
umbilical, contribuindo para a deposi¢do de gordura e aumento do peso ao nascer (YI et
al., 2024).

A metilagdo do DNA na placenta em mulheres com DMG desempenha um papel crucial na
programacao fetal e no desenvolvimento de doengas metabolicas na prole. Entender essas alteragdes
epigenéticas € essencial para desenvolver intervengdes que possam mitigar os riscos de obesidade,
diabetes e outras doengas metabdlicas nos descendentes. A pesquisa continua sobre os impactos da
metilacdo do DNA oferece promessas para estratégias futuras de prevengao e tratamento (Y1 et al.,
2024).

Os microRNAs (miRNAs) sdo pequenas moléculas de RNA nao codificante que desempenham
um papel crucial na regulagdo pos-transcricional da expressao génica. Eles atuam ligando-se a RNAs
mensageiros (mRNAs) especificos, levando a degradagdo do mRNA ou inibindo sua tradugdo. Na
placenta, os miRNAs regulam uma série de processos bioldgicos vitais, incluindo a proliferacao
celular, a invasao trofoblastica e o0 metabolismo de nutrientes.

No contexto do diabetes mellitus gestacional (DMGQG), a expressdao de miRNAs na placenta pode
ser alterada, resultando em efeitos significativos no desenvolvimento fetal. Estudos demonstraram que
a hiperglicemia materna influencia a expressao de varios miRNAs na placenta, afetando a proliferagao,
infiltracdo de trofoblastos e o metabolismo de glicose e lipidios (YI et al., 2024).

Um exemplo notdvel € o miR-132. Altas concentragdes de glicose foram encontradas para inibir

a viabilidade celular e reduzir os niveis de expressao do miR-132 na placenta. A reducao do miR-132
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pode promover a proliferagdo das células trofoblasticas, que sdo responsaveis pela invasdo do
endométrio materno e pela formacdo do componente fetal da placenta. Isso pode contribuir para o
desenvolvimento de macrossomia, uma condi¢do onde o feto cresce excessivamente devido ao
aumento na transferéncia de nutrientes (Y1 et al., 2024).

Outro miRNA significativo ¢ o miR-21, que é regulado negativamente na placenta de pacientes
com DMG. O miR-21 est4 envolvido na homeostase lipidica e da glicose, e sua regulagdo negativa
pode levar a um aumento da expressao do PPARy, um receptor nuclear que regula o metabolismo dos
lipidios e da glicose. Esta alteragao pode contribuir para o acimulo de gordura e distirbios metabolicos
na prole (YI et al., 2024).

O miR-29b ¢ outro miRNA que apresenta regulacao negativa no DMG. Estudos mostraram que
a diminui¢do dos niveis de miR-29b na placenta promove a atividade trofoblastica e aumenta a
captagdo de glicose. A regulagdo negativa do miR-29b leva ao aumento da expressdo da subunidade
beta do fator 3 indutivel por hipéxia (HIF3A), que esta associado a adaptacdo a hiperglicemia
intrauterina (YT et al., 2024).

Os miR-98 e miR-199a sdo regulados positivamente nas placentas de pacientes com DMG.
Esses miRNAs regulam indiretamente a captacdo de glicose, visando a via Mecp2-Trpc3. A ativacao
dessa via pode aumentar a resisténcia a insulina e contribuir para disturbios do metabolismo da glicose
no feto (Y1 et al., 2024).

A regulagdo de miRNAs na placenta ¢ um mecanismo essencial que pode ser afetado pelo
DMG, influenciando diretamente o desenvolvimento fetal e o risco de doencas metabolicas na prole.
Compreender esses mecanismos ¢ vital para desenvolver estratégias de prevengdo e tratamento que
possam mitigar os efeitos adversos do DMG na saude a longo prazo da prole (Y1 et al., 2024).

Compreender as alteragdes epigenéticas e funcionais da placenta em mulheres com DMG ¢
essencial para identificar intervengdes que possam mitigar os riscos de doengas cronicas na prole. A
pesquisa destaca a importancia da epigenética na programacao fetal e fornece uma base para estratégias

futuras de prevencao e tratamento (YI et al., 2024).

TABELA 2: HORMONIOS E GENES ENVOLVIDOS NA FISIOPATOLOGIA DA DMG:

Hormonio/Gene Papel na fisiopatologia da DMG Referéncia
Lactogénio Produzido pelo sinciciotrofoblasto da placenta, tem efeitos diabetogénicos, Calvo et al.,
Placentario Humano aumentando a resisténcia a insulina em tecidos maternos. Promove a 2024
(hPL) proliferagao e hipertrofia das células beta pancreaticas, aumentando a
secrecdo de insulina para compensar a resisténcia a insulina.
Hormoénio do Substitui 0 hormdnio do crescimento hipofisario durante a gestagdo, regula Calvo et al.,
Crescimento o crescimento placentario e promove um estado de resisténcia a insulina 2024
Placentario (PGH) fisiologica. Influencia a sintese de adiponectina, um horménio anti-
inflamatorio e sensibilizador da insulina.
Leptina Produzida pelo tecido adiposo e sinciciotrofoblasto, tem niveis Calvo et al.,
significativamente elevados em gestantes com DMG. A hiperleptinemia 2024; YT et
esta associada a resisténcia a insulina e pode exacerbar o estado al., 2024
inflamatorio da placenta. No DMG, a metilagdo da LEP esta aumentada,
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associada a resisténcia a insulina e a niveis elevados de leptina no sangue
do cordao umbilical, contribuindo para o aumento do peso ao nascer.

Resistina Produzida pela placenta, associada a resisténcia a insulina. Em gestantes Calvo et al.,
com DMG, niveis elevados de resistina podem interferir na sinalizagdo da 2024
insulina e afetar negativamente o transporte de glicose e lipidios.
Adiponectina Conhecida por suas propriedades anti-inflamatorias e sensibilizadoras da | Yl et al., 2024

(ADIPOQ - Gene) insulina. No DMG, a metilagdo de ADIPOQ esta aumentada, associada a
reducdo dos niveis de adiponectina no sangue do corddo umbilical e ao
aumento da resisténcia a insulina na prole.

Lipoproteina Lipase A metilagdo do promotor da LPL esta reduzida em mulheres com DMG, Yletal., 2024

(LPL - Gene) correlacionada com niveis elevados de triglicerideos e LDL no sangue
materno e do corddo umbilical, contribuindo para a deposi¢ao de gordura e
aumento do peso ao nascer.

MEGS3 (Gene 3 A metilagdo do MEG3 esta significativamente aumentada no lado materno | YT et al., 2024
Expresso da placenta, correlacionada positivamente com os niveis de glicemia
Maternamente - materna e o peso fetal ao nascer. A hipermetilagao pode levar a uma menor
Gene) expressao de MEG3, influenciando negativamente a programacao fetal e

aumentando a susceptibilidade a doengas metabolicas.
MEST (Transcrito A metilagdo do MEST ¢ reduzida em mulheres com DMG, associada ao Yletal., 2024

Especifico do desenvolvimento de macrossomia. Essa hipometilagdo pode ser transmitida
Mesoderma - Gene) a prole, aumentando o risco de obesidade na idade adulta.
DLK1 (Delta-Like 1 - | A hipermetilagdo do gene DLK1 na placenta resulta em uma diminui¢éo Y1 et al., 2024
Gene) significativa de sua expressao génica. Correlacionada positivamente com o

peso fetal e a glicemia materna, a hipermetilacdo deste gene pode ser um
mecanismo para obesidade e distirbios metabolicos.
FONTE: CRIADO PELO AUTOR

5 COMPLICACOES MATERNAS

A resisténcia a insulina ¢ um dos principais fatores patogénicos na DHGNA, especialmente em
pacientes com historico de diabetes mellitus gestacional (DMG). Durante a gravidez, a placenta secreta
hormonios contrainsulinicos, como o lactogénio placentario humano, que aumenta a resisténcia a
insulina. Essa resisténcia ¢ uma resposta fisioldgica normal para assegurar o suprimento adequado de
glicose ao feto em desenvolvimento (FOO et al., 2024). No entanto, em algumas mulheres, essa
resisténcia a insulina excede o necessario, resultando em hiperglicemia e, eventualmente, no
desenvolvimento de DMG.

Apbs o parto, muitas mulheres continuam a apresentar resisténcia a insulina. Essa resisténcia
prolongada impede a inibi¢ao da lipolise, resultando em um influxo de acidos graxos livres no figado.
A insulina normalmente inibe a lip6lise no tecido adiposo, mas em estados de resisténcia a insulina,
essa inibi¢do € atenuada, levando a um aumento nos niveis de acidos graxos circulantes (FOO et al.,
2024).

O excesso de acidos graxos livres ¢ transportado para o figado, onde é convertido em
triglicerideos, levando ao acimulo de gordura hepatica (esteatose). O figado tenta compensar essa
sobrecarga aumentando a exportacdo de triglicerideos na forma de lipoproteinas de muito baixa
densidade (VLDL), mas a capacidade de exportacdo ¢ limitada. Além disso, a resisténcia a insulina
também promove a lipogénese de novo (a sintese de novos acidos graxos) no figado, exacerbando

ainda mais o acimulo de gordura (FOO et al., 2024).
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O acumulo continuo de gordura no figado leva a uma situacdo em que as células hepaticas
ficam repletas de triglicerideos. Essa esteatose hepatica ¢ um estagio inicial da DHGNA e pode
progredir para esteato-hepatite nao alcoolica (EHNA) se ndo for controlada. A EHNA ¢ caracterizada
por inflamacao e danos as células hepaticas, além do acimulo de gordura (FOO et al., 2024).

O actimulo de gordura no figado provoca inflamagao cronica e estresse oxidativo. As células
hepéticas sobrecarregadas de lipidios produzem espécies reativas de oxigénio (ERO), levando ao
estresse oxidativo. A inflamagdo ¢ mediada por citocinas pro-inflamatérias como IL-6, IL-1, IL-18 e
TNF-a, que sdo elevadas em pacientes com DHGNA. Esse ambiente inflamatério e oxidativo perpetua
o ciclo de danos hepaticos e inflamagao, resultando na progressao da doenca hepatica (FOO et al.,
2024).

A resisténcia a insulina também afeta a secre¢do e a acao de adipocinas, hormonios produzidos
pelo tecido adiposo. Por exemplo, mulheres com DMG apresentam niveis reduzidos de adiponectina,
uma adipocina que regula a glicose e a oxidagdo de acidos graxos. Niveis baixos de adiponectina estao
associados ao aumento da inflamacdo e a progressao da esteatose hepatica. A combinagdo de
resisténcia a insulina, acimulo de gordura no figado, inflamagao cronica e estresse oxidativo contribui
significativamente para o desenvolvimento e a progressdao da DHGNA (FOO et al., 2024).

Mulheres com DMG apresentam niveis reduzidos de adiponectina, um hormoénio que regula a
glicose e a oxidacdo de acidos graxos. Niveis baixos de adiponectina estdo associados ao aumento da
inflamacdo e a progressao da esteatose hepatica. Além disso, as alteragdes nos niveis de adipocinas,
como a elevagdo das citocinas pro-inflamatorias, exacerbam a inflamagao e o estresse oxidativo (FOO
et al., 2024).

As alteracdes hormonais desempenham um papel crucial na fisiopatologia da doenga hepatica
gordurosa ndo alcoodlica (DHGNA) em pacientes com diabetes mellitus gestacional (DMG). Durante
a gravidez, a placenta secreta varios hormonios contrainsulinicos, como o lactogénio placentério
humano (HPL), o cortisol e o estrogénio, que aumentam a resisténcia a insulina. Esse aumento na
resisténcia a insulina ¢ uma adaptacao fisiologica que visa assegurar a disponibilidade de glicose para
o feto em crescimento. No entanto, em algumas mulheres, essa resisténcia se torna excessiva, levando
a hiperglicemia e ao DMG (FOO et al., 2024).

Apds o parto, muitas mulheres continuam a apresentar resisténcia a insulina, o que tem
consequéncias importantes para o metabolismo lipidico e hepatico. A insulina normalmente inibe a
lipélise no tecido adiposo, mas a resisténcia a insulina impede essa inibi¢do, resultando em niveis
elevados de acidos graxos livres na circulacdo. Esses acidos graxos sdo transportados para o figado,
onde sdo convertidos em triglicerideos, levando ao acimulo de gordura hepatica (FOO et al., 2024).

Além disso, os niveis de adiponectina, um hormdénio produzido pelo tecido adiposo, sdo

reduzidos em mulheres com DMG. A adiponectina tem propriedades anti-inflamatorias € aumenta a
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sensibilidade a insulina. Niveis baixos de adiponectina estdo associados ao aumento da inflamacao e
ao agravamento da esteatose hepatica. A reducao da adiponectina também contribui para o aumento da
lipogénese hepatica, promovendo ainda mais o acimulo de gordura no figado (FOO et al., 2024).

Outro hormonio relevante ¢ a leptina, também produzida pelo tecido adiposo. Mulheres com
DMG frequentemente apresentam niveis elevados de leptina, o que esta associado a resisténcia a
insulina e a inflamagdo. A leptina pode promover a inflamacdo hepatica através da ativagdo de
macrofagos no figado, contribuindo para a progressao da esteatose para esteatohepatite nao alcodlica
(EHNA) (FOO et al., 2024).

Esses desequilibrios hormonais criam um ambiente metabolico propicio para o
desenvolvimento e progressdo da DHGNA. Portanto, o manejo adequado dos niveis hormonais e da
resisténcia a insulina ¢ crucial para prevenir complicagdes hepaticas em mulheres com historico de
DMG.

Para os fetos, os riscos também sdo significativos. A hiperglicemia materna durante a gravidez
pode resultar em niveis elevados de glicose no feto, levando a hiperinsulinemia fetal. Esta condigao
pode causar crescimento fetal acelerado e maior risco de obesidade no futuro. A exposicao intrauterina
a um ambiente metabolico alterado pode predispor os filhos a distirbios metabolicos, incluindo
resisténcia a insulina. Filhos de maes com DMG podem ter um desenvolvimento hepatico alterado,
com maior propensao ao acumulo de gordura no figado e inflamagao hepatica ao longo da vida. Além
disso, estudos indicam que filhos de maes com DMG tém um risco significativamente maior de
desenvolver diabetes tipo 2 e sindrome metabdlica, condigdes fortemente associadas a DHGNA (FOO
et al., 2024).

As evidéncias sugerem que o DMG tem um impacto duradouro na saide hepatica
intergeracional, refor¢cando a necessidade de monitoramento continuo e intervencdes precoces para
prevenir complicagdes associadas a DHGNA. Uma abordagem interdisciplinar, combinando cuidados
clinicos, mudangas no estilo de vida e pesquisas continuas, sera fundamental para enfrentar os desafios
colocados por essa condi¢cao metabolica (FOO et al., 2024).

A predisposicao genética ¢ um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento de DMG.
Diversos polimorfismos genéticos estdo associados a um risco aumentado de desenvolver a doenca.
Por exemplo, variantes nos genes relacionados a fun¢do das células beta pancreaticas, que sdo
responsaveis pela producao de insulina, podem afetar a capacidade do organismo de compensar a
resisténcia a insulina durante a gravidez (Calvo et al., 2024). Além disso, a heranga familiar de diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) ¢ um forte indicador de risco para o desenvolvimento de DMG, sugerindo que
o historico familiar desempenha um papel crucial (Calvo et al., 2024).

Além dos componentes genéticos, varios fatores ambientais e de estilo de vida influenciam

significativamente a etiologia do DMG. Entre esses fatores, a obesidade materna ¢ um dos mais
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importantes. O excesso de tecido adiposo leva a produgao de citocinas pro-inflamatérias, como o fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a) e a interleucina-6 (IL-6), que podem interferir na sinalizagdo da
insulina e contribuir para a resisténcia a insulina (Calvo et al., 2024). A dieta rica em carboidratos
refinados e gorduras saturadas, bem como a falta de atividade fisica, também sao fatores de risco bem
documentados (Calvo et al., 2024).

A idade materna avangada ¢ outro fator de risco significativo para o DMG. Mulheres que
engravidam apo6s os 35 anos tém uma maior probabilidade de desenvolver DMG em comparagdo com
mulheres mais jovens. Isso pode ser atribuido a varias mudancgas fisiologicas que ocorrem com o
envelhecimento, incluindo a diminuicdo da fun¢do das células beta pancredticas e o aumento da
resisténcia a insulina (Calvo et al., 2024).

Mulheres que tiveram DMG em gestagdes anteriores t€ém um risco significativamente maior de
desenvolver a condi¢gdo novamente em gestagdes subsequentes. Além disso, um historico familiar de
diabetes mellitus tipo 2 também aumenta a probabilidade de desenvolver DMG (Calvo et al., 2024).
Esses fatores de risco sdo particularmente importantes na triagem e no monitoramento de mulheres
durante a gravidez.

Durante a gravidez, a producdo de hormonios placentdrios, como o lactogénio placentério
humano (hPL) e o hormonio do crescimento placentario (PGH), aumenta significativamente. Esses
hormdnios tém efeitos diabetogénicos, aumentando a resisténcia a insulina nos tecidos maternos para
garantir um fornecimento adequado de glicose ao feto (Calvo et al., 2024). No entanto, essa resisténcia
pode ultrapassar a capacidade de compensacao do pancreas materno, levando ao desenvolvimento de
DMG. A inflamacdo cronica de baixo grau, frequentemente associada a obesidade, exacerba a
resisténcia a insulina. As citocinas inflamatoérias, como TNF-a e IL-6, produzem um ambiente pro-
inflamatério que afeta negativamente a fungdo das células beta pancredticas, reduzindo sua capacidade
de secrecdo de insulina em resposta a resisténcia aumentada (Calvo et al., 2024).

A resisténcia a insulina ¢ um mecanismo fisioldgico normal e necessario durante a gravidez,
permitindo que mais glicose permaneca disponivel na corrente sanguinea materna para ser transferida
ao feto. Varios hormoénios placentarios, como o lactogénio placentario humano (hPL), horménio do
crescimento placentario (PGH), progesterona, cortisol e prolactina, desempenham um papel critico na
promocdo dessa resisténcia a insulina (Calvo et al., 2024). No entanto, quando essa resisténcia
ultrapassa a capacidade de compensacao do pancreas materno, ocorre a hiperglicemia caracteristica do
DMG.

A duragdo do sono durante a gravidez ¢ um aspecto fundamental para a satide tanto da mae
quanto do feto, com estudos indicando que tanto a priva¢ao quanto o excesso de sono podem aumentar
o risco de diabetes mellitus gestacional (DMG). Mulheres gravidas que dormem menos de 7 horas por

noite tém um risco 1,50 vezes maior de desenvolver DMG, possivelmente devido ao aumento do
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estresse inflamatorio e a disfun¢do endotelial causada pela privagao de sono. A curta duragdo do sono
pode desencadear mecanismos fisiopatoldgicos complexos, incluindo desregulagdo hormonal e
resisténcia a insulina, fatores que contribuem significativamente para o desenvolvimento de DMG. Por
outro lado, dormir mais de 9 horas por noite também esta associado a um aumento do risco de DMG
em 1,28 vezes. A duracdo prolongada do sono pode levar a uma desregulagdo hormonal, afetando o
eixo hipotalamo-hipofise-adrenal e resultando em niveis elevados de cortisol, um horménio que eleva
os niveis de glicose no sangue e contribui para a resisténcia a insulina. Além disso, o sono excessivo
pode aumentar a resposta inflamatoria e alterar a secre¢ao de hormdnios que regulam o apetite, como
a leptina e a grelina, impactando o ganho de peso e, consequentemente, o risco de DMG.

A relacdo entre a duracdo do sono e o desenvolvimento de DMG envolve mecanismos
fisiopatologicos complexos e multifacetados. A duracdo prolongada do sono pode ser um indicador de
ma qualidade do sono, caracterizada por fragmentacao e episodios frequentes de microdespertares, que
afetam negativamente a fun¢do endotelial e aumentam o estresse oxidativo. A hipoxemia intermitente,
comum em casos de apneia do sono, também pode exacerbar a resisténcia a insulina devido ao aumento
da inflamacdo e do estresse oxidativo. Portanto, monitorar e ajustar a duracdo do sono durante a
gravidez, mantendo-a entre 7 ¢ 9 horas por noite, ¢ crucial. Estratégias de higiene do sono e
intervengdes comportamentais podem ajudar a promover padrdes de sono saudaveis, reduzindo o risco
de DMG e promovendo a saide materna e fetal. Esses achados ressaltam a importancia de uma
abordagem holistica e personalizada para a gestdo do sono em gestantes, considerando tanto a
quantidade quanto a qualidade do sono, com vistas a prevenir complicagdes como o DMG e a promover
o bem-estar geral durante a gravidez (Xu et al., 2018).

Outros fatores de risco incluem a etnia, com mulheres de certas etnias, como asiaticas, afro-
americanas, hispanicas e indigenas americanas, apresentando maior probabilidade de desenvolver
DMG. O ganho de peso excessivo durante a gravidez também ¢ um fator de risco significativo, assim
como a sindrome dos ovarios policisticos (SOP), que est4 associada a resisténcia a insulina (Calvo et
al., 2024).

O Diabetes Mellitus Gestacional ¢ uma condi¢ao multifacetada com inimeros fatores de risco
genéticos, ambientais, hormonais e metabolicos. A identificacdo precoce desses fatores de risco ¢
essencial para a implementacdo de estratégias preventivas e de manejo eficazes. A compreensao
aprofundada dos mecanismos subjacentes que contribuem para o desenvolvimento do DMG pode
ajudar a melhorar os desfechos de satide tanto para a mae quanto para o bebé.

A pesquisa de Bucci et al. (2024) oferece uma andlise aprofundada sobre as complicagdes na
saide materna decorrentes do diabetes gestacional (DMG). Este estudo revela que o DMG,
frequentemente visto como um problema temporario da gravidez, pode ter implicagdes significativas

e duradouras na saude cardiovascular das mulheres afetadas.
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Bucci et al. (2024) demonstram que mulheres com DMG apresentam um risco
substancialmente maior de eventos cardiovasculares, incluindo insuficiéncia cardiaca, infarto do
miocardio e acidente vascular cerebral isquémico, em compara¢ao com mulheres que ndo sofreram
dessa condi¢do. A resisténcia a insulina, disfuncao endotelial ¢ inflamacao cronica, todos fatores de
risco associados ao DMG, sd3o mencionados como contribuintes para o desenvolvimento de doengas
cardiovasculares a longo prazo. Esses achados sublinham a necessidade critica de monitoramento
continuo e intervengdes direcionadas para mitigar esses riscos.

O estudo enfatiza que o reconhecimento precoce ¢ a gestao adequada do DMG sao essenciais
para minimizar os riscos a longo prazo (Bucci et al., 2024). A educacdo e conscientizagdo entre
profissionais de satde e pacientes sdo destacadas como aspectos fundamentais para melhorar os
resultados de saiude a longo prazo. A implementacdo de programas de monitoramento pos-parto e
mudangas no estilo de vida sdo recomendadas como estratégias eficazes para promover a saude
cardiovascular.

Além disso, Bucci et al. (2024) identificam que as complicagdes gestacionais devem ser vistas
ndo apenas como preocupacdes temporarias durante a gravidez, mas como preditores de problemas de
satde futuros. As mulheres com DMG, especialmente aquelas que também desenvolvem hipertensao
gestacional, estdo em um risco composto ainda maior de complicagdes cardiovasculares. Isso ressalta
a importancia de intervengdes continuas e personalizadas para essas mulheres, a fim de reduzir o risco
de eventos cardiovasculares.

O diabetes gestacional (DMG) tem sido apontado como um fator significativo de risco para a
colonizacdo retovaginal materna por estreptococos do grupo B (GBS). Esta associacdo ¢ de extrema
importancia, visto que a colonizagdo por GBS ¢ um conhecido fator de risco para doengas perinatais
graves, incluindo sepse e meningite neonatal. A revisdo sistematica e meta-analise conduzida por
Mercado-Evans et al. (2024) revelaram que mulheres com DMG tém 16% mais probabilidade de serem
colonizadas por GBS em comparacdo com mulheres sem DMG.

A colonizagdo retovaginal materna por estreptococos do grupo B (GBS) ¢ uma questao critica
em obstetricia, pois estd diretamente ligada a sérias complicagdes perinatais. A relagdo entre a
colonizacdo por GBS e doencas perinatais graves ¢ notavel. O GBS, quando presente no trato vaginal
e gastrointestinal da mae, pode ser transmitido para o neonato durante o parto. Esse processo de
transmissao € particularmente perigoso, pois os recém-nascidos possuem um sistema imunologico
imaturo, tornando-os altamente vulneraveis a infecgdes.

Reconhecer e mitigar os fatores de risco que contribuem para a coloniza¢do por GBS ¢ crucial.
Um desses fatores, conforme discutido por Mercado-Evans et al. (2024), ¢ o diabetes gestacional
(DMG). O DMG ndo apenas altera a homeostase glicémica da made, mas também afeta sua imunidade

e microbiota vaginal, criando um ambiente propicio para a coloniza¢ao e proliferacdo do GBS.
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Portanto, mulheres com DMG apresentam um risco aumentado de 16% de serem colonizadas por GBS
em compara¢do com mulheres sem DMG. Além disso, o diabetes pré-gestacional também foi
associado a um risco significativamente maior de 76%, destacando ainda mais a importancia do
controle metabdlico durante a gestagao (Mercado-Evans et al., 2024). Em resumo, a colonizagdo
retovaginal por GBS em maes com diabetes gestacional representa uma ameaga significativa a saude
neonatal, exigindo vigilancia e intervencao clinica adequada para prevenir infecgdes neonatais graves
(Mercado-Evans et al., 2024).

Os mecanismos pelos quais 0 DMG aumenta a susceptibilidade a colonizagao por GBS nao sao
totalmente compreendidos. Mas se sabe que primeiramente, o DMG ¢ caracterizado por um estado de
resisténcia aumentada a insulina e hiperglicemia, o que significa que os niveis de glicose no sangue
estdo elevados. Essas condi¢cdes podem levar a uma desregulagdo imunoldgica, onde o sistema
imunoldgico materno se torna menos eficaz em combater infecgdes. A hiperglicemia pode afetar a
funcdo das células imunologicas, como neutrdfilos, células NK (natural killer) e macrofagos,
diminuindo sua capacidade de resposta a patogenos como o GBS (Mercado-Evans et al., 2024).

Além disso, o DMG altera a composi¢do microbiana da vagina. Em condi¢des normais, a
microbiota vaginal saudavel ¢ dominada por Lactobacillus, que ajudam a manter um ambiente acido e
inibem o crescimento de bactérias patogénicas. No entanto, o0 DMG pode resultar em uma menor
abundancia de Lactobacillus e um aumento de outras bactérias menos desejaveis, como Bacteroides e
Klebsiella. Essa mudanga na microbiota pode criar um ambiente mais favoravel para a colonizacdo e
crescimento do GBS (Mercado-Evans et al., 2024).

Outro fator a considerar ¢ a integridade da barreira mucosa vaginal. O DMG pode causar
inflamacao cronica, que afeta a mucosa vaginal, tornando-a mais suscetivel a infec¢des. A inflamacgao
cronica pode danificar a barreira mucosa, facilitando a adesao e a penetragao do GBS na vagina e no
reto (Mercado-Evans et al., 2024).

Ademais, o DMG esta frequentemente associado a outras condi¢cdes metabdlicas, como
obesidade, que também sdo fatores de risco para a colonizagdo por GBS. Essas condi¢des podem
compartilhar mecanismos patologicos semelhantes, amplificando o risco de colonizagdo em mulheres
gravidas com DMG (Mercado-Evans et al., 2024).

Portanto, ¢ crucial reconhecer o DMG como um fator de risco significativo para a coloniza¢do
por GBS, ndo apenas pela hiperglicemia, mas também pela desregulacdo imunologica, alteracdes na
microbiota vaginal e comprometimento da barreira mucosa. A inclusdo do DMG nas diretrizes de
triagem pode melhorar as estratégias de prevencdo e tratamento, reduzindo a incidéncia de
complicac¢des neonatais graves associadas ao GBS (Mercado-Evans et al., 2024).

Outro aspecto importante € a sobreposicao entre DMG e outras condi¢cdes metabodlicas, como

obesidade e diabetes tipo 2, que também sdo associadas a um risco aumentado de colonizagdo por
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GBS. Essas condi¢des podem compartilhar mecanismos patogénicos similares, amplificando o risco
de colonizagdo em mulheres gravidas. Portanto, ¢ crucial considerar o DMG como um fator de risco
independente e conduzir esforcos para detectar € monitorar a colonizagdo por GBS nessas pacientes
durante o pré-natal (Mercado-Evans et al., 2024).

Além dessas complicagdes fisicas, ha uma crescente evidéncia que sugere uma forte ligagdo
entre DMG e o risco de depressao perinatal, que inclui tanto a depressao pré-natal quanto a pds-parto.
A revisao sistematica e meta-analise conduzida por Jin et al. (2024) revelou que mulheres com DMG
tém quase o dobro de chances de desenvolver sintomas depressivos perinatais em comparagao com
aquelas que ndo apresentam DMG, com um odds ratio agrupado de 1,92 (IC 95% 1,24-2,97).

O aumento do risco de depressao perinatal em mulheres com DMG pode ser explicado por uma
série de mecanismos potenciais. Primeiro, as alteragdes bioquimicas diretamente associadas ao DMG,
como a desregulacdo do eixo hipotdlamo-hipofise-adrenal (HPA), que ¢ observada tanto em individuos
com diabetes quanto em individuos com depressdo, podem desempenhar um papel importante. A
desregulacdo do eixo HPA pode levar a um aumento da inflamag¢do e a uma concentragdo elevada de
adipocinas, que estdo associadas a depressao (Jin et al., 2024). Além disso, o proprio diagnostico de
DMG pode ser um fator estressor significativo para as gestantes, resultando em humor depressivo. As
gestantes com DMG precisam lidar com mudangas na dieta, monitoramento rigoroso dos niveis de
glicose e, em alguns casos, administracao de insulina, o que pode aumentar o estresse e a ansiedade
durante a gravidez.

Outro aspecto importante ¢ que tanto o DMG quanto a depressdo perinatal compartilham
fatores de risco comuns, como idade materna avancgada, obesidade e baixa renda. Mulheres mais velhas
ou que enfrentam dificuldades financeiras sdo mais propensas a desenvolver DMG e depressao
perinatal (Jin et al., 2024). Além disso, a prevaléncia de DMG ¢ maior em paises de baixa e média
renda, onde as gestantes tém menos acesso a cuidados de saude de qualidade e apoio psicologico. Esses
paises também apresentam uma incidéncia mais elevada de depressdo perinatal em comparagdo com
paises de alta renda, sugerindo que a falta de recursos e apoio adequado pode agravar os problemas de
saude mental em gestantes com DMG (Jin et al., 2024).

A relagdo entre DMG e depressdo perinatal € particularmente preocupante em paises de baixa
e média renda, onde os sistemas de saude podem nao estar equipados para oferecer suporte integrado
as gestantes que enfrentam essas condicoes. A revisao de Jin et al. (2024) destaca a necessidade urgente
de estratégias de prevencao e manejo do DMG que também abordem a saude mental das gestantes.
Isso inclui a triagem precoce para sintomas depressivos, intervengdes nutricionais adequadas e
programas comunitarios que ofere¢gam suporte emocional e psicologico.

Essas descobertas tém implicacdes significativas para a saude publica, especialmente em paises

com recursos limitados. Politicas de satde que integram cuidados fisicos € mentais podem ajudar a
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reduzir o impacto do DMG e da depressdo perinatal, melhorando os desfechos de saude para as
gestantes e seus bebés. Além disso, a educagdo e conscientizagdo sobre a relagdo entre DMG e
depressao perinatal podem ajudar a identificar e tratar precocemente os sintomas, promovendo uma
gravidez mais saudavel e uma melhor qualidade de vida para as mulheres afetadas (Jin et al., 2024).

Em resumo, o DMG ¢ uma condi¢do complexa que ndo s6 afeta a saude fisica das gestantes,
mas também esté fortemente associado ao aumento do risco de depressao perinatal. Compreender essa
relacdo e implementar estratégias eficazes de prevengao e tratamento ¢ essencial para melhorar os
resultados de sailde materna e infantil, especialmente em paises de baixa e média renda (Jin et al.,
2024).

O diabetes gestacional (DMG) ¢ uma das complicagdes mais comuns na gravidez, afetando até
25% das gestantes em todo o mundo. Além dos impactos na satde fisica, como maior risco de
hipertensao gestacional, pré-eclampsia e diabetes tipo 2, 0 DMG esté intimamente ligado ao aumento
do risco de transtornos mentais, particularmente a depressdo perinatal. Mulheres com DMG tém um
risco significativamente aumentado de desenvolver sintomas depressivos perinatais, especialmente em
paises de baixa e média renda. A falta de acesso a cuidados adequados pode exacerbar esse risco,
levando a um aumento significativo na prevaléncia de depressdo perinatal. Este cendrio demanda
atencdo das politicas publicas de saude para a criagdo de programas especificos de diagnostico e
tratamento de depressdo em gestantes com DMG (Jin et al., 2024).

A combinagdo de DMG e depressao perinatal pode gerar um aumento na demanda por servicos
de saude, incluindo cuidados obstétricos e psiquidtricos. Paises de baixa e média renda, que ja
enfrentam desafios de recursos limitados, podem sofrer sobrecarga adicional em seus sistemas de
saude. E essencial que as estratégias de satide publica considerem a integrac¢io de cuidados fisicos e
mentais para gestantes, otimizando a utiliza¢do de recursos disponiveis. O artigo de Jin et al. (2024)
destaca a necessidade urgente de desenvolver programas de prevencdo e manejo do DMG, visando
reduzir o risco de depressao perinatal. Estratégias de intervencdo precoce, como educacdo sobre satude
mental, triagem para sintomas depressivos durante a gravidez e suporte nutricional, podem ser cruciais.
Implementar programas comunitarios que oferegam suporte emocional e psicologico a gestantes pode
melhorar os desfechos de satde e reduzir a carga de depressao perinatal (Jin et al., 2024).

A conscientizagdo sobre a relagdo entre DMG e depressdo perinatal ¢ fundamental para
profissionais de satde e gestantes. Programas educacionais podem ajudar a identificar e tratar
precocemente os sintomas depressivos, melhorando a qualidade de vida das mulheres e suas familias.
E necessario um esfor¢o conjunto entre governos, organizagdes de satde e comunidades para promover
a educacdo sobre esses riscos. O estudo de Jin et al. (2024) revela que o risco de depressdo perinatal é
maior em paises de baixa e média renda em comparagao com paises de alta renda. Isso ressalta a

necessidade de politicas de satide publica que visem reduzir as desigualdades em satde, garantindo

=

LUMEN ET VIRTUS, Séo José¢ dos Pinhais, v. XVI, n. XLVII, p.2985-3005, 2025

3002



que todas as gestantes tenham acesso a cuidados de qualidade. Iniciativas como subsidios para
cuidados pré-natais, programas de assisténcia social e melhorias na infraestrutura de saude podem
desempenhar um papel crucial na mitigagcdo desses riscos (Jin et al., 2024).

A depressao perinatal ndo tratada pode ter consequéncias adversas para o bem-estar
socioecondmico das mulheres, impactando sua capacidade de trabalhar, cuidar de seus filhos e
participar ativamente na sociedade. Portanto, investir na saide mental das gestantes ndo ¢ apenas uma
questdo de saude publica, mas também uma estratégia para promover a igualdade de género e o
desenvolvimento socioecondmico sustentavel. Compreender as implicagcdes em saiude publica do
DMG e da depressdo perinatal € essencial para o desenvolvimento de politicas e programas eficazes.
Com base nas descobertas de Jin et al. (2024), ¢ fundamental que as iniciativas de saude publica
abordem tanto a prevenc¢do quanto o tratamento dessas condi¢des, com foco especial em paises de
baixa e média renda. Melhorar o acesso a cuidados de satide integrados e promover a educacdo sobre
esses riscos podem contribuir significativamente para a melhoria dos resultados de saude materna e
infantil.

Essas implicacdes em saide publica apontam para a necessidade de uma abordagem
multidisciplinar e integrada no manejo do DMG e da depressdo perinatal. Programas de saude publica
devem incluir agdes de prevengao, diagnostico precoce e tratamento efetivo, além de promover a
educacdo e o apoio emocional as gestantes. A colaboragdo entre governos, organizagdes de saude e
comunidades € essencial para garantir que as gestantes recebam os cuidados necessarios e para reduzir
a prevaléncia de depressdo perinatal associada ao DMG. Em ultima anélise, abordar esses desafios
contribuird para a melhoria da saide materna e infantil e para o desenvolvimento socioecondmico

sustentavel em paises de baixa e média renda (Jin et al., 2024).

6 CONCLUSAO

O diabetes mellitus gestacional (DMG) ¢ uma condi¢ao multifacetada que ndo apenas impacta
a saude fisica das gestantes, mas também estd intimamente ligado a uma série de complicacdes
metabolicas, cardiovasculares e mentais. A resisténcia a insulina pos-parto leva a um acimulo perigoso
de gordura hepatica, promovendo a progressao da doenga hepéatica gordurosa nao alcoolica (DHGNA).
Além disso, 0 DMG nao tratado adequadamente pode resultar em consequéncias adversas para a saude
cardiovascular, tanto para as maes quanto para seus descendentes, com impactos intergeracionais
significativos.

Os fatores de risco, incluindo predisposi¢do genética, obesidade e alteragdes hormonais durante
a gravidez, exacerbam a vulnerabilidade das mulheres a0 DMG. Aspectos como a duracdo inadequada
do sono e a colonizagao por estreptococos do grupo B (GBS) sdo indicativos de como as gestantes com

DMG enfrentam uma série de desafios adicionais que necessitam de um manejo clinico cuidadoso.
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Adicionalmente, a associacdo entre DMG e depressdo perinatal enfatiza a necessidade de uma
abordagem holistica e integrada no cuidado a saide materna. A prevencao, o diagndstico precoce € o
tratamento adequado de ambas as condi¢des sdo essenciais para melhorar os desfechos de saude
materna e infantil. Portanto, € crucial que politicas publicas de saude abordem a inter-relagao entre os
aspectos fisicos e mentais do DMG, especialmente em paises de baixa e média renda, onde os recursos
podem ser limitados. Investimentos em educacdo, triagem precoce e intervengdes comunitdrias sao

fundamentais para mitigar os riscos € promover a saide ¢ o bem-estar das gestantes e suas familias.
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